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RADYOTERAPI
" a1 ; 2 : 2
Kiirsat Ozer Ali Belge Bahtiyar Bakir
Radiation Therapy

Summary: Radiation therapy is one of capabilities limitedly practiced in
veterinary tumour treatment. Radiotherapy can be used as preoperative, intraopera-
tive and postoperative. It is usually used for the treatment of localised solid tumaours.

In this article, the concept of radition therapy, the principles of radiation
therapy, the uses of radiotherapy and the complication of radiotherapy are men-
tioned.

Ozet: Radyoterapi veteriner hekimlikte sinirl olarak uygulanan bir tedavi
olanagidir. Radyoterapi preoperatif, intraoperatif ve postoperatif olarak
kullandabilir. Genellikle, lokalize solid tiimor tedavisi i¢in kullamimaktadir.

Bu yazida, radyoterapi kavrami, radyoterapinin prensipleri, radyoterapinin
kullamim ve radyoterapinin komplikasyonlan konu edilmektedir.

Girig

Radyasyon tedavisi bat1 iilkeleri veteriner okullarinda okutulmakta olan
ve veteriner pratifinde insan hekimleriyle igbirlifii icersinde uygulama alam
bulmug bir tiimor tedavi segenegidir.

Radyasyon tedavisi iyonize edici radyasyonun ireyen hiicreleri 6ldiirmesi
esasina dayanir. Iyonlastirici radyasyon yani atomlardan ¢ikan hizli elektronlar,
dokularda veya carptiklari hiicrelerde yolu iizerindeki molekiillerle etkileserek
iyonizasyon ve eksitasyonlara neden olur (1,2,3,4,5,6,7,8).

X ve gamma 1§1nlan kararli yapilarda enerji depolanmasina neden olur
Emilen bu radyosyonun biiyiik kismi iyonizasyondan cok eksite edilmig
molekiiller olusumuna yol acar ve bu eksitasyon durumu 1s1 iiretilmek suretiyle
bertaraf edilir. Iyonizasyon ise, 6zellikle su molekiillerini etkiler ve geri doniislii
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olan veya olmayan biyokimyasal degisimlere neden olur. Bu su molekiillerinin
etkilenmesi suretiyle ve ortamdaki O2 molekiillerinin kullanmasiyla H2 O2 gibi
oksidasyon iriinleri olugur. Ancak 10 - saniye gibi bir siirede gelisebilen bu
reaksiyonlarin etkileri saatler, giinler, haftalar hatta daha uzun siire sonunda
goriilir (1).

Radyoterapi kavramu ilk kez 1906 yiinda BERGONIE ve TRIBONDEAU
tarafindan konu edilmistir (1).

Radyoterapi insan hekimliginde geni§ olarak kullaniimaktadir. A.B.D.’de
tedavi goren insan hastalrin %50’sinde radyoterapi kullanilmakta ve bunlarin
%5(0’sinde de timOr kontrolii basarilmaktadir (6). Veteriner hekimlikte de
radyoterapinin Oykiisii insan hekimlifi kadar eskiye uzanir. Ancak kullanimi hél4
simrh dl¢iidedir. Ciinkii kullanilan radyasyon iinitelerinin pahali olmasi, yetismis
personel eksiklifi, caligma sonuclarinin heniiz geregi gibi bilinmemesi birer
eksiklik olusturmaktadir.

Hayvanlarda radyoterapinin kullanimina iligkin ilk teblif EBERLEIN
tarafindan Berlin Veteriner Okul’'unda sunulmustur. EBERLEIN 1906-1912
yillar1 arasinda evcil hayvan radyoterapisi hakkinda cesitli ¢caligmalarda bulun-
mustur. LITTE ise 1927 yihnda A.B.D.’de hayvan radyoterapisi iizerinde ilk
bildiriyi yayinladi. Bu alandaki 6nemli yayinlardan biri de 1958’de Avusturya’da
Viyana Veteriner Koleji'nde POMMER tarafindan yapildi (6). POMMER X
1sin1 tedavisine uygun olan hastaliklarin tipleri ve radyoterapinin etkilerini
belirledi. Onun caligmalarinin afirhif: enfeksiydz ve yangisel hastaliklar
iizerindeydi. Timor tedavisi icin POMMER’in kullandifi doz ve
franksiyonizasyon metodlari, bugiin kullamlan veteriner radyoterapi protokol-
lerinin temelini olugturmugtur.

