
‹NTRAKAV‹TER BRAK‹TERAP‹DE A NOKTASI KULLANIMI, 
YÜKSEK B‹YOLOJ‹K EFEKT‹F DOZ DE⁄ER‹ VE 

REKTAL KOMPL‹KASYON ‹LE ‹L‹fiK‹S‹

USE OF POINT A IN INTRACAVITARY BRACHYTHERAPY, HIGH BIOLOGIC EFFECTIVE DOSE
VALUE AND IT’S RELATIONSHIP WITH RECTAL COMPLICATIONS

‹ntrakaviter brakiterapi serviks kanseri tedavisinin standart bir parças›d›r. Ancak uygulama flekli, fraksiyon say›s› ve
dozlar› konusunda henüz bir fikir birli¤i bulunmamaktad›r. Literatürde geleneksel olarak A noktas›nda verilen doz-
lar bildirilmektedir. Bu çal›flman›n amac› A noktalar›ndaki geometriye ba¤l› de¤ifliklikleri ve bu noktan›n doz belir-
lemedeki uygunlu¤unu ve yeterlili¤ini araflt›rmakt›r. Ayr›ca klini¤imizdeki uygulama yöntemine göre rektum komp-
likasyon oranlar›n› belirlemektir. Haziran 1998-Haziran 2002 tarihleri aras›nda klini¤imizde yüksek biyolojik efek-
tif doz’la (BED) (>110 Gy) tedavi edilen ve 12 aydan daha uzun süre izlenen 59 hasta retrospektif olarak incelendi.
Sa¤ ve sol A noktalar›n›n doz farklar›n›n ortalamas› 2.93 Gy (SD 5.93), median› 149 cGy (4-4485 cGy) olarak bu-
lundu. Hastalar›n sa¤ ve sol A noktalar› aras›ndaki farklar›n de¤iflim katsay›lar› ortalamas› ve median› s›ras›yla
%13.2 (SD 2.3) ve 8.5 Gy (0.2-110) olarak hesapland›. Fraksiyonlar aras› süre ortalama 8.6 gün (SD 5), fraksiyon
dozlar›n›n ortalamas› 601.8 cGy (SD 143 cGy), median› 625 cGy (230-1125) idi. Seçilen referans izodozuna göre
intrakaviter rektum dozu 1620 cGy (SD 584.9), median 1586 cGy (479-3286) olarak hesapland›. Rektal komplikas-
yon geliflen 10 hastada (%16.9) ortalama total BED de¤eri ve intrakaviter rektum dozu s›ras›yla 144.5 Gy (SD 11),
1838 cGy (SD 506) idi. Komplikasyonsuz hastalarla aras›nda istatistiksel anlaml› fark bulunmad›. A noktas› doz se-
çiminde yol gösterici olmakla beraber yeterli de¤ildir. Rektum dozlar›n›n göz önüne al›nmas›n›n komplikasyon ris-
kini azaltaca¤› düflünülebilir. Hastalar›m›z›n BED de¤erleri düflük olmamas›na ra¤men komplikasyon oran› yüksek
de¤ildir. Bu durumun nedenlerinden biri kiflilerin radyasyona farkl› duyarl›l›klar› olabilir.

Anahtar Sözcükler: Serviks kanseri; brakiterapi; komplikasyon.

Although intracavitary brachytherapy is a part of cervical cancer management there is no international consensus
about the standards of this treatment modality, administration routes, number of fractions and doses. In the litera-
ture, doses stated at point A are indicated traditionally. We aimed to demonstrate the difference between anatomi-
cal localizations of A points on the both right and left pelvic sides. We also aimed to find out the rectal complica-
tions in cases that had total biologic effective dose (BED) higher than 110 Gy. 59 cases treated in our clinic between
July 1998 and 2002 with total BED value over 110 Gy and at least 12 month follow-up period were analyzed retro-
spectively. Mean of the variation coefficient between right and left A points was 13.2% (SD 17.6), median was 8.5
(0.2-110); the mean and median of the dose differences of the right and left A points of the patients were found to
be 2.93 Gy (SD 5.93) and 149 cGy (4-4485 cGy), respectively. Mean of interval time between fractions was 8.6 days
(SD 5). Mean and median of fraction doses were 601.8 cGy (SD 143 cGy) and 625 cGy (230-1125), respectively.
Mean and median of rectal intracavitary doses according to selected reference isodoses were calculated as 1620
cGy (SD 584.9) and 1586 cGy (479-3286), respectively. Means of total BED values and intracavitary rectal doses
in 10 cases (16.9%) whom developed rectal complications were 144.5 Gy (SD 11) and 1838 cGy (SD 506), respec-
tively. Using point A alone is insufficient and inappropriate because it may lead overdose exposure to critical
organs. Total dose at rectum should be considered during treatment planning as it is in our clinical approach.
Rectal complications do not always correlate with the BED values; different individual radiosensitivity may be the
one of the reason regarding these complications.

