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Amifostinin Sitoprotektif Etkinliginin

Kantitatif Tukiiriik Bezi Sintigrafisi ile Degerlendirilmesi

Bilgehan Karaday1*, Miige Akmansu**, Ahmet Dirier*, Ozgiir Akdemir***
OZET

Caliymamuzin amact amifostinin ana tiikiiritk bezleri iizerine olan
radyokoruyuculuk ozelligini dinamik kantitatif sintigrafik oélgiimler ile
degerlendirmek ve dogrulamakuir.

Calismamin dizaym randomize olmayan klinik calismadir. Bas-boyun
bolgesine primer veya adjuvan olarak radyoterapi uygulanan 26 bas-boyun
kanserli hasta calismamiza kanldi. Bir gruba radyoterapi oncesinde
amifostin uygulanirken kontrol grubuna ila¢ uygulanmad: Kantitatif
sintigrafik parametre olarak wash-out hizi ana degerlendirme él¢iitii secildi
ve radyoterapi sonrasi degisimler iki grup arasinda karsilastirild.

Parotis bezi wash-out hizi radyoterapi sonrast 3. ayda amifostin
grubunda iyilesme gosterirken kontrol grubunda iyilesme izlenmedi.
Submandibiiler wash-out hizi kontrol grubunda radyoterapi sonrasi 3. ayda
daha da kétiilesirken amifostin grubunda degismedi.

Amifostinin ana tiikiiriik bezleri iizerine radyokoruyuculuk ozelligi
dinamik kantitatif tiikiiriik bezi sintigrafi ile de gozlemlenebilmektedir.

Anahtar  Kelimeler:  Amifostin,  Hiicrekoruyuculuk,  Radyoniiklid
Goritintiileme, Tiikiiriik Bezleri.

Assessment of the Cytoprotective Efficacy of Amifostine with
Quantitative Salivary Gland Scintigraphy

SUMMARY

The main objective of our study was to assess and confirm the
radioprotective effect of amifostine in protecting major salivary glands with
dynamic quantitative scintigraphic evaluation.

The study design was non-randomized clinical trial. There were 26
patients with head and neck cancer who receive primary or adjuvant
radiotherapy in the head and neck region. Amifostine administrations were
done before radiotherapy in one group while the control group did not take
the drug. The primary end-point was wash-out rate as the quantitative
scintigraphic parameter and changing patterns after radiotherapy were
compared.

Parotid wash-out rate showed some healing at the 3" month of
radiotherapy in the amifostine group, but not in the control group.
Submandibular wash-out rate showed some worsening at the 3" month of
radiotherapy in the control group, but not in the amifostine group.

Radioprotective effect of amifostine in major salivary glands can be
observed with the testing tool of dynamic quantitative salivary gland

scintigraphy.
Key Words: Amifostine, Cytoprotection, Radionuclide Imaging, Salivary
Glands
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GIRiS

