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OZET

Ugurly, B.T. (2018). Sol meme kanserlerinde cilt ve ¢cok yaprakli kolimator arasindaki
mesafenin degistirilmesiyle elde edilen volumetrik ayarli ark terapi planlarinin
karsilagtirilmasi. Istanbul Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Saglk Fizigi ABD.
Yiiksek Lisans. Istanbul.

Bu tez calismasinda serbest nefesli ileri evre sol meme kanserli hastalarin yogunluk
ayarli ark terapi (YAAT) tedavi planlarinda sanal bolus yardimi ile fall-off
birakilmasinin doz dagilimma etkisinin arastirilmasi amaglandi. Oncelikle 15 farkl
hasta i¢in bilgisayarli tomografi (BT) goriintiileri iizerinde sanal bolus kullanilmadan 4
alanli YAAT planlar1 olusturuldu. Ardindan 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm ve 2 ¢cm sanal bolus
kullanilarak fall-off bolgesi de 1ginlanan hacime dahil edildi. Sanal bolus kaldirilarak
planlarin doz hesabi yapildi. Olusturulan planlar ilk olarak dose volume histogram
(DVH) iizerinden karsilastirildi. Elde edilen sonuglarin dogruluklarint kontrol etmek
amaciyla rando fantom tizerinde temoluminesans dozimetre (TLD) kullanarak referans
noktalarda dozimetrik ol¢timler gergeklestirildi. Dozimetrik 6l¢timler neticesinde elde
edilen veriler tedavi planlama sisteminde (TPS) elde edilen veriler ile karsilastirildi.
Calismanin sonuglart degerlendirildiginde 0,5, 1 ve 1,5 cm sanal bolus kullaniminin doz
dagilimmi degistirmedigi, 2 cm sanal bolus kullanimmin doz dagilimini degistirdigi;
TLD ile yapilan 6l¢timlerin sonuglari ile TPS sonuclarinin birbirleriyle uyumlu oldugu
gorilmiistiir.

Calismanin sonucunda, serbest nefesli YAAT tedavi planlar1 hazirlanirken sanal bolus

kullanilarak fall-off birakilmasinin uygun oldugu goriisiine varilmustir.

Anahtar Kelimeler: Meme, YAAT, Sanal Bolus, Fall-off
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ABSTRACT

Ugurlu, B.T. (2018). Comparison of volumetric modulated arc therapy plans obtained
by changing the distance between the skin and multi-leaf collimator (MLC) in left side
breast cancer. Istanbul University, Institute of Health Science, Department of Basic

Oncology. Master of Science Thesis. Istanbul. 2018.

In this thesis, the effect of creating a fall-off region with the help of virtual bolus in
intensity modulated arc therapy (IMAT) plans of patients with free-breathing advanced
left side breast cancer was investigated. First of all, 4-field IMAT plans were created
without using a virtual bolus on computerized tomography (CT) images of 15 patients.
Then, the fall-off volume was included in the irradiated region using 0.5 cm, 1 cm, 1.5
cm, and 2 cm virtual boluses. After the virtual bolus was removed, dose of the
radiotherapy (RT) plans were calculated. The generated plans were compared through
the dose volume histogram (DVH). Dosimetric measurements were performed using a
temoluminescent dosimeter (TLD) on rando phantom to check the accuracy of the
results obtained in treatment planning system (TPS). The data obtained on the basis of
the dosimetric measurements were compared with the data obtained in TPS. When the
results of the study were evaluated, it has been seemed that use of 0.5, 1, and 1.5 cm
virtual bolus did not change the dose distribution and use of 2 cm virtual bolus changed
the dose distribution; While the results of TLD measurements and TPS results are

consistent with each other.

As a result of the study, it was concluded that it would be appropriate to create fall-off

region using virtual bolus when preparing free-breathing IMAT treatment plans.

Key Words: Breast, IMAT, Virtual Bolus, Fall-off



1. GIRIS VE AMAC

Meme kanseri Diinya Saglik Orgiitii'ne gére kadinlarda diinya genelinde en sik
goriilen ve en c¢ok sayida oliimle sonuglanan kanser tiiriidiir. Her sene yaklasik olarak
1,5 milyon kadinda goriilmektedir ve 2015 verilerine gore 570.000 kadin meme
kanserinden dolay1 hayatini kaybetmistir. Buda kadinlarda 6liimle sonuglanan vakalarin
yaklasik olarak %15'ine denk gelmektedir. Yine Diinya Saglik Orgiitii'niin {ilkemiz icin
2014 yili i¢in yayinladigr verilere gore kadinlarda 32.500 kanser sebepli olim
gerceklesmis ve bunlarin %15,7'sini meme kanseri olusturmaktadir. (1) Ulkemiz
capinda kadinlarda en sik goriilen kanser tiirii meme kanserdir ve 2014 yilinda 15.230
meme kanseri vakasi gorilmistiir. (2). Bu sebeplerle hem diinya genelinde hem de
tilkemizde meme kanseri tedavisi 6nem teskil etmektedir.