Key Words: Cervical cancer; brachytherapy; complications.
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Serviks karsinomunun radyoterapi ile küratif tedavi-
si eksternal RT (ERT) ile intrakaviter brakiterapinin
(IKBT) kombinasyonudur.

Uzun süreyle birçok merkez taraf›ndan kullan›lmak-
ta olan düflük doz h›z› (LDR) brakiterapi (BT) konu-
sunda iyi bir bilgi birikimi olmakla beraber, yüksek
doz h›z› (HDR) BT’de son y›llarda çeflitli avantajla-
r› nedeniyle ayn› flekilde yayg›nlaflm›flt›r. LDR ile
yüksek lokal kontrol/sa¤ kal›m ve düflük komplikas-
yon oranlar› sa¤land›¤› bilinmektedir.[1-3] HDR ile
yap›lan çal›flmalar›n birço¤unda da tümör kontrolü
ve komplikasyon bak›m›ndan LDR’ye eflde¤er so-
nuçlar bildirilmifltir.[4-12] Ancak literatürde HDR-BT
uygulamalar›nda büyük farkl›l›klar oldu¤u görül-
mektedir; örne¤in fraksiyon say›s› 2 ile 7 aras›nda,
fraksiyon dozu 3 ile 14 Gy aras›nda de¤iflmekte-
dir.[13,14] Halen HDR-BT uygulamas›nda çözümlen-
mesi gereken birçok sorun ve cevaplanmas› gereken
sorular vard›r.[15] 

Bu çal›flmada, literatürde standart referans noktas›
olarak en çok bildirilen A noktas›n›n güvenirlili¤i
s o rguland›, ayr›ca yüksek biyolojik efektif doz
(BED) ve rektum dozlar›n›n, geç dönem rektal
komplikasyonlar ile iliflkisi araflt›r›ld›.

HASTALAR VE YÖNTEM

Radyasyon Onkolojisi Klini¤i’nde Ocak 1998-Hazi-
ran 2002 tarihleri aras›nda, inoperabl serviks kanse-
ri tan›s›yla baflvuran, evre IB-IIIB aras› 140 hastaya
ERT sonras›, IKRT uyguland›. Bu çal›flmada en az
12 ay izlemi olan 59 hastan›n dosyas› retrospektif
olarak incelendi. Geç komplikasyon de¤erlendirme-
sinin güvenilir olabilmesi için evre IVA ve k›sa ta-
kipli hastalar çal›flma d›fl› b›rak›ld›.

Rektal komplikasyonlar, RTOG/EORTC[16] kriterleri
esas›na dayanarak yap›lan hasta sorgusunda elde
edilen subjektif verilerle derecelendirildi. Yaln›z bir
hastada rektoskopi ile rektovajinal fistül saptand›. 

Biyolojik efektif doz hesab›: Linear Quadratik for-
mülüyle [BED= Total doz (1+ (fraksiyon do-
zu/α/β)], geç rektal komplikasyon için α/β oran›= 3
al›narak yap›ld›. Total BED de¤eri her bir IKRT
fraksiyon için ayr› BED hesaplan›p total eksternal
RT BED de¤erinin eklenmesiyle bulundu. Klini¤i-
mizde, Tandem-Ovoid (TO) olarak adland›rd›¤›m›z
IKRT uygulamas› Fletcher-Suit-Delclos aplikatörle-
ri kullan›larak; Curietron Cs 137 (Arplay Medical

S.A., Fransa) cihaz› ile yap›lmaktad›r. Cihazda iki
vajinal kaynak (Cs810 vag, Cs817 vag) ile iki tane
tandem (üçlü ve dörtlü olmak üzere) (Cs841 3ute3)
kaynak bulunmaktad›r. A noktas›nda doz h›z› 0.22
Gy/dakika olup dozimetre, 2-D target-planlama sis-
temiyle anteroposterior ve lateral radyografiler çeki-
lerek gerçeklefltirilmektedir. ICRU 38’e göre belirle-
nen referans noktalar› (mesane ve rektum maksi-
mum referans izodozlar›, sa¤ ve sol A, B, pelvik du-
var, eksternal iliyak, kommon iliyak, ve paraaortik
lenf nodlar›) trapezoid üçgen çizilerek rutin olarak
belirtilmektedir. Radyasyon onkolo¤unun belirledi-
¤i referans izodozunda total doz, eflit bölünmeye ça-
l›fl›larak 3 veya 4 fraksiyonda uygulanmaktad›r.