Bas-boyun kanserli hastalarda tiikiiriik
bezlerinin 1sinlanmasina bagh agiz kurulugu
kalic1 olabilir ve uzun sagkalimi olan hastalar-
da takipteki ana yakinmayr olusturur. Agiz
kurulugu sadece basit bir siibjektif semptom
olarak da diisliniilmemelidir. Tiikiiriik salgisin-
da ki bozukluk yeme ve konugma gibi normal
aktiviteleri bozar ve bag-boyun radyoterapisi
sonrasi dis ¢iiriiklerinin altta yatan ana nedeni-
ni olusturur. Bu nedenlerle agiz kurulugunu,
yasam kalitesini bozan 6nemli bir etken olarak
kabul etmek gerekir. Normal fonksiyonlar1 ve
yasam kalitesini korumak giiniimiizde 6nemli
bir kavram oldugundan agiz kurulugunu ve
buna bagli ge¢ donem sonuglar1 dnlemek igin
caligmalar yiriitilmektedir. Parotis bezinin 60
Gy ve daha fazla dozda radyasyona maruz
kalmasinin kalict hasara yol agtig1 kabul
edilmektedir (1). Radyoterapi alan planlamasi
sirasinda parotis bezinin maruz kalacagi dozun
40 Gy ve altinda olmasina calisilmalidir fakat
buna ragmen iyilesme aylar hatta yillar siirebi-
lir. Ag1z kurulugunun siddeti iki yolla azaltila-
bilir. Biri ana tiikiiriik bezlerinin maruz kaldig1
toplam radyasyon dozunu azaltmaktir. Diger
yol ise “radyokoruyuculuk” (radioprotection)
yontemidir; radyasyonun normal dokular {izeri-
ne hasar verici etkisini degistirmektir. Patt ve
ark. 1949 yilinda siilfidril igeren aminoasitlerin,
sisteinin ve sisteaminin kemiricileri 6limciil
radyasyon dozlarindan korudugunu bildirmis-
lerdir (2) ve bu gozlem amifostin gibi yeni
bilesiklerin gelistirilmesine temel olusturmus-
tur. Amifostin sisteamin benzeridir ve “Soguk
Savas” doneminde A.B.D ordusu tarafindan
yuriitiilen ve askerleri cephedeki niikleer silah
kaynakli radyasyondan korumak amacini tasi-
yan ¢alismalarin {iriiniidiir. Bu amagla kullani-
ma uygun olmadigi anlasildiktan sonra tibbi
arastirmalar ic¢in kullanilmistir ve radyoterapi
ve kemoterapiye bagli normal doku hasarlari-
nin 6nlenmesinde etkili oldugu goriilmiistiir.
Postoperatif radyoterapi uygulanan ve parotis
bezinin radyoterapi sahasina dahil oldugu bas-
boyun kanserli hastalarda agiz kurulugunun
onlenmesinde ve over kanseri ve kiigiik
hiicreli-dis1 akciger kanseri nedeniyle sisplatin
uygulanan hastalarda renal toksisitenin onlen-
mesinde kullanimi iilkemizde de ruhsatlandiril-
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mistir. Amifostinin etkinligi agiz kurulugunu
ve mukoziti degerlendirilen skorlama cetvelleri
ve hasta-bazli anketlerle Ol¢lilmiistiir (3-6).
Radyoterapiye baglh agiz kurulugunun derece-
sini belirlemede nicel tiikiiriik bezi sintigrafisi
de kullanishh bir yontemdir (7). Kantitatif
tilkiiriik bezi sintigrafisi kolay uygulanabilir,
duyarlilig1 yiiksek ve intravendz radyoniiklid
uygulamast disinda invaziv olmayan bir
yontemdir. Tikiirik bezi fonksiyonlarimi
degerlendiren deneysel ¢aligmalarda ideal bir
objektif kriter olarak kullanilabilir. Biz de bu
calismada, amifostinin tiikiirik  bezlerini
radyasyondan koruyucu etkisini dinamik
kantitatif ~ sintigrafik Olciim metodu ile
degerlendirmek istedik.

GEREC ve YONTEM

Hasta Secimi

Calisma Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Radyasyon Onkolojisi ve Niikleer Tip birim-
lerinde yiiriitiildii. Histopatolojik olarak ispat-
lanmis bas-boyun kanserli ve radyoterapi hedef
hacmi bas-boyun lenfatik sahayi postoperatif
veya primer olarak igeren 18 yas iistii hastalar
calisma i¢in se¢ime uygun hastalardi. Konvan-
siyonel radyoterapi alan planlamasi ile bilateral
parotis bezlerinin en az %75’1 ve bilateral
submandibiiler tiikiiriilk bezlerinin tamami
radyasyona maruz kalmaktaydi. Radyoterapi
alan planlamasi sirasinda hastanin anatomik
yapisina bagl olarak parotis bezlerinin %75’in
den azinin 1sinlama sahasina girdigi hastalar,
performans durumu koéti olan ve ciddi bagka
medikal problemleri olan hastalar c¢alismaya
dahil edilmedi. Calisma yerel etik komite
tarafindan onaylandi ve her hastanin ¢aligmaya
katilma i¢in rizasi alindi.