RADYOTERAPININ PRENSIPLERI

Radvasyon timor hiicreleri izerine selektif etkilidir. Hiicre siklusu fazlam
gozoniinde tutuldufunda radyasyonun tahrip edici etkisinin 6zellikle mitozdaki
hiicreler fizerine oldugu saptanmgtir. Bunu G1 ve S sinirindaki hiicreler izler
(1,2,3,5,6). En direngli faz ise S fazidir. Titmor hiicrelerinin MI (mitotik indeks)
degeri yuksek oldufundan radyasyondan daha ¢ok etkilenirler. Bunun yanisira
timor hiicrelerinin intraselliller tamir yetenefinin az olmasi ve daha fazla
etkilenen normal doku hiicrelerinin daha kolay tamir edilebilmesi tiimor lizerine
radyasyonun selektif etkisinin difer iki gerekgesidir (1,5,6,7,8).
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Radyoterapiden amag irradiasyon suretiyle tiimori yok ederken bitigik
normal dokular1 korumaktadir. Ciinkii normal dokulara ge¢ radyasyon hasan
yasam tehdit edecek diizeyde olabilir. Ornegin ; genig bir alana radyoterapi
uygulamasi sonucu olugabilecek bilyiik ¢apli kemik nekrozlarim hasta tolere
edemeyebilir.

Hastanin timoriine verilebilecek radyasyon dozu komsgu normal dokunun
toleransinca sinirlandify gibi, eger timori cevreleyen normal dokular
radyasyona duyarliysa tiimoriin eradikasyonu miimkiin olmayabilir. Bu durum
timor hipoksisi oldugunda ortaya ¢ikmaktadir. Tiamor hipoksisi intratimoral
bolgelere zayif olarak perfiizyon sonucu geligir. Hipoksik hiicreler tam oksijenize
edilmis bolgelere oranla 2,5-3.0 kat radyorezistanttirlar (1,2,5,6,7,8).

Bununla birlikte fraksiyon dozu, fraksiyonlarin sayis1 ve toplam siirenin
bu kistaslar gercevesinde hesaplanmasiyla timdor kontrol edilebilir. Anternatif
olarak multiple tedavi davranglar, yani degisik yoOnlerden hedef hacme 181n
gondermek bitigik dokular iizerine gelen dozun azaltilmasina yardim edebilir.
Neticede, shrinking (daralan alan) teknikleri normal dokuya infiltre olmusg
mikroskopik odaklarin sterilizasyonunu saglayabilir (7,8).

Radyasyon doz regeteleri hdlen insan ve hayvanlarda denemelerle
saptandifis sekilleriyle kullanilmaktadir. insanlarda yaygmn kullanim 6-7 haftalik
siirede radyasyonunun giinlik 1.8-2.0 Gy dozda ve sonucta 60-70 Gy lik toplam
doz verilmesidir (3,7,8). Radyoterapi hayvanlarda ise hayvanlara rutin olarak
40-50 Gy'den olusan dozun 10-12 fraksiyonda ve genellikle haftada 3 kez
verilmesi seklinde uygulanmaktadir (1,5,6,7,8). Boylece toplam 40-48 Gy veril-
mektedir. Radyoterapide kiigiik dozlarnn kullaniminin tercih edilmesinde amac,
bitigsik dokulara fazla hasar vermemek ve hipoksik tiimér hicrelerinin reok-
sijenizasyonuna izin vermektedir.