Bu çal›flmada, klini¤imizde ilk uygulama s›ras›nda
yap›lan tek izodoz seçiminde, en çok göz önünde
bulundurulan A noktalar› ile seçilmifl olan referans
izodozlar›n›n ve maksimum rektum izodozunun ko-
relasyonu ile rektum komplikasyonlar› iliflkisi arafl-
t›r›ld›. Hastalar›n sa¤ ve sol A noktalar› aras›ndaki
fark ve seçilen referans izodozuna göre rektumun al-
d›¤› dozlar›n de¤iflim katsay›lar›[1 7] h e s a p l a n a r a k
karfl›laflt›r›ld›.

B U L G U L A R

Hastalar›n evrelere göre da¤›l›m›, evre IB medikal
inoperabl 3 hasta (%5.1), evre IIA 6 hasta (%10.2),
evre IIB 40 hasta (%67.8), evre IIIA 3 hasta (%5.1),
evre IIIB 7 hasta (%11.8) fleklindedir (Tablo I). His-
topatolojik da¤›l›mlar› incelendi¤inde 6 hastada
(%10.2) adenokarsinom, 52’sinde (%88.2) epidermo-
id karsinom, 1 hastada (%1.6) küçük hücreli karsi-
nom oldu¤u görüldü (Tablo II). On üç hastaya (%22)
2 fraksiyon, 38 hastaya (%64) 3 fraksiyon, 8’ine
(%14) 4 fraksiyon IKRT uyguland› (Tablo III). Frak-
siyonlar aras› süre 5 ile 38 gün aras›nda de¤iflmekte
olup ortalama 8.6 gün (SD 5), ortalama fraksiyon do-
zu 601.8 cGy (SD 143 cGy), median doz 625 cGy
( 2 3 0 - 1125) olarak hesapland›. Total BED 120 Gy’in
alt›nda 8 hasta (%14), 121-140 Gy aras› 14 hasta
(%24), 140 Gy üstü 37 hasta (%6 2), ortalama BED
139 Gy (SD 15.7), median 146.9 Gy (101-164) idi.
Uygulanan total maksimum rektal IKRT dozu 16.20
Gy (SD 5.8), median 15.86 Gy (4.79-31.86) idi (Ta b-
lo IV). Rektum komplikasyonu geliflen 10 hastan›n
ortalama ve median total BED de¤erleri 144.5 Gy
( S D 11), 147 Gy (122-164); IKRT ile rektumun ald›¤›
doz ortalama 18.38 Gy (SD 5.9) ve median 18.19 Gy
(10.33-26.33) olarak bulundu. G r a d I-II 3 hastada
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(%5), g r a d III 5 hastada (%8), g r a d I V (rektal kana-
ma) 2 hastada (%3) gözlendi (Tablo V ) .

Hastalar›n sa¤ ve sol referans A noktalar›n›n aras›n-
daki fark›n de¤iflim katsay›s› %202 olarak hesaplan-
d›. Ortalama de¤iflim katsay›s› %13.2 (SD 17.6),
median doz fark› 1.49 Gy (0.04-44.85) olarak bulun-

du (fiekil I). Sa¤ ve sol A noktalar›na göre hesapla-
nan IKRT rektum dozlar›n›n de¤iflim katsay›lar›n›n
median› 8.5 (0.2-110) olarak hesapland›. 