Radyoterapi ve ila¢ Uygulamasi

Amifostin radyoterapiden 15-30 dakika
once, her hasta icin sabit 500 mg dozda
intravendéz inflizyon seklinde uygulandi.
Infiizyon siiresi 5-15 dakika arasinda tutuldu.
Ik amifostin uygulamasi sirasinda bulanti-
kusma ve semptomatik hipotansiyon yan
etkileri goriilmedigi silirece rutin olarak sivi
takviyesi ve antiemetik kullanilmadi. Bulanti-
kusma yan etkisi durumunda ila¢ uygulamasi
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Oncesinde serotonin reseptér antagonistleri
uygulandi. Kan basici amifostin uygulamasin-
dan once, uygulama sirasinda ve sonrasinda
Olciildii. Hipotansiyon gelismesi durumunda
ila¢ infiizyonuna kan basinci normale doniince-
ye kadar ara verildi fakat sonrasinda devam
edildi. Her hasta bulanti-kusma, hipotansiyon
ve diger muhtemel yan etkiler agisindan
giinliik olarak sorgulandi ve National Cancer

Institute (NCI) kriterlerine gore derecelendirildi.

Radyoterapi Co60 {initesinde uygulandi.
Hedef hacim primer tiimor veya tiimor yatagimi
ve bolgesel lenfatik alani igeriyordu. Izosentrik
teknikle karsilikli yan paralel alanlar kullanildi.
Toplam doz 50 Gy olacak sekilde 2 Gy
fraksiyonlarla 5 haftada radyoterapi uygulandi.
Eger kalinti mikroskopik veya makroskopik
timor varsa sadece kalint1 bolgesine elektron
ile 10-20 Gy ek doz uygulandi.

Degerlendirme Olgiitii

Kantitatif sintigrafik parametre anlaminda
ana degerlendirme oSlgiitii “wash-out” hiz1 ola-
rak secildi (8). Ikincil degerlendirme &lgiitleri
hacimsel uyarilmamig ve uyarilmis tiikiirik
miktarlar1 olarak belirlendi. Kantitatif sinti-
grafik ol¢iim ve tiikiiriik dlgtimleri radyoterapi
baslamadan oOnce, radyoterapi bitiminde ve
radyoterapi bitiminden 3 ay sonra yapildi.
Dinamik sintigrafi yliksek ¢oziiniirliiklii gama
kamera ile intravendz 5 mCi Tc99m-pertekne-
tat uygulamasindan sonra 30-40 dakika boyun-
ca 1 dakikalik 64x64 matrix c¢ekimler ile
gergeklestirildi. Tiikiirtik salgisinin uyarimi 20.
dakikada agiz bosluguna dogal limon suyu
sikilarak gergeklestirildi. Parotis bezi igin yan
temporal bdlge ve submandibiiler bez igin
boyun dis yarisi referans diizeltme alinarak her
tiikiiriik bezi icin “inceleme alani”(IA) secildi
ve bu alan i¢in zaman-aktivite egrisi olusturul-
du. “Wash-out” hiz1 su sekilde formiile edildi:

Uyarilmadan énce IA saymi - Uyarilma bitiminde 1A sayimi

Uyaritmadan 6nee 1A saymmi

Hacimsel tiikiiriik 6lglimleri i¢in hastalarin
10 dakika boyunca ¢ikarabildikleri kadar
tiikiirigi bir kapta biriktirmeleri istendi. Yirmi
dakikalik bir dinlenmeden sonra uyarilmig
tiikiirik miktar1 igin ayni sekilde tiikiirik

toplandi ama hastalarin baslangigta ve 5.
dakikada agiz bosluguna dogal limon suyu
damlatildi.

