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IZVLEGEK

Stresni zlomi medenice po obsevanju so Ze dolgo znana posledica
obsevanja tumorjev v podroc¢ju medenice. Ceprav so zlastiv
podrocju sakruma relativno pogost pojav, je njihova diagnostika
zaradi nespecifi¢nosti simptomov tezavna. V tem preglednem
¢lanku smo pregledali literaturo, ki zajema etiologijo, incidenco,
dejavnike tveganja, simptome in diagnostiko ter zdravljenje

in preprecevanje stresnih zlomov medenice po obsevanju. Na
podlagi pridobljenih podatkov smo poskusali strniti in predstaviti
najdene ugotovitve z navedenih podrocij, ki bi nam bile lahko v
pomoc¢ v vsakodnevni radioterapevtski klini¢ni praksi, saj stan-
dardiziranih priporocil na tem podrocju nismo nasli.

Kljucne besede: stresni zlomi medenice, obsevanje, incidenca,
dejavniki tveganja, diagnostika, zdravljenje

ABSTRACT

Pelvic insufficiency fractures after radiation therapy are a
long-known consequence of tumour irradiation in the pelvic area.
Considering their frequency, especially in the sacral region, they are
still often hard to diagnose due to their unspecific manifestation. In
this literature review we gathered data on the etiology, incidence
rate, risk factors, symptoms, diagnostics, treatment and prevention
of pelvic insufficiency fractures after radiation therapy. As we were
unable to find standardized recommedations, we attempted to use
the data to summarize and present conclusions that could be of use
in everyday radiation therapy clinical practice.

Keywords: pelvic insufficiency fractures, radiation therapy,
incidence rate, risk factors, diagnostics, treatment

uvoD

Kost ima kot vsako drugo tkivo svoje (bio)mehanske lastnosti.
Kadar so parametri slednjih presezeni, lahko nastane defor-
macija in degradacija kosti. Bodisi v nekem trenutku deluje na
kost prevelika sila, ki povzroci zlom - govorimo o travmati¢cnem
zlomu, bodisi je kost izpostavljena sicer manjsim silam, ki
posamic¢no ne morejo zlomiti zdrave kosti, vendar pa z delova-
njem v daljSem ¢asovnem obdobju in zaradi preobremenitve
vodijo v degeneracijo tkiva — kostnine. Slednja se zaradi nenehne
izpostavljenosti delovanja teh sicer majhnih sil ni sposobna
zadosti 0z. dovolj hitro regenerirati. Tako stanje povzroca
nastanek vecjega stevila mikroskopsko majhnih pok, ki oslabijo
kost in vodijo v t. i. stresne zlome (angl. »fatigue fractures«).

Stresni zlomi nastanejo tudi, kadar so obremenitve kosti znotraj
tolerance zdravega kostnega tkiva, vendar pa je samo tkivo
predhodno oslabljeno. Vzroki za zmanjsanje elasti¢nosti in trdote

kostnine so osteoporoza, Pagetova bolezen, hiperparatiroidizem,
revmatoidni artritis, zdravljenje s kortikosteroidi (1, 2) in ionizi-
rajoce sevanje (1, 3).

V tem primeru govorimo o stresnih zlomih, ki so v angleski
literaturi pojmovani kot »insufficiency fractures« in se locijo od
omenjenih »fatigue fractures«. V nadaljevanju ¢lanka se izraz
stresni zlomi nanasa izklju¢no na pojem »insufficiency fractures«.

Namen tega ¢lanka je pregled literature o stresnih zlomih medenice
(SZM), ki nastanejo po obsevanju tumorjev v podroc¢ju medenice.

METODE

Vire in literaturo smo poiskali v spletnih zbirkah PubMed in
Google scholar. Upostevali smo samo literaturo v angleskem
jeziku. Vkljucili smo relevantne pregledne ¢lanke in raziskave ter
strokovne monografije.
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ETIOLOGIJA

Dokazi, da sevanje negativno vpliva na kostno tkivo, segajo

ze v zacetek 20. stoletja. Zeleta1921 sta Faillain pozneje leta
1926 bolj znan Ewing prva porocala o spremembah na kostnini
spodnje ¢eljusti po obsevanju (4). Do konca 50. let 20. stoletja

se je na podlagi opravljenih raziskav uveljavilo prepric¢anje, da je
primarni vzrok oslabitve kostnega tkiva po obsevanju odmiranje
osteoblastov in osteoklastov (5). Kljub temu je obveljalo mnenje,
da je kostno tkivo relativno odporno proti u¢inkom sevanja.