Radyasyon duyarlilifn lireme biitinliliifiinin kayb1 veya hiicre olimi
esnasmda dayanmaktadir. Bunun anlami sensitif hiicrelerin direyen hiicreler
oldufudur. Kas ve sinir hiicreleri gibi boliinmeyen hiicreler radyorezistant iken,
kemik iliginin stem hiicreleri, barsak epitel hiicreleri diizenli olarak
boliindiiklerinden radyosensitiftirler.

Radyasyona duyarlilik; 1) oksijen, nitrit oksit, metronidazol ve nitrofuran-
lar veya radyasyon olarak yiiksek linear enerji transfer partikilleri (LET)
kullanimi 2) halojene edilmi§ primidin analoglar veya purine aghi yapilarak
DNA’nin instrinsik duyarhlifinin arttirilmasi, 3) kimyasal inhibitorler,hipertermi
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veya yiksek LET partikil radyasyon kullanarak tamir prosesini inhibe etmek 4)
duyarh fazda hiicrcleri senkronize etmek (bu amagla mitotik spindle inhibitorler
veya fraksiyone radyasyonlar kullanilir), 5) normal dokuyu selektif olarak
korumak suretiyle arttiriiabilir (2).

POTANSIYEL HASTALARIN DEGERLENDIRILMESI

Radyoterapi kozmetik olarak kabul edilemeyecek bir etki birakabilecegi
icin eksize edilmemis veya tam olarak eksize edilmemis lokalize solid tiimorlerin
tedavisinde biyiik deger tagir.

Hastalar tedavi Oncesi fizik muayene, idrar ve rutin kan muayeneleri ve
biyokimyasal muayenelere tabi tutulmalidiriar. Primer tiimoriin yaygimbginin
saptanmasi amaciyla bolgenin, uzak metastazlarin saptanmasi agisindan
akcierlerin ve gerck goriiliirse difer bolgelerin (Ornefin; malignant perianal
timorden iliac lenf yumrusuna metastaz varlifini saptamak i¢in abdomenin)
grafileri alinmalidir. Bolgesel lenf yumrulari muayene edilmeli, biiyiime
durumunda biyopsi yapilmalidir.

Radyoterapi duginildiginde timoriin histolojik tipi kadar yerlegimi ve
evrelemenin de 6nemli oldufu uvnutulmamalidir. Ciinkii histolojik olarak 6zdes
timorler, farkli yerlesimlerde farkli sensitivite gosterebilirler. Ornegin; gingival
Squamous Cell Carcinuma (SCC) diigiik bir metastatik potansiyele sahip olup
lokal irradiasyonla yiiksek derecede sagiltilabilir. Burun iizerindeki SCC orta bir
uzak metastaz potansiyeli tagir ve radyoterapiye olumlu cevap vermez. Tonsil-
lerde yerlesmig SCC yiiksek uzak metastaz potansiyeline sahip olup lokal ir-
radiasyona orta derecede cevap vermektedir (7,8).

RADYOTERAPININ CERRAHIYLE KOMBINASYONU

Cerrahi, lokalize solid timorli hayvanlara uygulanan ilk tedavi
secenefidir. Ancak solid timori uzaklagtirmanin simirlandify durumlarla sikga
kargilastlir ve substandart eksizyon zorunlulugu dogar. Bu tip olgularda hekim
¢cofu zaman tiimori fiziki delilini uzaklastirdifinda tedavinin tamamlandifini
diigiiniir . Oysa boyle durumlarda haftalar veya aylar sonra tiimor rekiirrensi
olugacaktir.Rekiirrens olugumunda ise ilk tedaviye kiyasla, daha agresif bir tedavi
yaklagimina gereksinim duyulmaktadir.
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Eksize edilen timoriin histopatolojik raporlar1 numunenin periferinde
tiimor hiicresi bulunup bulunmadigini belirlenmelidir. Eger varsa niiksii bek-
lemek yerine hemen ilave bir miidahalenin yapilmasi daha akilci olur.

