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Spinal Metastatik Tumorlerde Radyoterapi Yontemleri

Radiotherapy Modalities in Spinal Metastatic Tumors

oz

Son zamanlarda, kanser erken tani imkanlarinin artmasi, cerrahi tekniklerinin gelismesi ve birgok yeni etkin kemoterapotik
ajanlarin kullanima girmesi ile onkolojik hastalarimizda sagkalim giderek artmaktadir. Bunun sonucunda da spinal metastazlarla
daha sik karsilasmaktayiz. Spinal metastazlarin tedavisinde amacimiz, multidisipliner yaklasimla agri palyasyonu, lokal timor
kontrolii ve nérolojik fonksiyonlar koruyarak hastanin hayat kalitesini siirdiirmektir. instabilitesi olan hastalar icin spinal
stabilizasyon, spinal kord ve kauda ekuina basisi olan hastlarda dekompresyon yapilmalidir. Cerrahi yaklasimlarda, hastanin
sagkalim beklentisi ve genel kondisyonuna gdére olabildigince minimal invazif teknikler kullanilarak hedefimiz postoperatif
uygulanacak radyocerrahinin optimal sekilde planlanabilmesi igin seperasyon cerrahisi olmalidir. Giniimizde artik sinirli sayida
spinal metastazlar olan hastalarda radyocerrahi sayesinde palyatif degil kiratif sonuclar elde edilebilmektedir.

Anahtar Sézciikler: Spinal metastaz, Radyoterapi, Radyocerrahi, Stereotaktik beden radyoterapisi

ABSTRACT

Recently, with the increase in early cancer diagnosis opportunities, the development of surgical techniques, and the introduction
of many new effective chemotherapeutic agents, the survival rates of our oncological patients are steadily increasing. As a
result, we are encountering spinal metastases more frequently. In the treatment of spinal metastases, our goal is to maintain
the patient’s quality of life by providing pain palliation, local tumor control, and preserving neurological functions through a
multidisciplinary approach. For patients with instability, spinal stabilization should be performed, and for those with spinal cord
and cauda equina compression, decompression should be carried out. In surgical approaches, our goal should be separation
surgery, using minimally invasive techniques as much as possible according to the patient’s survival expectations and general
condition, so that postoperative radiosurgery can be optimally planned. Nowadays, thanks to radiosurgery, curative results can

be achieved in patients with a limited number of spinal metastases, rather than just palliative outcomes.
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METASTATIK SPINAL TUMORLERIN
TEDAVISINDE RADYOTERAPI

Spinal metastatik timorler anatomik yerlesim yerine gore
intradural (intrameddller veya ekstrameddiller) ve ekstradural
olarak siniflandinlabilirler (39). Ekstradural lezyonlar spinal
metastatik timdrlerin %95’ini olustururlar. Ekstradural lez-
yonlar da yalnizca epidural lezyonlar ve vertebradan kay-
naklanan timorler olarak ikiye ayrilirlar. Ekstradural lezyonlar
buydduklerinde daha sonra spinal kord, kauda ekuina veya
koklere basiya neden olurlar. Yalnizca epidural lezyonlar gé-
rilme sikhigi cok nadirdir (30).

Cerrahi ve ilag onkolojisindeki yeni gelismelere ragmen
radyoterapi hala metastatik timdrlerde énemli bir yer tutar.
Radyoterapi tedavi teknigi segenekleri arasinda konvansi-
yonel eksternal radyoterapi (arkadan tek alan veya karsilikli
paralel iki alan) yanisira birden fazla agidan degisik radyas-
yon siddetinde ¢ok fazla sayida radyasyon demeti ile timori
hedefleyen intensity modulated radiotherapy (IMRT) ve ste-
reotaktik radyocerrahi (SRS) bulunmaktadir.

Agr ve ndrolojik semptomlar icin radyoterapinin etkinligi tu-
mor hicrelerinin radyasyona hassasiyetine bagldir. Genel-
likle radyasyona c¢ok duyarl timérler; lenfomalar, myeloma
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ve seminoma olarak siralanabilir. Orta derecede hassas ti-
morler ise; meme kanseri, prostat kanseri ve akciger kanseri
olarak, direncli timérler ise; melanoma, osteosarkoma ve
renal hiicreli kanser olarak sdylenebilir (40).

Norolojik defisiti olmayan agrili spinal metastazi olan has-
talar icin tek doz eksternal radyoterapi uygun tedavi secimi
olabilir. Tek fraksiyonda uygulanan 8 Gy yaygin olarak kabul
gOrmus ve agr kontroll igin %60 civarinda etkinlige sahiptir
(11,63,70). 324 agrili spinal metastazi olan hastanin deger-
lendirildigi, tek doz 8 Gy’in 6 fraksiyonda 24 Gy ile karsilas-
tinldigi randomize ¢alismada agri igin yanit orani %73 olarak
bulunmustur (65). Eger tanisal radyolojik ¢alismalar yogun
bir kemik yikimi gésterirse tutulu kemigi gliclendirmek ve re-
mineralizasyonu uyarmak i¢in 25 Gy’den daha yiksek dozlar
uygulanmaktadir (33,66).