Tako prepricanje je veljalo vse do konca 70. oz. zacetka 80. let
prejsnjega stoletja. Takrat so na podlagi novih spoznanj v kostni
fiziologiji na zivalskih modelih dokazali, da je stopnja reabsorp-
cije kosti vec¢ja kot stopnja izgradnje v obsevanem polju tudi

tri mesece in dlje po obsevanju (6-8). Enako sta prizadeti tako
kortikalna kot trabekularna kostnina (7, 8). Pri tem so opazili, da
so ¢as do remodelacije in hitrost nastajanja ter obseg dolgoroc¢ne
atrofije kosti odvisni od doze in frakcionacije, pri cemer visoka
doza v enkratni frakeiji najbolj prizadene kostnino (7, 9, 10).

Z.izotopskimi, histoloskimi in biokemi¢nimi preiskavami so
dokazali, da je regenerativna sposobnost kostnine neposredno
odvisna od obsega poskodbe oz. funkcionalnosti kostnega Zilja (9,
10). Sevanje namre¢ povzroc¢a poskodbo endotela in vnetje, kar
vodi v povecano prepustnost endotela. To naprej vodi v obzilno
oteklino, krvavitve in zmanj$ano prekrvljenost tkiva. Slednja
pozneje vztraja dlje ¢asa zaradi fibroze intime in hialinizacije
tunike medije, kar zavira proces remodelacije (9). Celokupna
sposobnost regeneracije kosti po obsevanju je tako odvisna od
prizadetosti zilja in prizadetosti osteoblastov ter osteoklastov
an. Ceprav naneki tocki po obsevanju pride do reparacije in se
izgradi nova kostnina, so mehanske lastnosti nove kosti vedno
slabse kot pri prvotnem tkivu (10).

Slika 1: Porazdelitev stresnih zlomov medenice glede na regijo. SIS =
sakroiliakalni sklep. Povzeto po Sapienza LG et al. (12).
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EPIDEMIOLOGIJA

Obsevanje medenic¢nih kosti v okviru radioterapije je pogosto, saj
je mala medenica mesto, kjer se pojavljajo primarni karcinomi

z visoko incidenco. Mednje se uvrsc¢ajo rak danke, prostate, ma-
terni¢nega vratu in endometrija ter preostali ginekoloski tumorji
(jajéniki, vagina, vulva), poleg teh pa npr. Se karcinom mehurja,
analnega kanala in hordomi. Obenem je medenica pogosto mesto
zasevkov primarnih tumorjev drugih lokalizacij (npr. pljuc,

dojk, ledvic itd.). Cepravje indikacij za obsevanje medeni¢nega
podrocja veliko, je z izjemo podrocja ginekoloskih tumorjev
opravljeno relativno malo raziskav, ki merijo incidenco stresnih
zlomov po zdravljenju z obsevanjem.

REZULTATI - INCIDENCA

Zajete raziskave porocajo o Sirokem razponu incidence zlomov
pri pacientih, zdravljenih z obsevanjem, in sicer med 1,7 in 89 %.
Kljub temu se pri vecini raziskav incidenca giblje med 4 in 20 %
(Tabela 1). To sovpada z najdbami obseZne meta analize stresnih
zlomov po zdravljenju ginekoloskih tumorjev (10-18 %) (12)

in kohortne raziskave stresnih zlomov medenice po obsevanju
(3.7-12,7%) (13).

Povprecni cas od zakljucka zdravljenja z obsevanjem do pojava
stresnega zloma se giblje med 6 in 18 meseci (Tabela 1). Dejanski
izmerjeni Casi v raziskavah pa se raztezajo vse od 1 meseca do ve¢
let (14-22).

Najpogosteje prizadeta kost je kriznica oz. sakrum, ki je na 1. ali
2. mestu v prakti¢no vseh raziskavah, kjer je ta podatek na voljo,
sledijo sakroiliakalni sklepi in sramnic¢na kost ter ¢revnica. V
novejsih raziskavah so omenjena tudi spodnja lumbalna vretenca,
L4 in L5 (Slika 1). Zlomov acetabula in sednic¢ne kosti je zelo
malo oz. jih raziskave ne navajajo (Tabela 1). Tovrstna razpore-
ditev ni presenetljiva, saj je podrocje sakruma in sakroiliakalnih
sklepov nosilec teze zgornjega dela telesa (23). Na tej tocki je
treba se dodati, da so pod enako obremenitvijo tudi kolki, vendar
ti v vecini raziskav niso vkljuceni, saj strogo anatomsko niso del
medenice. Glede na raziskavo Baxterja s sod. (24) so zlomi kolka
predstavljali kar 90 % vseh zlomov obsevanega podrocja. Prav
tako je raziskava Elliota s sod. (25), pokazala, da je tveganje za
zlom kolka ve¢je pri pacientih, obsevanih v tehniki 3D-CRT
(angl. »3-dimensional conformal radiation therapy«) zaradi raka
prostate. Tto s sod. (26) pa je porocal o primerih zloma kolka, tudi
tretje stopnje, po obsevanju zasevkov v stegnenici s tehniko SBRT
(angl. »stereotactic body radiation therapy<).