T A R T I fi M A

Serviks kanserinin radyoterapi ile küratif tedavisin-
de rektum, geç dönemde geliflen geri dönüflsüz yan
etkileri nedeniyle en önemli doz s›n›rlay›c› organd›r.
Geç komplikasyonlar›n intrakaviter radyoterapi do-
zuyla ba¤lant›l› oldu¤u belirtilmektedir.[ 1 8 ] H D R
Iridyum 192 ile yap›lan bir çal›flmada ICRU rektum
dozunun 16 Gy’in üzerinde olmas›n›n yüksek oran-
da geç reaksiyon riski oluflturdu¤u bildirilmifltir.[19]

Özellikle ileri evrelerde uygulanan yüksek dozlar
nedeniyle hastalar›n yaklafl›k %25’inde hastane te-
davisi gerekti¤i bildirilmektedir.[20]

Retrospektif bir analizde befl y›ll›k ciddi geç komp-
likasyon kaba oran› %6.1, akturiyal oran› %8 olarak
bildirilmifltir.[21] HDR ve LDR brakiterapiyi karfl›lafl-
t›ran bir çal›flmada ise 189 HDR brakiterapi uygula-
mas›nda %6 oran›nda rektal komplikasyona rastlan-
m›flt›r.[22] BED de¤erleriyle rektum ve mesanede geç
komplikasyonlar aras›ndaki iliflki tart›flmal›d›r. Baz›
çal›flmalarda kuvvetli korelasyon bulunurken,[23-26]

baz›lar›nda ise bir iliflki olmad›¤› ileri sürülmekte-
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Tablo l. Evrelere göre da¤›l›m

Evre Say› Yüzde

IB 3 5.1
IIA 6 10.2
IIB 40 67.8
IIIA 3 5.1
IIIB 7 11.8
Toplam 59 100

Tablo III. Fraksiyon da¤›l›m›

Fraksiyon say›s› Say› Yüzde

2 13 22
3 38 64
4 8 14
Toplam 59 100

Tablo II. Histolojik da¤›l›m

H i s t o l o j i Say› Yüzde

Adenokarsinom 6 10.2
Epidermoid karsinom 52 88.2
Küçük hücreli ka r s i n o m 1 1.6
Toplam 59 100

Tablo IV. Toplam BED de¤erleri ve da¤›l›m›

T o p l a m B E D ( G y ) Say› Yüzde

<120 8 14
121-140 14 24
141-170 37 62
Toplam 59 100

Tablo V. GIS komplikasyonlar› da¤›l›m› ile ortalama toplam BED3 de¤erleri ve fraksiyon say›lar›

Rektal komplikasyon Hasta say›s› Yüzde Ortalama toplam BED3 (Gy) Ortalama fraksiyon say›s›

Yok (G0) 49 83 141.5 3
Tenesmus (GI-II) 3 5 134 3.3
Proktit (GIII) 5 8 133.4 3.4
Rektal kanama fistül (GIV) 2 3 145 2.5
Toplam 59 100
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dir.[27-29] BED3 100 Gy’in alt›nda komplikasyon ora-
n›n›n ihmal edilebilir oldu¤u bildirilmektedir.[30]

Toita ve ark.[31] kümülatif BED3 de¤erinin 100-120
Gy aras›nda olmas›n› önermifllerdir. Çal›flmalar›nda
100 Gy’in alt›nda proktit oran› %4 iken, 100 Gy’in
üzerinde %31 ile istatistiksel olarak anlaml› fark
saptam›fllard›r. Bir baflka çal›flmada BED3 de¤erinin
119 Gy’in alt›nda ise grad 3-4 komplikasyon oran›
%5, 146 Gy’in alt›ndaysa %10’dan az oldu¤u bildi-
rilmektedir.[7] Rektal kanamas› olan hastalar›m›zdan
birinin total BED3 de¤eri 124 Gy, di¤erinin ise 148
Gy oldu¤u saptanm›flt›r. Grad 4 rektum komplikas-
yonu olan iki hastam›z›n intrakaviter maksimum
rektum dozlar› 1033 ve 2233 cGy’dir.

Çal›flmam›zdaki rektum komplikasyon oran› litera-
türle uyumlu bulunmufltur. Hastalar›m›z›n 10’unda
(%17) rektum komplikasyonu saptanm›flt›r. Bunla-
r›n 5’i (%8) grad 3, 2’si (%3) rektal kanama ile grad
4 olarak yorumlanm›flt›r.[15] Bu hastalardan birisi haf-
tada ikiden fazla transfüzyon gerektirmesine ra¤men
yap›lan Argon lazer tedavisi veya kolostomi teklifle-
rini reddetmifltir. Di¤er hasta ise bir y›ll›k salofalk
tedavisiyle stabilize edilmifl ve kanaman›n durdu¤u
gözlenmifl olup 36 ayd›r hastal›ks›z olarak yaflamak-
tad›r.