Istatistiksel Metot

Amifostin grubunda 16 ve kontrol grubun-
da 10 hasta non-randomize olarak calismaya
katildi. Tikiiriik salgis1 miktar kigiler arasinda
genis farkliliklar gosterebildiginden her hasta-
nin radyoterapi bitiminde ve 3 ay sonrasindaki
tikiiriik miktarlar ve “wash-out” hizlar1 kendi
bazal degerlerinin yiizdeleri olarak ifade edildi
(1). Degerler ortalama olarak verildi. Tedavi
gruplar1 arasindaki farklar Mann-Whitney U
testi ile degerlendirildi. Ayni grup i¢inde
tiikkiirik miktarinda ve “wash-out” hizlarinda
radyoterapi bitimi ve 3. ay degerleri arasindaki
farklar Wilcoxon T testi ile degerlendirildi.
Biitlin istatistiksel hesaplamalar ticari olarak
mevcut SPSS istatistik programi ile yapildi.

BULGULAR

Ortalama wash-out hizlarn radyoterapi
oncesinde hem parotis bezi hem submandibii-
ler tiikiiriik bezleri igin amifostin ve kontrol
grubunda benzerdi; parotis bezi i¢in sirasiyla
kontrol ve amifostin grubunda %41 ve %38
(p=78), submandibiiler bez i¢in sirasiyla
kontrol ve amifostin grubunda %33 ve %31
(p=0.9) idi. Radyoterapi bitiminde parotis
wash-out hizi kontrol grubunda bazal degere
gore %82 oraninda azalirken amifostin grubun-
da %73 oraninda azaldi ama aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.6).
Radyoterapi bitiminde submandibiiler bez
wash-out hizi kontrol grubunda bazal degere
gore %44 oraninda azalirken amifostin grubun-
da %58 oraninda azaldi; aradaki fark yine
istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.6).
Radyoterapi sonrast 3. ayda parotis wash-out
hiz1 kontrol grubunda bazal degere gore %78
oraninda azalirken amifostin grubunda %60
oraninda azaldi, aradaki fark istatistiksel olarak
anlaml degildi (p=0.3). RT sonrast 3. ayda
submandibuler bez wash-out hizi kontrol
grubunda bazal degere gore %90 oraninda
azalirken amifostin grubunda %78 oraninda
azaldi; aradaki fark yine istatistiksel olarak
anlamli degildi (p=0.6).

Radyoterapi bitiminde ve radyoterapi
sonrasi 3. ayda bazal degere gore azalma oran-
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lar1 aym grup icinde karsilagtirildiginda ise
bulgular su sekildeydi: Parotis bezi wash-out
hizlarindaki azalma oranlar1 kontrol grubunda
erken (radyoterapi bitimi) ve ge¢ (3. ay) akut
donemde benzerdi (%82’den %78’e, p=0.3).
Amifostin grubunda ise parotis bezi wash-out
hizlarindaki azalma oranlar1 erken ve gec akut
donemde istatistiksel olarak anlamli bir farkli-
lik gosteriyordu; %73’den %60°a (p=0.047) ki
bu gec akut donemde parotis bezi fonksiyonlar-
mda bir iyilesmeyi ifade ediyordu (Sekil 1).
Submandibiiler bez wash-out hizlarindaki
erken ve ge¢ akut donem azalma oranlart
kontrol grubunda anlamli olarak farkliyds;
%40’dan %90’a (p=0.047) ki gec¢ akut déonem-
de kontrol grubunda submandibiiler tiikiiriik
bezinde ilerleyici bir fonksiyon kaybina isaret
ediyordu (Sekil 2). Amifostin grubunda ise
submandibiiler bez wash-out hizlarindaki erken
ve ge¢ akut donem azalma oranlari benzerdi
(%58°den %78’e, p=0.3).
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Sekil 1. Parotis bezi wash-out hizi bazal
degerlerinde radyoterapi bitimi ve radyoterapi
sonrast 3. aydaki azalma oranlari. Istatistiksel
olarak anlamli fark sadece amifostin grubunda
radyoterapi bitimi ile 3. ay degerleri arasinda
izlenmektedir ki ge¢ akut donemde parotis bezi
salim fonksiyonunda iyilesmeye isaret eder.
Degerler ortalama + SD olarak verilmistir.
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Sekil 2. Submandibiiler bez wash-out hiz1
bazal degerlerinde radyoterapi bitimi ve