Dejavniki povecanega tveganja za stresne zlome medenice

Sevanje ima na vsako zdravo kost svoje nezelene ucinke, kljub
temu pa se pojavnost oz. tveganje za stresne zlome poveca ob pri-
sotnosti doloc¢enih dejavnikov. Slednji so lahko doloc¢ene lastnosti
oz. stanja pacienta pred zdravljenjem, ali pa gre za dejavnike, ki so
pogojeni z nac¢inom zdravljenja.

Najpomembnejsi napovedni dejavnik pri pacientih za stresne
zlome medenice je osteoporoza (23, 27, 28). V povezavi s tem so
dejavniki tveganja vsa stanja, ki lahko vodijo v osteoporozo oz.
manjso kostno gostoto. Z raziskavami so potrdili, da so napovedni
dejavniki nizka telesna teza (pod 55 kg) (16, 29) in nizek indeks
telesne mase, menopavza, starost (12, 14-18, 20, 24, 29, 30),
revmatoidni artritis (12,18, 20), uporaba heparina, kajenje (18),
pomanjkanje vitamina D, dolgotrajna uporaba kortikosteroidov,
dolga stanja imobilizacije (12) in uporaba antiandrogenov (25).
Poleg nizke kostne gostote pa imajo vpliv tudi dejavniki, ki
negativno vplivajo na prekrvavitev kostnine; npr. hipertenzija,
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sladkorna bolezen tipa 2, arterioskleroza (31). V eni izmed
raziskav se je kot dejavnik tveganja pokazalo tudi stevilo porodov.
Zenske, ki so rodile ve¢ kot trikrat, so imele visje tveganje za

zlom (29). S tveganjem za stresne zlome naj bi bila povezana tudi
rasa. Na podlagi podatkov iz ZDA, da imajo Afroamericani visjo
kostno gostoto kot belci in manjso obolevnost za osteoporozo
(32), bi prav tako pric¢akovali razliko med rasami v incidenci
stresnih zlomov medenice po obsevanju. Z gotovostjo zal tega ne
moremo trditi, saj je raziskava iz leta 2019 (33) slednje dokazala,
medtem ko starejsi raziskavi to ni uspelo (24).

Pri dejavnikih tveganja povezanih z obsevanjem, je glavni dejavnik
zarazvoj stresnih zlomov doza, ki jo prejme kost. To sovpada s
poskusi na zivalskih modelih (glej Etiologija). Fu in sod. so v svoji
raziskavi prvi dokazali, da se verjetnost za osteitis in posledi¢no
stresni zlom izrazito poveca, ¢e prekorac¢imo mejo kumulativne
doze okoli 40 Gy (28). Kasnejse raziskave, v katerih so uporabljali
tudi novejse tehnike obsevanja, so to potrdile. To nakazuje, da

je parameter V40Gy (volumen, ki prejme 40 Gy) pomemben
napovedni dejavnik za stresne zlome kosti (12, 18, 34, 35).

Informacije o brahiterapiji kot dejavniku tveganja so si nasprotu-
joce. Starejsi viri navajajo, da je dozni prispevek brahiterapije na
okolne kosti 5-10 % (28), lahko tudi do 20 % (20, 31) predpisane
doze pri brahiterapiji ginekoloskih rakov. Predvsem problema-
ti¢no naj bi bilo sipanje sevanja na sramni¢no kost (36), Ceprav
Sapienza s sod. navaja moznost odlaganja doze tudi na sakrum
(12). Druge raziskave navajajo manjse tveganje za stresne zlome
ob uporabi IGABT (angl. »image guided adaptive brachtherapy«)
v kombinaciji z IMRT (angl. »intensity modulated radiotherapy«)
v primerjavi z brahiterapijo s predpisom doze na toc¢ko A in na-
¢rtovanjem teleradioterapije z AP/PA oz. tehniko 3D-CRT (21).
Manjsa je tudi pojavnost stresnih zlomov pri monobrahiterapiji,
tako pri pacientih z rakom prostate kot pri ginekoloskih pacient-
kah (13).