Radyoterapi genellikle ayaktan uygulanmaktadir. Palyatif te-
davi mantigi ile bakildiginda, hastaneye tedavi icin agrili ve
yorucu gelis gidislerden kaginmak icin tek doz radyoterapi
daha mantikli olabilir. iki yildan daha fazla yasam beklen-
tisi olan daha iyi prognoza sahip yaygin meme ve prostat
kanserli hastalarda bile agr icin tek doz radyoterapi etkili-
dir (67). Bazi galismalar tek doz radyoterapi sonrasinda ¢ok
dozla karsilastirnidiginda daha fazla ikinci isinlama ihtiyaci ol-
dugunu rapor etmistir. 2002’de bir Cochrane galismasinda,
2206 hastanin randomize edildigi 3 ¢alismada, 739 spinal
metastaza sahip alt grup analizinde, agn palyasyonu icin tek
doz, ¢cok doz kadar etkili bulunmustur. Bu sonuclar 2003 ve
2007’de yapilmis diger meta-analizlerde de onaylanmistir
(11,70). Ancak tim calismalarda tek doz sonrasi ikinci tedavi
ihtiyaci daha fazla gézlenmistir (63). Eger hastada néropatik
agn varsa tek doz 8 Gy, 4 dereceli agr skalasinda %53 has-
tada en az 1 derece iyilesmeye neden olur (47). Bu calisma-
da tek doz radyoterapinin ne iyi ne de k&t oldugu sonucuna
varilmistir. Toplam yanit orani daha disuk ve ikinci tedavi ih-
tiyaci daha ylUksek olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli degildir. Bu ¢calismayi yapanlar kisa sagkalim
beklentisi olanlarda tek doz uygulanmasini énermistir.

En son yayinlanan randomize, prospektif ve retrospektif ca-
lismalar degerlendirildiginde agr palyasyonu yani sira fonk-
siyonel yanitta da tek doz ve ¢ok doz arasinda anlamli bir
fark bulunamamistir (2,28,36,42,44,45). Tek fark myeloma
hastalarinin tedavisinde olabilir. Fonksiyonel olarak ¢ok doz-
dan daha iyi yanit almaktalar. 12 ayda motor fonksiyonlarda
iyilesme tek doz uygulananlarda %40 olarak gézlemlenirken
¢ok doz uygulananlarda bu oran %76’dir (p=.003) (2). Bu ¢ca-
lismada hastalarin yurlyebilmeleri degerlendiriimemistir. Yu-
rimenin degerlendirildigi tek randomize galismada tek doz
ve cok doz arasinda fark gosterilememistir (%68,3’e karsi
%70,8), ayrica mesane fonksiyonu agisindan da fark yoktur
(%90,1’e karsl %88,7) (36).

Norolojik defisit oldugunda defisitin kontroll tedavinin birin-
ci amacidir. Tek doz tedavide ikinci tedavi ihtiyaci cok doza
gore daha fazladir (1nci yilda %18 e karsi %5, p<.001) (42).
Ozellikle meme ve prostat kanseri gibi géreceli olarak daha
iyi prognoza sahip hastalarda uzun sureli cok doz tedavisi
1-yillik lokal kontrol oranlarinda daha iyi sonug vermektedir.
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Gerektiginde tekrarlayan agri veya norolojik semptomu olan
hastalarda ikinci isinlama glvenle yapilabilir (45). Son calig-
maya dayanarak 1 yildan daha fazla hayat beklentisi olan
myeloma, meme kanseri veya prostat kanseri primerli has-
talar haricindeki tUm spinal metastazli hastalara kisa sureli
tedaviler onerilmistir (2).

Radyoterapi sonrasi fonksiyonel sonuglari tahmin edebil-
meye yardimci olabilecek histolojik timor tanisi ile spinal
metastaz arasinda gegen zaman (6zellikle >24 ay), 1-2 ver-
tebranin tutulu olmasi, motor defisitin yavas gelismesi (>14
gun), radyoterapi oncesi yUriyebiliyor olmasi ve iyi perfor-
mans durumu gibi birka¢ prognostik faktér tanimlanmistir
(26,45).

Son calismalar IMRT ve stereotaktik radyocerrahi gibi daha
yeni ve sofistike radyoterapi tekniklerinin agn palyasyonun-
da %85 gibi bir oranla daha etkili olabildigini gostermistir
(10,20,22,31,49). Maksimum spinal kord tolerans dozuna
ulasildiginda tedavi edildigi takdirde radyasyona bagl spinal
kord hasari olusma riskinin ylUksektir. Bu yeni teknikler spinal
kordu daha iyi koruyabildikleri icin 6zellikle ikinci 1sinlamalar-
da tercih nedeni olabilirler.

Tedavi alanlarn eksternal radyoterapide tutulu vertebra + bir
alt ve bir Ust vertebra iken stereotaktik radyocerrahide yal-
nizca tutulu alandir (50). Bu konuda uzun dénem sonuglara
ve bedel etkinlik calismalarina ihtiyag vardir.