Radyoterapi ; preoperatif , postoperatif veya intraoperatif olarak
kullanilabilir (1,2,3,5,6,7,8). Preoperatif radyoterapiden amag periferdeki
hiicreleri 6ldiirmek ve tiimori kiiciiltmektir. Rutin olarak uygulanmayen bu
yontem endikedir. Ornegin; bacain kurtarilmak istendigi bir osteosarcoma’da
genellikle kemoterapiyle beraber uygulanan preoperatif irradiasyonu takiben bir
kag¢ haftalik periyod iginde tiimoriin cerrahi eksizyonu protez veya allogreft
uygulamasi yapilmaktadir (6,7,8).

Diger bir 6rnek kopeklerde nazal kavite timorleridir. Ciinki neredeyse
imkdnsiz olan normal doku tolerans: nedeniyle timdr Once orthovoltage
radyoterapiyle kigiiltiiliir, sonra cerrahi uygulanir (8).

Postoperatif irradiasyon ise timoriin substandart eksizyonunu izleyerek
rezidiiel timoriin eradikasyonu amacina yoneliktir. Bu hemen cerrahi iglemin
akabinde vapilabilecegi gibi, yara iyilegmesinden sonra da yapilabilmektedir.
Operasyondan 21 giin sonra baglanan radyoterapiyle biitiin komplikasyonlarin
ortadan kalktif1 bildirilmistir (7,8).

Intraoperatif radyoterapi nisbeten yeni bir uygulamadir. Burada
operasyon sirasinda radyoterapi kullanilir ve genellikle abdominal ve torakal
kavitelerde derin olarak yerlesmis tiimdrlerde kullanilmaktdir. Bunun avantaji
normal dokulara fazla zarar vermeksizin ve daha diigik dozlar ile direkt olrak
timOriin 6lddriilmesidir. Tipik intraoperatif dozlar 15-25 Gy’dir. Bu uygulama
klasik eksternal 151n irradiasyonu geklinde yapilmaktadir.

RADYOTERAPININ TEKNIK FAKTORLERI

Radyoterapi diginiildiginde oOncelikle doz recetesi veya tedavi plam
formiile edilmelidir. Agresif bir radyoterapi ile dokulara kan stofu azalir ve
fibrozis olugur, etkilenmis dokunun yasamasi zorlagir.

Basit radyoterapi planlar1 dokuda segilmig derinliklerde ve yiizey tizerine
toplanabilecek merkezi 151n aksisi hakkinda dozun tahmini suretiyle elle
hesaplanabilir. Ancak bu hesaplamalar suyun fiziksel karakteristiklerine sahip
homojen dokularda saglanabilir. Elbette bu pratikie olas1 degildir ve doku
heterojenligi nedeniyle boylesi bir hesaplama hataya diigiiriir. Hatalar 6zellikle
tedavide diigiik enerji radyasyonu kullanildifinda biiyiimektedir. Asin doku
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heterojenligi varsa veya hastanin yiizey konturu diiz degilse, bu gibi kompleks
diizenlemelerde bilgisayar kullamlmalidir.

Her tedavi; anestezi, en azindan sedasyonu gerektirir.

Insan hekimlifinde radyasyon tedavisi igin kullanilan kaynaklarin
gesitliligine ragmen, veteriner hekimlikte 3 tip radyasyon kaynaf yogun caligma
alani bulabilmistir (1,5,6,7,8). .

1) Orthovaltage rediation veya orthovoltage X isinlari: Digiik mA
degerleri (5-20mA) ve yiiksek kVp (150-300) degerli X 1g1m1 cihazlarinin
kullamldif1 bu yontemdeki araglar diyagnostik X 151n1 makinelerine benzerler.
Bu makinelere orthovoltage X 1g1m1 makinesi denilir. Orthovoltage X 1sinlar
nisbeten diigiik enerjiye sahip olup, kemiklerde yumusak dokudan fazla absorbe
edilirler. Bunlar kemik gibi degisik fiziksel yogunlukta, heterojen dokular iceren
kitlelerin iginlanmasinda problem yarattify gibi derin yerlegimi tiimorlerde deri
toleransinin agilmasi da ayn bir sorun olusturmaktadir. Diger makinelerden ucuz
olmasi dolayisiyla hayvan timodrlerinde kullanilmaktadir. Ancak insanlarda
yuksek enerjili orthovoltage X 1s1n1 cihazlariyla yer degistirmektedir.