Obsevanje tumorjev medenice pogosto poteka s so¢asno ke-
moterapijo. Ceprav povzrocaradiosenzibilizacijo, vnobeni od
najdenih raziskav niso dokazali povisanega tveganja za SZM

(15, 21, 22, 30). Ishikawa s sod. navaja celo zniZanje tveganja za
SZM pri pacientih, zdravljenih s so¢asno kemoterapijo, vendar
opominja, da gre za populacijo pacientov, ki so v povprecju mlajsi
in v fizi¢no boljsi kondiciji kot pacienti, zdravljeni samo z radiote-
rapijo, kar lahko pomeni izhodis¢no visjo kostno gostoto (30).

Simptomi in diagnostika

Pacienti s simptomatskim SZM najveckrat tozijo zaradi bolecin v
krizu, glutealnem predelu, medenici in dimljah (44-46). V 20-50
% so pacienti asimptomatski (41) in so SZM naklju¢ne najdbe.

Za diagnosticiranje SZM se v sodobni medicini uporabljajo rent-
gensko slikanje, ra¢unalniska tomografija — CT (angl. »computed
tomography«), magnetno resonancno slikanje - MRI (angl.
»magnelic resonance imaging«) in scintigrafija skeleta oz. SPECT
(angl. »single photon emission computed tomography«) (15,44, 47).

Na rentgenskem posnetku so tipi¢na najdba trakovi skleroze, ki
potekajo vzporedno s sakroiliakalnim sklepom. Ob variabilni
kostni gostoti in pogostih artefaktih (npr. meteorizem) ima
preiskava slabo obcutljivost. Poroc¢ane vrednosti se gibljejo med
201in 38 % (44).

Scintigrafske preiskave pribolnikih z rakom so zelo obcutljive pri
zaznavanju zlomov (96 %) (44), vendar imajo nizko specifi¢nost,
saj ne lo¢ujejo med malignimi procesi, vnetji in zlomi (48). Le

ob najdbi kopic¢enja v sakrumu v obliki znacilnega H-znaka (oz.
Honda znaka ali metulj¢ka) v podroc¢ju sakruma in sakroiliakal-
nih sklepov imajo visoko pozitivnho napovedno vrednost in visoko

specifi¢nost (do 94 %) za zlome sakruma (48). Problem slednjega
je,daje prisoten le v priblizno 20-40 % preiskovancev (44) in s
¢asom izgine (48).

V nasprotju s scintigrafijo skeleta je CT slabo ob¢utljiv pri zazna-
vanju zlomov sakruma (60-75 %) (44, 45), medtem ko je odli¢na
izbira pri opredeljevanju nejasnih najdb na scintigrafiji in MRI
(44,48), Se posebej v podrocju simfize in sramne kosti (49).

MRI je dokazano najobcutljivejsa preiskava za odkrivanje
stresnih zlomov medenice. Obcutljivost MRI za stresne zlome
jeblizu 100 % (44,45). Visoko obcutljiv je pri zaznavanju edema
kostnega mozga pri zlomu, ki ga lahko zaznamo Ze po 18 dneh
(44), v nasprotju s frakturnimi pokami, ki so vidne $ele od tri
tedne do tri mesece po nastopu simptomov (46). Od vseh preiskav
je MRI najboljsa pri zaznavanju mehkotkivnih sprememb. Ob
uporabi dodatnih sekvenc, kot sta DWT (angl. »diffusion weighted
imaging«) in ADC (angl. »apparent diffusion coefficient«),
preiskava dosega visoko ob¢utljivost (92 %) in specifi¢nost (91 %)
pri razlikovanju zlomov od malignih procesov (50).

PET/CT (angl. »positron emission tomography,/computed tomo-
graphy«) ni preiskava izbora za diagnosticiranje stresnih zlomov
pri pacientih z rakom, vendar so ti ob vse pogostejsi uporabi
PET/CT v sledenju rakavih bolnikov pogoste naklju¢ne najdbe.
Ker tako kot maligni procesi podrocja zlomov kopicijo 18 FDG
(18F-fluorodeoksiglukozo), je interpretacija lahko tezavna. Kljub
temu pa so prepoznani specifi¢ni vzorci kopicenja, ki v povezavi
zvrednostmi SUV (angl. »standardised uptake values«) lahko
pomagajo razlikovati med zlomi in malignimi procesi ter pripo-
morejo k izogibanju nepotrebni dodatni diagnostiki (47).