METASTATIK SPINAL TUMORLERIN TEDAViSINDE
RADYOCERRAHI

intrakranial yerlesimli malign ve benign tiimérlerin primer ve
adjuvan tedavisinde stereotaktik radyocerrahinin rolii ¢cok
yaygin olarak kabul gérmuUsttr ve her gegen gin yeni rad-
yocerrahi merkezleri acilirken radyocerrahi teknolojisi de su-
rekli gelismektedir. intrakranial patolojilerde elde edilen yiik-
sek basar ve ¢gok dlsik komplikasyon orani ayni yaklagimi
ekstrakranial patolojilerde de uygulama arzusu dogurmustur.
Gelisen teknoloji ile yiiksek dozda radyasyonun yiiksek has-
sasiyet ve isabetlilikle uygulanabildigi ve ¢evre normal doku-
larin korunabildigi bir alanda spinal timérlerdir. intrakranial
muadillerinde oldugu gibi spinal radyocerrahideki tecriibe
de spinal metastazlarin tedavi edilmesi ile artmistir.

GUnUmuzde spinal radyocerrahi sistemleri, streotaktik be-
den radyocerrahisi icin Uretilmis sistemler (Cyberknife, No-
valis) ve lineer akselerator, tedavi planlama sistemi ve goriin-
td rehberligi sistemlerini biraraya getiren cihazlar (Truebeam,
Versa vb) seklinde iki grupta toplanabilir. Bu cihazlarin hata
oranlari Uzerinde detayl bilgilerin verildigi calismalar var-
dir (53). Beyin radyocerrahisinde hedefteki doz hatasinin 1
mm’nin altinda olmasi énerilmistir (60). Spinal radyocerrahi-
de de ayni hassasiyet olmasi gerektigi ve 3 mm’lik bir pozis-
yonlama hatasinin omurilik dozunu iki katina ¢ikarilabilecegi
bildiriimistir (9,53).

Stereotaktik radyocerrahi benign ve malign intrakranial tu-
morlerin tedavisinde 35 yili agkin zamandir mikemmel uzun
dénem sonuglari ve minimal yan etki ile kullanilmaktadir.
Benzer timorlerin ayni prensiplerle omurgada da radyocer-
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rahi ile tedavi edilebilmesi son yillardaki cergevesiz, gorin-
tU-rehberli radyocerrahi sistemlerinin gelistiriimesi ile mim-
kiin olmustur. ilk zamanlarda, omurgaya yerlestirilen isaret-
leyiciler isabetli ve hassas gortnti rehberli girisimler icin ge-
rekliydi. Ancak son teknolojik gelismeler ile bu isaretleyicilere
de gerek duymayan takip sistemleri Uretilmistir ve spinal rad-
yocerrahi tamamen non-invazif bir yaklasima dénismustur.
Ornegin CyberKnife sisteminde Xsight Spine takip yazilimi
vardir (Accuray Inc. Sunnyvale, CA). Uzun testler ve klinik
analizler milimetre altinda hassasiyet gostermislerdir. Kulla-
nilan sisteme bakilmaksizin uygulanan dozun timori ylksek
konformalite ile sarmasi ve etrafinda derin bir doz gradienti
yaratilarak ¢evre saglam dokular korunmalidir (71).

Postmortem calismalar solid timérli hastalarda %70 oran-
larina kadar spinal metastaz olabilecegini géstermistir (12).
Spinal metastaz agr nedeni ile hastanin yasam kalitesini ve
performansini kétl yonde etkilerken epidural spinal kord
kompresyonu sonucu ndrolojik disfonksiyona neden olur.
Epidural spinal kord basisi %10 civarinda gorulir (38). Spi-
nal radyocerrahi omurga/omurilik icine veya bitisigine (pa-
raspinal) yerlesmis metastazlarin multidisipliner tedavisinde
yeni bir opsiyon olarak glnlik pratigimizde yerini almistir.
GlUnumizde spinal radyocerrahi (1) semptom palyasyonu (2)
uzun dénem tiimdr kontrolu (3) oligoprogresyon ve (4) immiin
cevabl artirma potansiyeli i¢in kullaniimaktadir (18-21,69).
Prospektif klinik arastirmalarda spinal radyocerrahi spinal
metastazlarin de novo, postoperatif ve reirradiasyon uygu-
lamalarinda 1-yil lokal timér kontroltiinin %80 oranlarindan
fazla oldugunu gostermistir (58). Spinal radyocerrahide mut-
lak olmasi gereken konu hedef diginda radyasyon dozunun
keskin bir sekilde diismesidir (72). Bir diger 6nemli konu ise
hasta immobilizasyonu veya hedefin gérinti-rehberliginde
takibi yapilmasidir. Spinal radyocerrahi tipik 1-5 fraksiyon-
da, fraksiyon basina yiiksek doz radyasyon uygulama igin
cazip bir opsiyon sunar ve bu sayede ylksek biyolojik esde-
ger (BED) dozlara ulasilir. Konvansiyonel radyoterapinin (tek
fraksiyonda BED= 14.4 Gy, veya ¢oklu fraksiyonda BED=
28-39 Gy, ) uygulandigi kontrollii randomize galigmalar tam
agn cevabi ve timdor kontroliinde tatmin etmeyen oranlar ve
tek veya coklu fraksiyon ile yapilan tedavi sonuclarinda an-
laml fark olmadigini géstermistir (1,11,41,62). Bundan dola-
yI spinal metastazlarda radyocerrahinin amaci BED degerini
43-82 QGy,, (tek fraksiyonda 20-24 Gy’den uUg¢ fraksiyonda
24-30 Gy’e kadar) civarinda dozlara g¢ikarak mevcut klinik
cevap ve tumoér kontrol oranlarini artirmak ve yinelenen te-
davi oranlarini azaltmakdir.