2) Radyoaktif ~ Co: ~ Co, orthovoltage X 6gmlarmm etkisinden yaklagik
10 kat giiclii enerjiye sahip gamma 15inlan yayar. — Co teleterapisi (uzak mesafe
ve ya sofuk tedavi) insan hekimliginde yerini yavag yavas linear accelerator’lere
terketmektedir. Gamma 1ginlarimin girginlikleri fazla oldugundan ~ Co derin
yerlegimli timdrlerin radyoterapisine ve kemik ile yomugak dokularin homojen
olarak irradiasyonuna uygundur. Bu yiiksek enerji radyasyonu deri i¢in giivenlidir.
Maksimum doz derinin 5 mmaltinda olusur ve deri orthovoltage X 151mina oranla
radyasyondan daha az etkilenmis olur.

3) Linear acceleratorler: Bu cihazlar yiiksek enerjili elektronlar veya
metalik hedefin bombardimamyla X 1g1m iiretirler. Hedefi bombardiman eden
elektronlann ¢ok yiiksek enerjili olmasimin diginda orthovohg%e X 1gm
iretimine egdefer mekanizmayla caligir. Linear acceleratorler, Co’inkine
benzer bir enerjiyle X 1911 iiretirler. Ancak giicleri 20 kat fazladir. Bu Ozelligi ve
1 giinde daha fazla hastanin radyoterapisine olanak vermesi nedeniyle insan
hekimliginde daha c¢ok tercih edilmektedir. Ayrica penumbra daha keskindir.
Maksimum doz derinlik sinir1 ise 5 mm’den 1,5 cm’ye kadardir. Linear ac-
celeratorlerce liretilen yiiksek enerjili elektronlarla tiimor direkt olarak ve gevre
dokulara zarar vermeksizin 1§1nlanabilir. Ciinki elektron enerjisinin penetrasyon
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derinligi yiiksek enerjili X 1ginlarindan daha diigiiktiir. Insanlarda yiiksek enerjili
elektronlar intraoperatif radyoterapi i¢in de kullanilmaktadir.

RADYASYON TEDAVISNDE TOUMORUN CEVABI

Radyoterapi igin hastalarin se¢imi; hastamin fizik kondisyonu, timorli
bolge ve tiimor tipi tedavinin basarilma olasilifiyla iligkili faktdr temeline
dayandinlmalidir. Timoriin biiylikligi ve histolojik tipinin Onemsenmemesi
komplikasyon olasilifiiyla direkt ve kontrol olasilifityla ters iligkilidir. Timoriin
tipinin bilinmesi, tiimériin davranisinin saptanmasina olnak verecektir.
Radyoterapi sistemik metastaz i¢in egilimli olarak bilinen tiimorler i¢in temel
tedavi modeli olarak kullanilmalhdir.

Siklikla prognoz, hatal bir gekilde irradiasyondan sonra derhal derhal veya
irradiasyon sirasinda tiimo6r volimiindeki biyilik defisim esasina
dayandirilmakatdir. Bu tam dogru degildir. Ciinkii tiim6r voliimiindeki degisim
radyosensitiviteye ilaveten; hiicre proliferasyon kinetifi ve stromal kom-
ponentlerin uzunlugu gibi faktorlerce etkilenmekiedir. Bu nedenle bazi hastalar-
da radyoterapi timoér volimiinde azalmaya sebep olacakken, digerlerinde
olmayacakur (5,7,8).