Biopsija ni primerna preiskava za diagnosticiranje stresnih
zlomov, saj povzroca veliko tveganje za nadaljnje zlome in ima
slabo diagnosti¢no vrednost. Zmanjsan pretok krvi v obsevani
kosti vodi v dovzetnost za morebitne okuzbe, kar lahko povzroci
nepopravljivo §kodo, vklju¢no z osteonekrozo (48, 51).

Zdravljenje in preprecevanje

Konzervativni pristop je t. i. »standard oskrbe« pri stresnih
zlomih medenice. Pri tem se specifi¢ni rezimi zdravljenja med
sabo precej razlikujejo. Nekateri poleg analgetikov priporocajo
strog pocitek, imobilizacijo in razbremenjevanje, drugi pa zmerno
obremenjevanje ob uporabi bergel ali hojice ter zgodnjo fiziotera-
pijo. Cas okrevanja je najpogosteje med 6 in 15 meseci, vendar se
med posamezniki zelo razlikuje (44). Kot dodatek h konzervativ-
nemu zdravljenju nekateri viri priporocajo tudi terapijo s hiper-
bari¢nim kisikom (28, 31), dodajanje kalcija in vitamina D (31).
Kljub temu pa konzervativni pristop pri nekaterih pacientih ni
uspesen, kar se lahko kaze v trajno zmanjsani gibalni sposobnos-
ti, prolongirani imobilizaciji in visoki morbiditeti (24). Slednje
vodi v zvisano tveganje za GV'T, plju¢no embolijo, izgubo misi¢ne
mase, kardiopatijo, prelezanine, plju¢nice in nadaljnjo izgubo
kostne mase (44). Kar polovica pacientov, ki utrpi medenic¢ne
zlome, ima kljub zdravljenju trajno znizano funkcionalnost in
tezave s hojo (44), Se zlasti ¢e utrpijo bilateralne zlome (19).
Enoletna umrljivost pri starih pacientih s SZM je med 9,5 in 14,3
%. Za primerjavo imajo zlomi proksimalne stegnenice enoletno
mortaliteto 18-28 % (52).

Alternativa konzervativnemu zdravljenju je kirursko zdravljenje.
Pri zlomih sakruma so to klasi¢na, balonska in radiofrekvencna
sakroplastika ter transiliakalna-transsakralna in fiksacija z
vijakom ali kovinsko palico. Pri sakroplastiki gre za minimalno
invaziven poseg, soroden vertebroplastiki, pri katerem se v
podrocje zloma v sakrumu vbrizga kostni cement (44). Tovrstni
posegnaj bi zmanjsal bole¢ino in odvisnost od peroralnih
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Tabela 1. Povzetek zajetih raziskav. Ca = karcinom, AP/PA = anteriorno - posteriorno in posteriorno - anteriorno nasprotno polje, 2D (»>box«) =
dvodimenzionalna tehnika s 4 polji, 3D-CRT = (angl.) three dimensional conformal radiotherapy, IMRT = (angl.) intensity modulated radiation therapy,
SBRT = (angl.) stereotactic body radiation therapy, SIB = (angl.) simultaneous integrated boost, Gy = Gray, fr = frakcija HDR = (angl.) high dose rate,
LDR = (angl) low dose rate, MV = megavolti, NP = ni podatka

Blomlie 1996 Ca materni¢nega AP/PA ali 2D 46 Gy, 2 Gy/fr + 42 5-10 MV 18 (8 39 let (a) - NP 88 % (16 3-12 Sakroiliakalni
(23) vratu (»box«] + Gy (5x4206yv2 premenopavzalnih | premenopavzne pacientk) mesecev sklep

brahiterapija lo€enih setih) ali ing 66 let -

64,8 Gy po 1,8 Gy/fr pomenopavzalnih) | pomenopavzne

Tai 2000 Ca endometrija, 2D (»box«) + 45-50 Gy, 1,8-2 Kobalt - 25 MV 336 68 (a) 72,9 4,7 % (16 11 mesecev Sakrum, pubis
(31 Ca vagine brahiterapija Gy/fr + 24 Gy (3 pacientk)

(HDR) fr/15 dni)
Huh 2002 Ca materni¢nega 2D (»box«) 50,4-55,8 Gy, 1,8-2 10 MV ali 15 MV | 463 Pomenopavzne 65 17 % (8 12 mesecev Sakrum
(37) vratu brahiterapija Gy/fr + 24 Gy (HDR) pacientk) (7-18