1995 yilinda Hellman ve arkadaslarinin kanser hastalari igin-
de lokal hastalik ile metastatik hastalik arasinda ayri bir grup
tanimlayarak bu gruba oligometastatik hastalik adini vermis-
tir. Sinirl sayida metastatik odagi tanimlayan oligometastatik
hastalikta her bir odagin ayri ayri kuratif yaklagimla tedavi
edilmesi ile hastalarin sagkalimlarinin uzayacagini ifade et-
mislerdir (25). Bu nedenle spinal metastazlarda cerrahi ve
radyocerrahi gibi lokal agresif tedavilerin kullanimi artmistir.

Spinal radyocerrahi ve beyin radyocerrahisi konvansiyonel
radyoterapiden daha iyi lokal timor kontrol saglamasi ve
daha dnce 1sinlanmig hastalarda da etkin olmasi ile paralellik

gosterir (5,59). Spinal radyocerrahiye ait ilk ¢alismalar 1990
ortalarinda yapilmistir (7,24).

Endikasyonlar ve Kontrendikasyonlar

Spinal metastazlara uygulanabilecek radyocerrahiyi secer-
ken asagida kriterleri keskin bir sekilde uygulamaktan ¢ok
cerrah, radyasyon onkolodu, medikal onkolog ve medical
fizikginin bulundugu multidisipliner timér kurullarinda olgu
tartisilarak karar verilmelidir (53). GUnUimizde spinal metas-
tazlarin tedavi seciminde cok faydali olan ve ilk defa Me-
morial Sloan Kettering Kanser Merkezinde gelistirilen NOMS
karar cercevesi hastanin nérolojik, onkolojik, mekanik stabi-
lite ve sistemik hastalik durumuna gére degerlendirir (Tablo
I ve ll) (35). YUksek derece spinal kord basisi ve/veya ins-
tabilitesi olan hastalar cerrahiyi tolere edebilirse dncelikle
dekompresyon ve/veya stabilizasyon yapilir. Sonrasinda
konvansiyonel veya radyocerrahi timor histolojisine gore
secilebilir. Hastalara cerrahiden 2 hafta sonra radyocerrahi
uygulanabilir. Hastanin komorbiditeleri ve timor yiki cerrahi
dekompresyonu ve stabilizasyonu tolere edip edemeyecegi-
ni belirler. Ayrica sagkalim beklentisi de bu konuda y6nlendi-
rici olacaktir. Cok sayida skorlama nomogramlari metastatik
hastalarda sagkalim prognozu icin bulunmaktadir (3).

Endikasyonlar

1. Soliter veya oligometastatik hastalik veya yalniz kemik
metastazi olan ylksek performansi olan hastalar

2. Enfazla 2 komsu veya ardisik olmayan vertebralarin tutu-
lumunda

3. Daha énce uygulanan radyoterapi ve cerrahinin basari-
sizligi

4. Myeloma olmayan timorler

5. Cerrahi sonrasi buyUk rezidii kitle veya rekirens igin yuk-
sek riskli bulunan kitle

6. Hastanin cerrahiyi istememesi veya yan hastaliklardan
cerrahi yapilamamasi

7. Tumdrin omurilikten ideal olarak 5 mm uzak olmasi

8. Karnofsky performans skorunun 40-50 den biyik olmasi
9. MRG veya BT ile tespit edilmis spinal timor

10. Neoplastik hastaligin histopatolojik konfirmasyonu
11.Yasin 18 in Gzerinde olmasi

Kontrendikasyonlar

1. Kalp pili gibi MR uygulanamadigi veya tedavinin glvenli
verilemedigi durumlar

2. Radyoterapinin uygun olmadigi skleroderma veya bag
dokusu hastalig

3. Sirtlstl diiz yatamama (tedavi stirecine dayanamama)

4. Hastanin®Sr ile tedavi edilmis veya 30 gln icinde siste-
mik kemoterapi almig olmasi

5. Ayni alana 3 ay icinde radyoterapi almis olmasi
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Tablo I: NOMS Karar Cercevesi. cEBRT, Konvansiyonel Radyoterapi; SRs, Stereotaktik Radyocerrahi. Stabilizasyon Opisyonu
Perkitan6z Cimento Kuvvetlendirme, Perkitandz Enstrimentasyon ve Acik Enstrimentasyonu lIgerir. Acik Cerrahiyi Tolere
Edemeyecek Hastalar Igin Stabilizasyon Cimento Kuvvetlendirme ve Perkltanéz Enstrimentasyon lle Sinirlanabilir (35)