Yap›lan bir literatür analizinde, ICRU-38 raporunun
önerisine dayanarak, klinik uygulamada %89, litera-
türde %96 oran›nda A noktas›n›n belirtildi¤i saptan-
m›flt›r. Ancak referans volümünün ayn› s›kl›kla ra-
por edilmedi¤i ve kullan›ma girmedi¤i anlafl›lm›fl-
t›r.[32] Thirion ve ark.[33] hesaplanan rektum dozu ile
in vivo doz ölçümü aras›nda %11 fark oldu¤unu, re-
ferans rektum dozlar›n›n %29 oran›nda daha az ol-
du¤unu göstermifllerdir.

Aplikatörlerin rijiditesinden ba¤›ms›z olarak çoklu
uygulamada aplikatör geometrisi pelvis içinde de-
¤iflmektedir.[34] Ayn› hastada bile fraksiyonlar aras›n-

da doz farkl›l›klar› saptanm›flt›r. Hastalar›n %36’s›n-
da tedavi s›ras›nda ovoid de¤iflikli¤i, %60’›nda
%10’dan daha az volüm de¤iflikli¤inin yap›lmas›
g e r e k m e k t e d i r.[ 35] Okkan ve ark.’n›n[ 1 2 ] s e r i s i n d e
F l e t c h e r-Suit aplikatörü kullan›lm›fl, intrakaviter
brakiterapi dozu A noktas›nda, haftada bir 8 Gy, to-
tal 24 Gy fleklinde tan›mlanm›flt›r. Total rektal doz
ise median 14.86 Gy (11.45-19.61) olarak bildiril-
mifltir. LDR ve HDR’in karfl›laflt›r›ld›¤› bu çal›flma-
da HDR ile grad II-IV geç komplikasyon oran› %14
bulunmufltur. Klini¤imizdeki uygulamada karfl›lafl›-
lan en büyük güçlük baz› hastalarda A noktas› doz-
lar› aras›nda geometrik-anatomik varyasyona ba¤l›
olarak afl›r› farklar›n (4–4485 cGy) olabilmesidir.
Sol ve sa¤ A noktalar› farklar›n›n de¤iflim katsay›s›
17 (%202.4) olarak hesaplanm›flt›r. Buna karfl›l›k re-
ferans izodozuyla rektum izodozu farklar›n›n de¤i-
flim katsay›s› %73.9; referans ile sol A noktas› fark
de¤iflim katsay›s› %102, referans sa¤ A noktas› de-
¤iflim katsay›s› ise %165’tir (fiekil II). A noktas›nda
bildirilen doz, hastaya ait rektum dozu hakk›nda bir
fikir vermemektedir. Hastalar›n sa¤ ve sol A nokta-
lar›, rektum dozu ve referans dozu fiekil III’te göste-
rilmifltir. Referans dozlar›n›n rektum dozlar›yla pa-
ralellik gösterdi¤i izlenmektedir. Dolay›s›yla, klini-
¤imizde daha çok sol A noktas›na yak›n ve rektu-
mun alaca¤› dozun mutlaka göz önünde tutuldu¤u
söylenebilir. Hasta say›m›z ve takip oran›m›z düflük
olmas›na ra¤men, referans doz seçiminde rektum
dozlar›n›n dikkate al›nmas› düflük rektum kompli-
kasyon oran›m›za katk› sa¤lam›fl olabilir.

Tolerans dozu afl›lmamas›na ra¤men baz› hastalarda
radyasyon proktitinin oluflmas› intrinsik radyosensi-
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tiviteyi düflündürmüfltür. Son y›llarda tek nükleotid
polimorfizm bu farkl› duyarl›l›ktan sorumlu tutul-
maktad›r.[36,37] Klini¤imizde bu konuda prospektif bir
çal›flma planlanmaktad›r.

Sonuç olarak; A noktas›nda doz tan›m› yap›lmas› tek
bafl›na yetersizdir. Yüksek dozlarda daha çok bek-
lenmesine karfl›n, rektum komplikasyonlar› kiflisel
duyarl›l›¤a iflaret etmektedir; düflük dozlardaki
komplikasyonlar›n klinikopatolojik mekanizmalar›
üzerine preklinik ve klinik araflt›rmalar yap›lmal›d›r.
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