(HDR) mesecev)
Ogino 2003 Ca materniénega AP/PA + 45-50,4 Gy, 1,8-2 10 MV 335 66 (a) 70 17 % (57 8 mesecev Sakrum
(29) vratu brahiterapija Gy/fr + 10-36 Gy (simptomatski) pacientk) (3-58

(HDR) (HDR) 67 mesecev)

(asimptomatski)

Baxter 2005 Ca materni¢nega NP NP NP 2855 74,5 (a) NP 9 % (260 NP

(24) vratu, Ca anusa, (399 Ca pacientk, od
Ca rektuma anusa, 1317 Ca tega: 14 % Ca
(vkljuéena rektuma, 1139 anusa, 9 %
le Zenska Ca materni€nega Ca rektuma,
populacija) vratu) 7% Ca

materniénega
vratu)

Ikushima 2006 | Ca maternicnega | AP/PA polja + 50 Gy (40-50 Gy), 6 MV 158 64 (a), 59 (b) 70 13 % (33 6 mesecev Lateralni

14 vratu, brahiterapija 2 Gy/fr + 4-16 Gy pacientk) (3-51 odrastki
Ca endometrija (HDR ali LDR) (HDR/LDR) v tocki B mesecev) sakruma,

pubis, telo
sakruma

Kwon 2008 Ca materni¢nega 2D (»box«) + 50,4 Gy 10 MV ali 510 54,7 (a) NP 5,1 % (100 16,9 meseca Lateralni

(15) vratu brahiterapija (30,6-66,6 Gy), 15 MV pacientk) a-87 odrastki

(HDR) 1,8 Gy/fr + 24 Gy mesecev) sakruma, telo
(HDR) sakruma

0h 2008 Ca materni¢nega | AP/PA ali 2D 45 Gy (30,6-54 Gy), | 10 MV ali 557 54 (a) NP 14,9 % (83 13 mesecev Sakroiliakalni

(16) vratu (»box«) 1,8 Gy/fr 15 MV pacientk) (5-44 sklepi, telo

mesecev) sakruma

Schmeler 2010 | Ca maternice AP/PA ali 2D 45 Gy (38,8-68,3 NP 300 47,4(a), 46,7(b) 56,5 9,7 % (29 14,1 meseca NP

a7 (»box«]) ali IMRT Gy) pacientk) (2,1-63,1

+ brahiterapija meseca)
(HDR)
Uezono 2013 Ca materniénega AP/PA ali 50,4 Gy (45-50,4 10 MV g9 68 (a) NP 33 % (33 14 mesecev Lumbalna
(18) vratu 2D (»box«) + Gy), 1,8 Gy/fr + 22 pacientk) (2-46 vretenca,
brahiterapija Gy (6-30 mesecev) sakrum, pubis
(HDR) Gy) (HDR)
Kido 2016 Ca materni¢nega | AP/PA 50 Gy, 10 MV 145 69,8 (b) 62,1 10,3 % (15 16 mesecev Posteriorni
19 vratu 2 Gy/fr pacientk) (razpon medenicni lok,
4-36 lateralni del
mesecev) sakruma

‘Yamamoto Ca materni¢nega AP/PA, 2D 30-50,4 Gy, 1,8 Gy/ NP 533 55 (b) 72,5 15,8 % (84 14 mesecev Sakrum, pubis,

2017 vratu (»box«] + fr + 12-24 Gy (HDR) pacientk) (razpon, 1-81 | lumbalna

(20) brahiterapija mesecev) vretenca, S|

(HDR) sklep

Ramlov 2017 Ca materni¢nega IMRT £ SIB + 45-50 Gy, 1,8-2 Gy/ | NP 101 50 (a) 58 19,8 % (20 8 mesecev Sakrum

(21 vratu brahiterapija fr + SIB do skupaj 44 (b) pacientk) (3-12

(HDR) 55-66 Gy, 1,8 -2,2 mesecev)
Gy/fr £ NP HDR

Bazire 2017 Ca ginekoloskega | IMRT £ 45 Gy, 1,8 Gy/fr + NP 341 61 (a) NP 4,4 % (15 11 mesecev Sakrum

(22) podrogja, brahiterapija 10-25 Gy (PDR) pacientov) (3-68
Ca anusa (PDR) £ SIB + SIB do skupaj mesecev)

55-64,8 Gy, 2 Gy/fr

Salcedo 2020 Ca materni¢nega AP/PA, 2D 45-66 Gy (ni NP 239 51 (a) NP 6,7 % (16 NP Sakrum,