Norolojik Onkolojik Mekanik Sistemik
Radyosensitif Stabil cEBRT
Diisiik derece basi + Radyosensitif Unstabil Stabilizasyon + cEBRT
miyelopati yok Radyorezistan Stabil SRS
Radyorezistan Unstabil Stabilizasyon + SRS
Radyosensitif Stabill cEBRT
Radyosensitif Unstabil Stabilizasyon + cEBRT
Vil @leres [ < Radyorezistan Stabil Cerrahiyi tolere eder ggksompresyon/stabilizasyon *
miyelopati Radyorezistan Stabil Cerrahiyi tolere edemez ~ cEBRT
Radyorezistan Unstabil Cerrahiyi tolere eder g;l;ompresyon/stabilizasyon *
Radyorezistan Unstabil Cerrahiyi tolere edemez Stabilizasyon + cEBRT

Tablo II: NOMS Karar Cercgevesi (35)

Klinik olarak: miyelopati veya radikllopati varligi

Nérolojik Radyolojik: Epidural Spinal Kord Kompresyon Skoru(Bilsky)
Dusik derece basi: 0-1 a,b,c
Yiksek derece basi: 2-3
Radyosensitif
+ Lenfoma, germ hucreli timorler, myeloma, kiictk hicreli akciger kanseri, meme, prostat, néroendokrin
Onkolojik kanserler
Radyoresistan
+ Renal, tiroid, hepatoselliler, kolon, kiiglk hlicre-disI akciger kanseri, sarkoma, melanoma
. Spine Oncology Study Group, Spinal Instability Neoplastic Score (SINS)(Fisher)
Mekanik 9 . . L .. . .
instabilite Lokasyon, agri, kemik lezyonu, spinal dizilim, vertebra gévde ¢okmasi, posterolateral eleman tutulumu
Total skor 18: Stabil 0-6, Belirsiz 7-12, Unstabil 13-18
. . Sistemik komorbiditeler ve timdr yUki
Sistemik s -
Cerrahiyi tolere edebilir
Hastalik

Cerrahiyi tolere edemez

6. Ciddi veya ilerleyen norolojik defisit varligi nal metastazlarda radyocerrahi dozlari 5 fraksiyonda 30-40
Gy, 2-3 fraksiyonda 24-30 Gy ve tek fraksiyonda 16-24 Gy
arasinda degismektedir (37,53,55). Gerszten ve arkadasla-
rinin 500 olguluk spinal metastaz radyocerrahi ¢alismasin-
da, ortalama maksimum doz 20 Gy (12.5-25 Gy) kullanilarak
%86 uzun dénem agri palyasyonu saglarken %88 olguda
uzun dénem lokal timér kontroluna ulasmiglardir (20). Ayni
calismada ndrolojik defisiti olan hastalarin %84 oraninda du-
zelme gbzlenirken radyocerrahiye bagli nérolojik kétllesme
veya omurilik hasar tespit etmemislerdir. Hall ve arkadasla-
rinin yaptiklar bir derlemede olgu sayisi 20 Uzerinde olan 15

7. Spinal kanalin %25 den fazla isgali

8. Ciddi epidural omurilik kompresyonu veya kauda equina
sendromu olmasi. Bu konuda Bilsky epidural spinal kord
kompresyon skalasi kullaniimaktadir (Sekil 1) (6).

9. Spinal instabilite veya néral yapilarin kemik kompresyo-
nuna bagl nérolojik defisit olmasi. instabiliteyi degerlen-
dirmek icin SINS yani Spinal instabilite Neoplastik Skor
kullanilmaktadir (Tablo Ill) (17).

Doz Secimi ve Sonuclari Etkileyen Faktérler

GUnumizde yaplan galismalar ve tecriibeler sonucunda spi-
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serinin sonuglarini degerlendirmislerdir. Toplam 1388 hasta-
da 1775 metastaza 1-5 fraksiyonda radyocerrahi uygulan-
mis, 888 hastaya daha dncesinde konvansiyonel radyoterapi
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Sekil 1: Bilsky Epidural Spinal Kord Kompresyon Skalasi. A) Evre 0 da metastaz kemik iginde sinirli, Evre 1a da durayi deforme etme-
den epidural alana uzanim, Evre 1b de spinal korda yaslanmadan epidural uzanim, Evre 1c de spinal korda yaslanan epidural uzanim.
B) Evre 2 de BOS alanini gepecevre oblitere etmeden spinal kord deformasyonu. C) Evre 3 de BOS alaninin gepegevre obliterasyonu

ve spinal kord kompresyonu (6).