radyoterapi sonrast 3. aydaki azalma oranlari.
Istatistiksel olarak anlamli fark sadece kontrol
grubunda radyoterapi bitimi ile 3. ay degerleri
arasinda izlenmektedir ki ge¢ akut donemde
submandibiiler bez salim fonksiyonunda
bozulmaya isaret eder. Degerler ortalama =+
SD olarak verilmistir.

Uyarilmamis ve uyarilmig tikiriik tiretim
miktarlar1 radyoterapi Oncesi kontrol ve
amifostin gruplarinda benzerdi. Uyarilmamis
tikiiriik miktarlar sirasiyla kontrol ve amifos-
tin gruplarinda ortalama 7,18 mL ve 7,77 mL
(p=0.8) ve uyarilmus tiikiiriikk miktarlar1 ortala-
ma 15,48 mL ve 16,26 mL (p=0,75) bulundu.
Radyoterapi bitiminde uyarilmamus tiikiiriik
miktarlar1 kontrol grubunda %42 ve amifostin
grubunda %65 oraninda azalmisti; aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,08).
Radyoterapi  bitiminde uyarilmis tiikiiriik
miktarlar1 ise kontrol grubunda %55 ve
amifostin grubunda %59 oraninda azalmisti;
aradaki fark istatistiksel olarak yine anlaml
degildi (p=0,6). Radyoterapi sonrasi 3. ayda
uyarilmamis  tiikiiriik  miktarlart  sirastyla
kontrol ve amifostin gruplarinda %82 ve %76
oraninda (p=0.4) , uyarilmis tiikiirik miktarlar
sirastyla kontrol ve amifostin gruplarinda %74
ve %68 oraninda (p=0,4) azalmigt1; istatistiksel
olarak benzerdi.
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Aym grup icinde tiikiirik miktarlarinin
erken ve gec akut donemdeki degerleri
karsilastirildiginda ise kontrol grubunda istatis-
tiksel olarak anlamli bir fark izlenirken
amifostin grubunda izlenmedi (Sekil 3 ve 4).
Kontrol grubunda hem uyarilmamis tiikiiriik
miktarinda (%42’den %82’ye, p=0,01) hem de
uyarilmig tiikiiriilk miktarinda (%55°den %74’e,
p=0,01) ge¢ akut donemde ilerleyici bir azalma
izlenirken amifostin grubunda uyarilmamis
tikiiriik miktarinda (%65°ten %76’ya, p=0,07)
ve uyarilmig tiikiirik miktarinda (%59’dan
%67’ye, p=0,1) erken akut donemden geg¢ akut
doneme degerler istatistiksel olarak anlamli
farklilikta degildi.
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Sekil 3. Uyarilmamus tiikiiriik miktar1 bazal
degerlerinde radyoterapi bitimi ve radyoterapi
sonrast 3. aydaki azalma oranlari. Kontrol
grubunda uyarilmamis  tiikiirik  miktar
radyoterapi bitiminden 3. aya kadarki siirede
istatistiksel olarak anlamli bicimde azalmigtir.