(38) vraty, Ca (»box«), IMRT £ podatka o pacientk) lumbalna
endometrija, Ca brahiterapija frakcionaciji in dozi hrbtenica
vagine brahiterapije)

Mir 2020 Ca materni¢nega IMRT £ 45-50 Gy, 1,8-2 Gy/ | NP 115 54 (a) 60 37,4 % (43 3 mesece Sakrum

(39) vratu, Ca brahiterapija fr + SIB do 60 Gy + 50 (h) pacientk) (3-12
endometrija (HDR) P (HDR) mesecev)

Ishikawa 2021 | Ca materniénega 2D (»box«) + AP/ | 40 Gy +10 By, v 2 NP 42 57,5 (a) > 65 23,8 % (10 14 mesecev Lumbalna

(30) vratu PA + brahiterapija | Gy/fr + 18 Gy (HDR) pacientk) (4-41 hrbtenica,

(HDR) mesecev) sakrum, ilium

Herman 2009 Ca rektuma 3D CRT (3 polja) 45 Gy (19,8-58,6 15-18 MV 562 57,9 (a) NP 2,7 % (15 17 mesecev Sakrum, pubis

(40) Gy), 1,8 Gy + 5,4-7,5 pacientov) (2-34

Gy boost mesecev)
Kang 2019 Ca rektuma NP 45-50,4 Gy, 1,8 NP 7807 60,7 (a) NP 20,7 % (1616 2,47 leta (2 NP
(41 Gy/fr pacientov) meseca-8
let)

Igdem 2010 Ca prostate 3D CRT, IMRT 45-50,4 Gy, 1,8-2 6-18 MV 134 65 (a) NP 58 % (8 20 mesecev Sakrum,

(34) Gy/fr + boost do pacientov) Sakroiliakalni

skupno 66-78 Gy sklepi

Thiagarajan Primarni in SBRT 18-24 Gy v1fr NP 43 64 (a) NP 11,6 % (5 8,2 meseca Sakrum

2014 (42) sekundarni raki 24 Gy v 3 fr, 30 Gy pacientov) (4-25
mesanih etiologij v 5fr mesecev)

Osler 2016 Hordomi Kombinacija 70,2 Gy (50,4-79,2 NP 61 54 (a) NP 47 % (29 NP Sakrum

(43) fotonov in Gy) pacientov)

protonov
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analgetikov ter omogocal hitrejSo povrnitev gibljivosti (53). Kljub
temu pa ima dolocena tveganja, predvsem v smislu utesnitve zil in
ziveev z vbrizganim cementom (44, 54). Vedji poseg je fiksacija,
kjer gre za utrditev in imobilizacijo zloma z vijaki ali kovinsko
palico. Tovrsten poseg, kot sakroplastika, hitro zmanjsa bolecino.
Tezave po posegu izhajajo predvsem iz dejstva, da se stresni
zlomi pogosto pojavljajo v osteoporotic¢ni kosti. Zato je moznost
omajanja osteosintetskega materiala velika in izbira primernega
mesta za sidranje vijakov oz. palic teZavna (54). V zadnjih letih se
jerazvila tudi hibridna tehnika, kjer ob vstavitvi vijaka v njegovo
lezisce vlijejo resorbilni cement iz kalcijevega fosfata, ki naj bi
utrdil vijak in zmanjsal moznost omajanja v osteoporoticni kosti
(53, 55).

Strategije za preprecevanje in zmanjsanje pojavnosti SZM slonijo
na zgodnjem prepoznavanju rizi¢nih pacientov. Taksni orodji sta
npr. lestvica FRAX (27) in denzitometrija (22). Uporaba slednje
pred zdravljenjem je $e posebej pomembna pri pomenopavznih
zenskah (20). Dokazano je tudi, da je kostna gostota izmerjena z
vrednostjo Hounsefieldovih enot na CT-preiskavi pred zacetkom
obsevanja povezana z verjetnostjo pojava stresnih fraktur v
podroc¢ju medenice (18). Nekatere raziskave kot preventivni
ukrep predlagajo tudi zdravljenje osteopenije oz. osteoporoze

z uporabo nadomestne hormonske terapije pri Zenskah (29),
bisfosfonatov (12,29), raloksifena (12) in denosumaba (38).