Tablo llI: Spinal instabilite Neoplastik Skor (17)

Lokasyon

Bileske (oksiput-C2, C7-T2, T11-L1, L5-S1)

Mobil (C3-C6, L2-L4)
Semirijid (T3-T10)
Rijid (S2-S5)

Agri

Evet

Cogunlukla ama mekanik degil
Agrisiz lezyon

Kemik Lezyon
Litik

Karisik (litik/blastik)
Blastik

Radyolojik spinal dizilim

Subluksasyon/translasyon mevcut
Yeni deformite (kifoz/skolyoz)
Normal dizilim

Vertebra cismi kollapsi

Kollaps > %50

Kollaps < %50

Kollaps yok, cisim > %50 tutulum
Yukaridakilerin disindaki durum

Vertebranin posterolateral tutulumu
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verilmis, 15 aylk ortalama takip slUresinde agrida iyilesme
orani %79, lokal kontrol orani %90 ve miyelopati orani %0.4
olarak bulunmustur (23).

Yakin zamanda konvansiyonel radyoterapi ve radyocerrahi-
yi spinal metastazlarda agri kontrolli agisindan karsilastiran
3 adet randomize calisma vardr. ilk faz 2 calisma Sprave
ve arkadaslarinin tek fraksiyonda 24 Gy kullandiklann SBRT
ve 10 ginde 30Gy kullandiklari konvansiyonel radyoterapi
sonucunda 3. ayda agr palyasyonu SBRT grubunda daha
iyi iken 6. ayda istatistiksel fark ortaya cikiyor (VAS skorun-
da >2 puan dizelme, %74 karsi %35). AJr palyasyonunda
tam cevapta da istatistiksel anlamli fark ortaya cikiyor (61).
ikinci faz 2/3 calismada, Sahgal ve arkadaslar 2 fraksiyonda
24 Gy SBRT ile 5 ginde 20 Gy kullandiklar konvansiyonel
radyoterapi sonucunda 3. ayda agriya tam cevap istatistik-
sel anlamli olacak sekilde SBRT de daha iyi gézlenmis (%35
karsi %14). Bu iyi sonug 6. ayda da korunmus. Alt grup ana-
lizinde SBRT ile daha iyi lokal kontrol ve daha az ikinci tedavi
ihtiyaci gbézlenmis (57). Buna karsin Ryu ve arkadaslarinin
yaptigi RTOG 0631 faz 3 ¢alismada, tek fraksiyonda 16 veya
18 Gy SBRT ile tek doz 8 Gy konvansiyonel RT sonuclarinda
agn ve lokal timor kontroll farkl bulunmamistir (49,50).

Spinal metastaz radyocerrahisinde degisik merkezlerde farkl
fraksiyon semalar kullaniimaktadir. Agr ve lokal timér kont-
rolleri benzer oranlarda bildiriimektedir. Heron ve arkadaslari
spinal metastaz radyocerrahisinde tek fraksiyon ve ¢oklu
fraksiyon tedavilerinin etkinligini arastirdiklari calismada tek
fraksiyonda daha erken agri kontroli saglanirken, ¢oklu frak-
siyonda daha iyi lokal timér kontroll (%96’ya karsi %70),
daha az yeni tedavi gerekliligi (%1’e karsi %13) ve daha iyi
1-yillik genel sagkalim (%63’e karsi %46) bulmuslardir (27).

Normal Doku Limitleri ve Toksisite

Spinal radyocerrahi ile kritik dokulara ¢ok yakin olan timor-
lerin kontroll ¢ok yuksektir ancak bu durum toksisite riski
ile beraberdir. Ylksek doz spinal radyocerrahi ile miyelopati,
sinir koki ve plexus hasari ve vertebral kompresyon frakti-
rU olabilir. Bu toksisiteden kagmak icin bazi merkezler ¢coklu

Sayi: 106, Ocak 2025; s. 54-64



Spinal Metastatik Timérlerde Radyoterapi Yontemleri

Tablo IV: 1-5 Fraksiyonda Radyocerrahi ile %1-5 Olasilikla Radyasyon Miyelopatisine Neden Olabilecek Maksimum Nokta Dozlari

1 fraksiyon 2 fraksiyon 3 fraksiyon 4 Fraksiyon 5 fraksiyon
Pmakx limit (Gy) Pmax limit (Gy) Pmax limit (Gy) Pmakx limit (Gy) Pmax limit (Gy)
%1 olasilik 9.2 12.5 14.8 16.7 18.2
%?2 olasilik 10.7 14.6 17.4 19.6 21.5
%3 olasilik 11.5 15.7 18.8 21.2 23.1
%4 olasilik 12.0 16.4 19.6 22.2 24.4
%5 olasilik 12.4 17.0 20.3 23.0 25.3
fraksiyon (2-5 fraksiyon) kullanmayi tercih etmektedirler, bu Hedef Belirleme