Degerler ortalama + SD olarak verilmistir.
100

3 ay

=l]

80
7o 2=00 —
&0 a/‘,,/'_/_
50 1 I
T EONTEOL
404 | I
30 - ¥ AMIFOSTIN
Radyoterap: 3. ay

Eitimi

Sekil 4. Uyarilmis tiikiirik miktart bazal
degerlerinde radyoterapi bitimi ve radyoterapi
sonrasit 3. aydaki azalma oranlari. Kontrol
grubunda  uyarilmis tikiirik ~ miktar
radyoterapi bitiminden 3. aya kadarki siirede
istatistiksel olarak anlaml bi¢cimde azalmistir.
Degerler ortalama + SD olarak verilmistir.

Amifostinin yan etki profili beklenenden
kotii olarak izlendi. Hastalarin {igte birinden
fazlasinda 2. ve 3. derece bulanti-kusma yan
etkisi izlendi ve ila¢ grubuna alinan toplam 16
hastanin 3’tinde (%19) bulanti-kusma nedeniyle
ilacin kesilmesi gerekti. Sadece 1 hastada
bulant1 izlenmedi. Bir hastada radyoterapinin
besinci haftasinda yaygin makulopapiiler
dokiintii gelisti ve yine ilag sonlandirildi.
Sonug¢ olarak hastalarin dortte birinde yan
etkiler nedeniyle amifostin uygulamasi tamam-
lanamadi. Hastalarin higbirinde semptomatik
hipotansiyon izlenmedi.

TARTISMA

Kantitatif tliklirlik bezi sintigrafisinde
degerlendirme parametresi olarak wash-out
hizi se¢ilmistir ¢linkii  tiikiiriglin ~ salinim
bozuklugu tiikiiriik bezlerinin 1ginlanmasina
baglh degisikliklerin ilk izlenen ve belki en
duyarli belirtecidir (9). Tiikiiriik bezlerinin
radyoniiklid “yakalama ve hapsetme” (trapping)
ozelligi ise ¢alismamizda ayrica degerlendiril-
memistir ¢iinkii bu 6zelligin bozulmasi 1sinla-
ma sonrasi ge¢ bir belirtidir ve bizim ¢alisma-
mizda takip siliresi kisadir. Literatiirde bas-
boyun kanserli hastalarda radyoterapi ile
birlikte uygulanan amifostinin etkinligini nicel
tikiiriik bezi sintigrafisi ile degerlendiren,
bizim bildigimiz tek calisma McDonald ve
ark.’nin ¢alismasidir (10). Fakat bu ¢alismada
kontrol grubu yoktur ve elde edilen veriler
tarihsel degerler ile karsilastirilmistir. Bizim
calismamiz ise gerci randomize degildir ama
kontrollii bir ¢alismadir. Caligmamizda az sayi-
da hasta olmasma ragmen, amifostinin ana
tiikkiirik bezlerini radyasyon hasarindan koru-
yucu etkisi istatistiksel olarak anlamli bi¢imde
izlenebilmigtir. Tikiirik atilim fonksiyonu
gostergesi olarak wash-out hizi, parotis bezin-
de, amifostin uygulanan hastalarda radyoterapi
sonrasi 3. ayda bir miktar iyilesme gosterirken
kontrol grubu hastalarinda bu durum izlenme-
mistir. Diger yandan submandibiiler bez wash-
out hizi kontrol grubunda RT sonrasi 3. ayda
ilerleyici bir azalma gdosterirken amifostin
uygulanan hastalarda bu durum belirgin degil-
dir. Radyoterapi sonrasi uyarilmamis tiikiiriik
miktarindaki azalma taban degerine 9. ayda
ulagirken uyarilmig tiikiiriik miktarindaki azal-
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ma 3. ayda taban degerine ulagsmaktadir (10).
Bizim g¢alismamizda tiikiiriik miktari, radyote-
rapi sonunda her iki grup i¢in %42-65 oraninda
azalmigtir. RT sonras1 3. ayda bu azalma %68-
82 oraninda izlenmistir. Radyoterapi bitimin-
den radyoterapi sonrasi 3. aya kadar izlenen
ilerleyici  tiiklirik iiretimde kayip yine
amifostin grubunda belirgin degildir. Bu
bulgularimiz literatiir ile uyumludur.