Bilinmesi gereken Gnemli bir nokta da regresse olmayan bir timoriin
radyoterapiden aylar sonra alinan biyopsilerde saptanabilecek varhifidir. Eger
bu hiicreler clonogenic ise histolojik anlam ile tayin imkansiz oldugundan bu
durum niiks delili olarak ele elinmamalidir. Timor niiksiisiin ¢ok giivenilebilir
bir belirtisi aktif timér biiyiimesinin izlenmesidir. Onem tagiyan bir bagka husus
da klasik tedaviye yavas tiimor cevabir alimyor diye yeni tedavi yontemleri
denememektedir. Bazi kopek tiimorlerinin radyoterapiye cevaplari tablo 1'de
verilmigtir (7).

Tablo 1 : Baz1 kOpek tiimorlerinin radyasyona cevaplar

Tiimor tipi Bolgesi Radyasyona cevabi
Squamous Cell Carcinoma Gingiva Iyi- Miikemmel
Squamous Cell Carcinoma Burun usti Zayif

Squamous Cell Carcinoma Tonsil Orta - iyi

Squamous Cell Carcinoma Nazal kavite Zayif - orta
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Adenocarcinoma Nazal kavite Orta -iyi
Fibrosarcoma Gingiva Zayif
Fibrosarcoma Nazal kavite Orta - zayif
Chondrosarcoma Nazal kavite Orta -zayif
Acanthomatousepulis Gingiva Iyi- milkemmel
Transmissible Veneral Tumour  Cesitli Mikemmel

Mast Cell Tumour Ekstremite Orta - zayif

Oral Malignant Melanoma Deri Zayif -Miitkemmel
Perianal Adenoma Gingiva,dudaklar ~ Orta - Iyi

Perianal bolge iyl

RADYOTERAPININ KOMLIKASYONULARI

Isinlama sonucu tedavi edilen alanlarada bazi normal doku etkileri
gelismektedir. radyoterapi uygulanan hayvan tiimorlerinin ¢ofu eksternal
oldugundan gozlenen yan etkiler daha ¢ok deri, mukoz membranlar ve bunlari
cevreleyen yumugak dokular ile kemiklerdedir. [nsanlarda siklikla karsilagilan
kusma ve bulantiya abdominal irradiasyon diginda hayvanlarda rastlanmamigtir.
Normal doku etkileri tedaviden aylar veya yillar sonra olusan (geg etkiler) veya
birkag haftada ya da son uygulamalar sirasinda olusan (akut etkiler) degisimler
olarak bsliimlendirilebilir (1,2,3,4,5,6,7,8).

Cabuk bdlinen dokularda yaygin olarak karsilagilan akut etkiler;
mukozitis ve deskuamasyon ile tedavi goren alandaki kil dokiilmelirinden ibaret-
tir (1,5,6,7,8). Bu etkiler iireyen stem hiicrelerine verilen hasardan dolay: gekil-
lenir. Mukozitis ve sulu deskuamasyon ilk uygulamadan sonraki 2-4 haftada
sekillenirken, kil dokiilmesi aylar siiren zaman periyodunu gerektirir. Radyasyon
kil follikiillerinin fonksiyonunu kaha olarak yikimlar. Oyleki; yeni cikan killar
kaba ve farkh renktedir. Ornegin; beyaz ve gri kil siyah renge sahip hastalarda
sikga goriliir. Akut etkiler viicudun belirleyecefi bir zaman iginde tamir edilmek-
tedir.

Mukozitis seklinde goriilen klinik belirtiler (oral tiimérlerin irradiasyonu
esnasinda goriilir) afizda sulanma, ¢igneme giicligii ve istah kaybi ile nefesin
kotii kokmasindan ibaterttir. Etkilenmig mukoz membranlarin muayenesi ile
mukozada yang ve siiperfisyel iilserasyonlar izlenebilmektedir. Bu belirtiler
yumusak ve sulu gidalar verilirse ¢gabucak dizelirler. Asin salivasyon ve afiz
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sulanmasi suyla 1/1 oraninda diliie edilmis afiz antiseptikierinin kullanimi ile
azaltilabilir.. Sistemik antibiyoterapi reaksiyonun siddetinin azalmasina ve oral
floranin azaltilmasina yadimc: olacaktir.