sayede normal dokularin fraksiyonlar arasinda toparlanma
imkani saglandigi dustndliyor. Spinal radyocerrahinin gu-
venli olabilmesinin en énemli faktort timoér komsulugunda
bulunan omuriligin aldig doz ve toleransidir. Kirkpatrick ve
arkadaslari konvansiyonel radyoterapi alan hastalarda miye-
lopati riskinin 54 Gy’de %1 altinda ve 61 Gy’de %10 altinda
oldugunu bildirmislerdir (32). Diger galismalar 8 Gy x 1 ve 5
Gy x 4 fraksiyonda radyasyon miyeliti riskinin %0 oldugunu
bildirmislerdir (44,45). Prospektif veriler radyocerrahi hede-
finin 6 mm superior ve 6 mm inferiorunu iceren omuriligin
%10’unun 10 Gy dozu kabul edilebilir oranlarda miyelit ile
tolere edebilecegini gostermisir (51). Saghal ve arkadaslari
calismalarinda radyasyon miyeliti gelismis 5 hasta ile gelis-
memis 19 hastanin dozimetrik verilerini karsilagtirmiglar ve
tek fraksiyonda maksimum nokta dozu 10 Gy’in guvenli ol-
dugunu bildirmislerdir (56). Omurilik toksisitesini arastiran bir
diger gcalismada 21 hastaya tek fraksiyonda 15 Gy radyocer-
rahi uygulanmistir. Daha 6nce tedavi almayanlarda omurilik
dozu 0.1 cc altinda 12 Gy tutularak ve daha 6nce radyotera-
pi alan hastalarda 0.5 cc altinda 5 Gy saglanarak radyasyon
miyeliti gdzlenmemistir (4). Saghal ve arkadaslan ¢cok mer-
kezli bir galismada, radyocerrahi sonrasi radyasyon miyeliti
gelisen 9 hastanin doz volim histogramlarini toksisite ge-
lismeyen 66 hastalik bir kohort ile karsilastirarak fraksiyon
sayisina bagh olarak radyasyon miyeliti gelisme olasiliklarini
dozlara gére hesaplamiglardir (Tablo 1V) (54).

Spinal metastaz radyocerrahisinde yasanan major komp-
likasyonlarindan biri de vertebral kompresyon fraktridur
(VKF). Memorial Sloan-Kettering Kanser Merkezinden ya-
pilan ilk énemli ¢alismada VKF orani %39 olarak bildiril-
mistir,bu calismada tek fraksiyonda 24 Gy Uzerinde dozlar
kullaniimistir (48). MD Anderson Kanser Merkezi ve Toronto
Universitesinin calismalarinda bu oran %11-20 arasinda ve
median 2-3 ayda gelistigini raporlandirmiglardir (8,14). Sag-
hal ve arkadaslarinin cok merkezli bir calismada radyocerra-
hi sonrasi VKF i¢in risk faktorlerini arastirdiklarinda VKF ora-
nini %14, median 2.46 ayda gelistigini bulmuslardir. Dozun
20 Gy/fraksiyon Uzerinde olmasi, litik timdr, spinal dizilim
bozuklugu ve baslangigta VKF varliginin VKF olasiligi artir-
digini gérmuslerdir (52). Ayrica SINS skorunun radyocerrahi
sonrasi VKF icin yUksek riskli hastalari belirlemede kullanila-
bilecegi sonucuna varmiglardir.

Sayi: 106, Ocak 2025; s. 54-64

Spinal metastazlarda hedefin optimal belirlenmesi etkin ve
guvenli radyocerrahi igin cok dnemlidir. Hedef konturlanmasi
intakt vertebra, postoperatif vertebra ve sakrum olasiliklarini
iceri. MR ve BT de gérilen gross timdr volimine (GTV)
ilgili anatomik segmentin bir bélimu eklenerek klinik hedef
volimu (CTV) olusturulur. Bu konuda degisik timor verteb-
ra tutulum senaryolarina gére konsensis c¢alismasi ile na-
sil bir konturlama yapilacagina, CTV nasil genigletilecegine
dair rehber ¢alismalar vardir (13,16,46). Tumorli hedefe ek
olarak kritik doku olarak konus medullaris yukarisinda spi-
nal kordun belirlenmesi icin T1 ve T2 agirlikl MR sekanslari
kullanilir, metal artefakt sebebi ile kordun goérilemedigi du-
rumlarda BT miyelografi uygulanmasi iyi bir opsiyondur. Bazi
merkezlerde konturlanan spinal korda 0-2 mm marj eklene-
rek PRV (planning organ at risk volume) elde edilmektedir.
Konus medullaris inferiorunda, tecriibeli merkezler hedefe
daha optimal dozlar tanimlayabilmek icin kauda ekuina ve
kokleri tek tek konturlarken, glivenli tarafta kalmak isteyenler
tekal keseyi kritik doku olarak konturlayabilir (15).