Kanser tedavisinde es zamanli radyoterapi
ve kemoterapi secenekleri yayginlastikca
tedaviye bagli yan etkiler daha siddetli ve uzun
siireli olmaktadir. Bununla birlikte kanser
hastalarinda yasam kalitesini korumak da
6nem kazanmis bir konudur. Mesna ve
deksrazoksan yaninda amifostin radyoterapi ve
kemoterapide kullanilan yeni bir sitoprotektif
ilag smifinin ilk Ornegidir. Amifostin bir
sitoprotektif olarak uzun zamandir bilinmekte-
dir ve bas-boyun kanserli hastalarin primer
cerrahi sonrasi adjuvan radyoterapileri sirasin-
da tiikiirik bezlerinin korunmasi igin ruhsat
almistir. Fakat normal dokular1 korumasi ya-
ninda tiimorii de radyoterapiden koruyabilecegi
halen bir tartiygma konusudur (11). Aslinda
1980°’li yillarda yiiriitiilen preklinik hayvan
deneyleri amifostinin timor dokusunu da
korudugu gostermistir. Clement ve Johnson,
fare losemi ve akciger kanseri modelinde
l6semi igin 1.4’Lik, akciger kanseri i¢in 1.3 liik
doz modifikasyon faktérii kadar radyasyon
duyarliliginda azalma izlemislerdir (12). Bagka
bir ¢alismada yine fare tiimor modelinde tek
fraksiyonlu ve cok fraksiyonlu iginlamalarda
amifostinin radyokoruyuculugu aragtirilmis ve
1.2 ile 2.5 arasinda degisen timdr koruma
faktorleri izlenmistir. Ayrica timor
dokusundaki koruma faktorii degiskenligi
normal dokulara gore daha fazla bulunmus ve
cok fraksiyonlu isinlamalarda tiimor radyo-
koruyuculugunun daha belirgin oldugu izlen-
mistir (13). Randomize bir ¢alismada kopek
yumusak doku sarkomu modelinde amifostine
uygulanan koldaki tiimor kontrol oranlar1 daha
disiikk bulunmustur (14). Lindegaard konuyla
ilgili derleme makalesinde, bu ve benzeri pre-
klinik c¢aligmalardaki tiimor koruyuculuk
bulgularinin her nedense goz ardi edildigini
veya yanlis yorumlandigini vurgulamaktadir
(15). Insanlarda bugiine kadar yiiriitiilen calis-
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malarin higbiri tiimor koruyuculugunu gostere-
bilecek yeterli istatistiksel kuvvette degildir ve
lokal hastalik kontroliinde %5-10 oranindaki
bir azalmay1 tespit edebilmek icin en az 800
hastay1 iceren denek populasyonuna ihtiyag
vardir. Bizim c¢alismamizda hasta sayisinin
azlig1 ve takip siiresinin kisaligt nedeniyle
timor kontrolii hakkinda bir sonuca varmak
$0z konusu degildir.

Sonug olarak bas-boyun kanserli hastalarda
radyasyona bagli ana tiikiiriik bezleri hasarmin
onlenmesinde amifostinin etkinligi akut fazda
bile nicel tiikiiriik bezi sintigrafisi ile de izlene-
bilmektedir. Fakat amifostin ile tiimdr hiicre-
lerinin korunuyor olma ihtimali yeterince ciddi
bir ihtimaldir ve bu nedenle rutin olarak
kullanimimni 6nermek yanlis olacaktir. Bundan
sonra yiiriitillecek ¢aligsmalar timdr koruyucu-
lugu ihtimali {izerine yogunlagmalidir.
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