Sulu deskuamasyon; derinin yiizlek keratinize tabakasinin soyulmast,
ayrilmug bir 1slak, eritematoz, ddematoz dermis seklinde izlenir. Onerilen dozlarin
kullapimiyla tiim deri katmanlarinin nekrozu nadiren geligir. Sulu des-
kuamasyonun hassasiyet ve afnsim gidermek igin su alkali igeren kremler
kullanilabilir. Corticosteroid iceren kremler kullamlmamalidir. Cinki iyilegmeyi
uzatabilmektedirler. Kurumus eksudann uzaklastirilmasinda sicak su kompres-
lerinin kullanimi yararhdir.

Geg radyasyon etkileri akut etkilerden ¢ok daha yavas tarzda geligir.
Baglangicia herhangi bir belirii yoktur. Semptomlar aylar, hatta yillar sonra
ortaya cikar. Bu defisimler tiimér yatagindaki bag doku ve kan damari hasarindan
dolayi sekillenir. Ciinkii bu dokular daha yavas iirerler.

Kas ve eklem kontraksiyon ve fibrozisi nadiren gOriilir. Ancak
gorildiigiinde ankiloza neden olabilmektedirler. Hastalarda raslanan cok ciddi
gec komplikasyon nekrozdur. Bu komplikasyon tedavisi giigtiir. Ciinkii ¢evre
dokularda damarsal beslenme ¢ogunlukla sekteye ugramis durumdadir. Hayvan-
larda ¢ok raslamilan radyasyon nekrozu bolgesi mandibula’dir. Uygun doz frak-
siyonizasyon semasi kullamldifinda bu gec etkilerin cok diisiik oranda gelistigi
izlenmektedir. Derin yerlesimli bazi normal dokular gec etki olugsumuna
duyarlidir. Bu gibi dokulara irradiasyon uygulanmadan Once bir uzman
radyolofun goriginiin alinmasi yararli olacaktir. Bu dokular bobrek, akcifer,
spinal kord, beyin ve barsaklardan mitesekkildir. Ayrica g6z de geg radyasyon
hasarma duyarhdur. Ornegin;2-3 Gy’den biiyiik bir dozla katarakt sekillenebilir.

Irradive edilen dokular travmaya kargi ¢ok duyarhdirlar. Ciinkii uzun

zamanli bir irradiasyon doku kan akimini bozar ve kan akiminin azimasiyla
dokunun rejenerasyon kabiliyeti azalir. O nedenle, 15mmlanmis dokulara
manipulasyon yapilirsa agir1 bir bakim uygulanmasi zorunlulugu dogar. Ornegin;
punch biyopsisi gibi bir islem nekrozla sonuglanabilir.
' Yine diglere ait iglemler radyoterapi dncesinde bu bélgelerde asgiri bir
hassasiyetle yapilmahdir. Ozellikle dig ekstraksiyonlan yapilacak ise bu isin
radyoterapi Oncesi yapilmasi gerekir. Bu sayede ileride kemik nekrozu olugmasi
ihtimalinin Oniine gecilecektir (6,7,8).

RADYOTERAPIDE BASARISIZLIGIN NEDENLERI
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Ideal hasta segimi, radyoterapi icin optimal doz kullanim gibi kogullar
yerine getirilirse bile tedavi tiimoriin niiksii veya biiylimeyi siirdiirmesi seklinde
basarsizlikla sonuglanabilir. Béyle durumlarda , tedavi basarisiziifinin muhtemel
sebeplerinin digiinilmesi gelecek tedavinin daha etkili usulle uygulanmasim
miimkiin kilacakur. Radyoterapide bagansizlik doguran temel kavramlar agagida
agiklanmaktadir:

1) Histolojik tiimor tipi: Once de belirtildigi gibi timoriin kontrol olasilig
timor tipiyle iligkilidir. Uygulama sonuglari gdzoniinde tutularak etkili tedavi
yonteminin saptanmasi gereklidir. Timor tipine alinabilecek cevabin
kestirilemedigi durumlarda genellemeye gidilebilir. Bu durum in vitro olarak
timor hiicresine radyasyon etkisinin bilinmesi ile tahmin edilebilir (3,6,7,8).