Tedaviye Cevap Degerlendirme

Spinal metastaz radyocerrahisi sonrasi tedaviye cevap de-
gerlendirmede SPINO (Spine Response Assessment in
Neuro-oncology) rehberleri goriintileme modalitesi olarak
MR 6nermektedir (64). Yakin dénem bir calismada GTV de
ancak %10.9luk bir degisiklik MR da tespit edilebildigini
gostermistir (29). Ayrica MRG-tabanli dinamik kontrastlanma
(DCE, dynamic contrast enhanced) MR perflizyon gérinti-
leme de cevap degerlendirmede incelenmistir (34,68). Ote
yandan yapisal degisiklikten gcok metabolik durumu ortaya
koyan PET incelemesinin bazi ¢calismalarda daha avantajl
oldugu gosterilmistir. Ancak maliyet, randevu yodunlugu ve
geri 6deme konulari nedeni ile hasta takibinde kullanimi zor-
dur (Sekil 2, 3).

Medicana International Ankara Hastanesi CyberKnife Rad-
yocerrahi Merkezinde spinal metastaz tedavi protokoli-
ne gore ardisik en fazla 2 seviye ve toplamda maksimum
3 seviye tedavi edilmektedir. Tedavi éncesi instabilite SIN
skoruna gére degerlendiriimektedir. Radyocerrahi planla-
masi igin 1 mm kesit kaliniginda tomografik gérintileme,
1 mm kalinhginda kontrasth T1 ve T2 agirlkh MR gortntu-
leme yapilmaktadir. ihtiyaca gére FIESTA, CISS gibi agir
T2 sekanslar da gorintilemeye eklenmektedir. Elde edilen
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Nodes 7 TolMU 2529841
Boams 134 Nin MU 302
Max Dose (cGy) 2962.96 Max MU 61534

Estimated Treatment Time Per Fraction (minutes)

185322 265440 206296 138 147 123
1957.79 268320 206296 174 181 123
14562 41053 118450 na  na

685 14929 2962.96

561 3532 29629 0
[PTV]Shell 1 91178 204347 2625.56
[PTV]Shel 2 179.18 1006.08 2208.90
[PTVIShel 3 7152 45368 2067.78
[PTVIShel4 2047 16888 148192

Sekil 2: A,B) 28 yasinda erkek hasta, 6 ay ara ile C3 ve L1 Ewing
sarkom metastazi, 3x8 Gy marjinal doz ile tedavi ediliyor. C) 1 yIl
sonra takip PET/BT de FDG tutulumu yok, ylkseklik kaybi yok.
Hastada ek norodefisit ve agri yok.

gorintdlerin flizyonu sonrasinda GTV kontrasth T1 gérintu- Gy olacak sekilde planlama yapilmaktadir, PTV “coverage”
de gizilmekte ve PTV icin spinal kanal yonu haricinde 1 mm %95 Uzerinde tutularak %80-85 izodoza recete edilmekte-
marj verilmektedir. Intakt ve postoperatif omurgada timér dir. Spinal kordun maksimum nokta dozunun 10 Gy altinda

konturlamasinda Uluslararasi Spinal Radyocerrahi Konsorsi- tutulmasi amaglanmaktadir. Bunun basarilamadigi durum-
yumunun Konsensus kilavuzlari kullaniimaktadir (13,16,46). larda tedavi 3-5 fraksiyonda planlanmaktadir. 2021 yilindan
Tumdre ait paraspinal kemik digi timoéral doku da GTV’ye sonra 2 fraksiyonda 24 Gy (2x12 Gy) tercih edilmektedir (57).
dahil edilmektedir. Spinal kord ve kauda ekina T2 gérinti- Hastanin tedavisi CyberKnife (Accuray Inc. Sunnyvale, CA)

lerde hedef vertebranin en az 6 mm slperior ve inferioruna sistemi ile uygulanirken timor takibi Xsight Spine takip ya-
kadar cizilmekte ve PRV (planning organ at risk volume) icin zihmi sayesinde tedavi suresince surekli alinan gérintilerle
marj eklenmemektedir. TUmor seviyesine gore diger komsu yapilarak tamamlanir. Hasta tedavi sonrasinda 3 aylik peri-
organlar konturlanmaktadir. Tek fraksiyonda marjinal doz 16 yotlarla MR ile takip edilir.
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Selected DVH: | Tumor

Nodes 8
Beams 192
Max Dose (cGy) 2926.83

TotalMU  59149.85
Min MU 401
54230

Max MU

ion (minutes)

219584 259611 292683
4454 27215 1977.29 n
2604 16968 71219 na na na wa

3316 36363 292683 na na na na
3016 150 3457 nwa na nwa a

1067 12828 202683 nwa nma na na

ctu 3467 15110 154569 na nwa  na na
[Tumor] Shell - 173149 221403 252658 na na na na

[Tumor] Shell:  658.10 147512 213843 nla na na a,

Sekil 3: A, B) 50 yasinda kadin hasta, meme kanseri L4 ve sakral metastazlar, 3x8 Gy marjinal doz ile tedavi ediliyor. C, D) 1 yil sonra
takip PET/BT de FDG tutulumu yok, vertebral kompresyon fraktlrl yok. Hastada ek nérodefisit ve agri yok.
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