Z radioterapevtskega vidika pojavnost stresnih zlomov medenice
lahko zmanjsamo Ze z uporabo prave tehnike. Dokazano je, da
uporaba »box« tehnike s stirimi polji ve¢ kot prepolovi incidenco
zlomov v primerjavi z uporabo tehnike AP/PA (16). Tehnika
IMRT omogoca dobro konformnost doze in polja, kar vodi v
zmanjsevanje prejete doze zdravih tkiv in zmanjsano tveganje za
SZM pri obsevanju primarnih tumorjev v mali medenici (13). Pri
zmanjsanju D50 % na sakrum s 40 Gy na 35 Gy zmanjsa tveganje
za zlom za 23 %, medtem ko zmanjsanje D50 % s 50 Gy na 45 Gy
pomeni 50-odstotno zmanjsanje tveganja (21).

Uporaba sodobne brahiterapevtske metode, kot je IGABT,
prispeva zanemarljivo dozo na okolne kosti in v nasprotju s starej-
simi metodami ne prispeva k tveganju za zlome (21).

RAZPRAVA

Ze ob zbiranju literature je bilo razvidno, da obstaja jasno
nesorazmerje v §tevilu raziskav s podrocja obsevanj ginekoloskih
tumorjev v primerjavi z vsemi drugimi lokalizacijami v medenici
(Tabela 1). Glede na to, da gre pri ginekoloskih bolnicah za
specifi¢no populacijo - pomenopavzne Zenske - sta primerjava

z in posplositev najdb iz populacije ginekoloskih bolnic na druge
populacije bolnikov (mlajsi, moski spol itd.) nezanesljivi.

Tudi znotraj ginekoloskih raziskav je potrebna kriti¢nost do
relevantnosti in uporabnosti podatkov nekaterih raziskav v se-
danjosti, saj njihova metodologija temelji na obsevalnih tehnikah
in tehnologiji, ki se danes v klini¢ni praksi ne uporabljajo vec.

Cepravje vec raziskav (12,18, 28, 34, 35) zakljucilo, daje
parameter V40Gy pomemben napovedni dejavnik tveganja za
stresni zlom, jasnih podatkov o parametrih DVH (angl. »dose-vo-
lume histogram«) ni na voljo. Sicer sta v raziskavi (21) omenjena
parametra D40 in D50, vendar so podatki iz ve¢ine preostalih
raziskav glede DVH pomanjkljivi, saj se krizZnica oz. medeni¢ne
kosti kot kriti¢ni organ izven raziskav v klini¢ni praksi po navadi
ne vrisujejo.

Ccprav so nekatere raziskave med seboj tezko primerljive zaradi
zgoraj opisanih razlogov, prihajajo do podobnih zakljuckov kar se
tice dejavnikov tveganja, kar potrjuje tudi obsezna metaanaliza
12). (v:cprav so prepoznani razli¢ni dejavniki tveganja za stresne

zlome medenice, specifi¢nih orodij v smislu to¢kovnikov, lestvic
idr. za oceno tveganja zloma po obsevanju medenice v pregledani
literaturi ni bilo mo¢ zaslediti.

ZAKLJUGEK

SZM so relativno pogost pojav po zaklju¢enem obsevanju
tumorjev medenice. V obravnavanih raziskavah se incidenc¢na
stopnja giblje najpogosteje nekje med 4 in 20 %. Najpomembnejsa
dejavnika tveganja za zlome sta osteopenija oz. osteoporoza in
doza, ki jo prejme kost. Zato je na SZM diferencialno diagno-
sti¢no $e posebej smiselno pomisliti pri starejsih menopavznih
pacientkah z nespecifi¢nimi bole¢inami v tem podrocju.

Glede na pogostost pojavov stresnih zlomov medenice bi bilo
zlasti v populaciji s pove¢anim tveganjem smiselno obravnavati
medenicne kosti kot kriti¢ni organ, vendar glede na trenutne
razpolozljive podatke o to¢nih predpisih pri omejitvi doze tezko
govorimo. Zato je ALARA (angl. »as low as resonably achievable«)
za zdaj najboljse vodilo, podatek V40Gy pa z dokazi podkrepljena
dozna meja, pri kateri tveganje za zlome znatno naraste. Potrebne
so nadaljnje raziskave. Prav tako bi bilo smiselno razmisliti

o obsegu vrisovanja medenic¢nih kosti, saj se incidence zloma

med razlicnimi predeli medenice bistveno razlikujejo. Hkrati

je potreben razmislek o mestu medenicnih kosti v hierarhiji s

preostalimi kriticnimi organi medenice, kadar izpolnjevanje vseh
doznih omejitev ne bi bilo mogoce.
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