2) Timdriin volimii: Radyoterapi esnasindaki tiimor voliimii, tiimoriin
kontrolii ihtimaliyle zit iligkilidir. Bu hitkiim klinik incelemelerde de desteklen-
mektedir. Bu durum muhtemelen clonogenic tiimor hiicrelerinin meveut sayisi
ve timor voliimii arasindaki direkt iligkiye baglidir. Dolayisiyla, radyoterapi
uygulamasindaki bir gecikme timor voliminiin biyiimesi ve kontroli
olasilifinin azalmasiyla sonuglanacaktir. Bu kavram postoperatif radyoterapinin
onemli degerlerini ve timor niiksiinii beklemek yerine tam tiimor eksizyonunu
takiben miimkiin olabildifince kisa zamanda postoperatif radyoterapi
uygulamasinin tercih edilmesi gerekliligini dofurmaktadir (6).

3)Tumor hiicresi hipoksisi: Evvelce de bahsedildigi gibi, yasayabilen
hipoksik tiimér hiicreleri kan elementlerinin bolgeye yetersiz tagimimi nedeniyle
artabilir. Boyle hiicreler tam oksijenlendirilmis veya normal doku hiicrelerinden
2,5-3.0 kez radyorezistanttirlar. Bu radyorezistans muhtemelen hipoksik kogullar
altindaki DNA’da olusan radyasyon hasarmin oksijen baglanma eksikliinden
meydana gelir.

Her fraksiyonda 2.0 Gy’lik dozlarin kullaniminin tiimdériin
eradikasyonuna yardimcr olacak reoksijenizasyonuna izin verecegi bildirilmistir
(7,8)- Tiimor hiicreleri hipertermi, radyoprotaktif ajanlar hipoksik hiicre hassas-
lagtiricilar ve hiper barik oksijen kullanim suretiyle stimiile edilebilir ve
radyosensitif hale getirilebilir . Hipoksisin radyoterapi bagarisizhfinin en 6nemli
nedeni oldugu unutulmamahdir.

4) Yetersiz timdor radyasyon dozu: Radyoterapiyle bir timorin
kontrolindeki bagarisizlik, timoriin yokedilmesi igin gerekenden az radyasyon
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dozu verildifinde acikga misahade edilecektir. Timorin Oldirilmesini
saflayamayacak subletal dozun verilmesi bitigik dokularin toleransinin az oldufu
durumlarda kaginilmazdir. Radyasyon doz- cevap efrilerinin dofasi gerefi,
radyasyon dozundaki ufactk bir degisiklik timériin kontroli ihtimalinde biytk
bir fark ile sonuclanabilir. Radyasyon dozu ve tiimor kontroli olasilifi arasindaki
kesin iligki 6nceden bilinen bigimde, doz-cevap egrisine baghdir. Genel doz-cevap
efrilerinin bicimi "S" seklindedir. Yani kesin bir doza kadar radyasyon dozunun
artigina paralel olarak timor kontroli de hizla artacakur (3,6,7,8).

Arzulanan radyasyon regetesinin € %2 dogrulukta olmasidir. Bu ise ideal
kosullar altinda basarilabilir (7.8).

Suboptimal radyasyon dozu verilmesinin son scbebi, timorin bir
pargasinin radyasyon sahasinda bulunmamas: veya doz regetesi alan doku hac-
minin timor parcas: diginda olmas: gibi bir cofrafik kayiptir. Bilgisayarli
tomografinin kullanimi ile kompleks anatomik bolgelerin optimal
radyasyonunun hesaplanmasi bagarilabilir.
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