Meme kanserli hastaya nasil bir tedavi uygulanacagi hastanin genel saglik
durumu, hastaligin evresi ve histopatolojik 6zelliklerine baghdir. Tedavide bir¢ok
yontemin kullanildigi multidisipliner yaklasim gecerlidir.  Genellikle, cerrahi,
kemoterapi, radyoterapi ve hormon tedavisi birlikte veya tek basina kullanilir.
Radyoterapi lokal bir tedavidir. Meme kanserinin tedavisinde siklikla diger tedavi
yontemleri ile birlikte niiks oranini azaltmak i¢in kullanilir. Meme radyoterapisi Sonrasi
ciltte fibroz, kalp ve akciger rahatsizliklar1 goriilmektedir. Giiniimiizde radyoterapi
cthazlariin, planlama ve goriintiileme sistemlerinin gelismesi ile beraber radyasyona
bagl yan etkilerin gériilme siklig1 azaltilmaya g¢alisilmaktadir. Meme radyoterapisinde
kullanilan gelismis tekniklerin baglicalar1 yogunluk ayarli radyoterapi ve yogunluk
ayarlt ark terapidir. Bu teknikler kullanilarak yapilan meme planlamasinda hastanin
nefes alip vermesinden kaynaklanan go6giis duvari hareketi, PTV’nin aldig1 dozda

belirsizlikler olusturmaktadir. GO6giis duvari hareketinin, tiimoériin - aldigi  dozu



etkilememesi i¢in tedavi alanmin uygun bir sekilde olusturulmasi gerekmektedir. Ug
boyutlu konformal planlamada cilt ile alan agiklig1 arasinda 1-2 cm bosluk birakilirken;
YART planlamasinda ise planlama programlarini gelistirilen firmalarin cilt ve ¢ok
yaprakli kolimatér (CYK) arasindaki mesafenin belirlenmesi i¢in kullanilan araglari
vardir. Eclipse tedavi planlama sisteminde cilt mesafesi modili (Skin Flash Tool)
kullanilmaktadir. Bu modiil ark planlamasinda kullanilamadigi i¢in farkli bir yonteme
ihtiya¢c duyulmaktadir. Bu konuda farkli bélgelerde yer alan tiimdrler i¢in sadece
planlama asamasinda kullanilan ancak tedavide yer almayan sanal bolus

kullanilmaktadir.

Bu tez ¢alismasinda amag, YAAT teknigi ile tedavi edilen serbest nefesli 15 sol
meme kanserli hastada cilt ve ¢ok yaprakli kolimator (CYK) arasina 0,5, 1, 1,5 ve 2 cm
kalinliklarinda sanal bolus ile mesafe olusturularak hazirlanan tedavi planlarinda hedef
hacim ve kritik organ dozlar1 bakimindan sanal bolus kullaniminin klinik uygulamaya
etkisini aragtirmak ve tedavi planlama sisteminden elde edilen verilerin dogruluklarini

kontrol etmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Meme Anatomisi

Yetigkin kadin memesi biiyiikliik ve sekil olarak farklilik barindirmakla beraber,
ikinci kaburganin st kismindan altinct kaburganin alt kismina kadar uzanir. Medyalde
sternum, lateral de ise orta aksilla hizas1 meme smnir1 olarak gosterilebilir. Memenin
gogiis kafesi ile arasinda meme boyunca uzanan pektoralis major ve ikinci ile dordiincii
kaburgalar arasinda uzanan pektoralis minor gogiis kaslart bulunur. Meme dokusunun
yaklagik iicte ikilik kismi pektoralis major kas1 boyunca yer alan dokulardir. Meme basi
(papilla mammaria) ve onu ¢evreleyen koyu renkli areola sarkik memelerde farkli
olmakla beraber genellikle dordiincii kaburga kemikleri hizasindadir. Areola ¢ok sayida
yag ve ter bezi barindirir. Meme dokusuna kan akis1 yiiksektir. Kan memeye gogiis
arteri (internal mamary), kaburga arteri (intercostal artery) ve aksilla arteri tarafindan
saglanir. Bu arterlere toplar damarlar1 eslik eder. Kan damarlart ve lenf yollar1 her bir
memede ag olusturur. Etkin hormonlarin salgilanmasiyla siit iiretimine baslayan siit
bezleri/lobiiller, kapsayici loblar, siit kanallar1, yumusak yag dokusu ve meme basindan
meydana gelir. Toplamda 15-20 adet var olan kapsayici loblarin igerisinde yer alan
lobiillerden dogum sonrasi salgilanan siit, siit kanallar1 vasitasiyla meme bagina iletilir.
Dolayisiyla siit kanallar1 loblari, lobiilleri ve meme basin1 birbirine baglayict gorev
goriir. Yumusak yag dokusu ise kalan bosluklart doldurur. Sekil 2-1’de kadin meme

anatomisi gosterilmistir.



chest wall

blood vessels intercostal muscle

mamory ducts pectoral muscle

nipple

rib bone

fat cells

Sekil 2-1 Kadin meme anatomisi

Memenin lenf atiklari internal mamary lenf kanali aracilifiyla biiyiik oranda
aksilla lenf noduna akitilir. Aksilla lenf nodu 20-30 noddan meydana gelmektedir.
Patolojistler tarafindan 3 farkli kisima ayrilmistir. Level 1 nodu pektoralis minorun
altinda, Level II pektoralis minorun arkasinda, Level III pektoralis minorun iistiinde yer
alir. Apikalde bulunan aksilla lenf nodlar1 ayn1 zamanda supraclavicular lenf nodu ile
komsudurlar ve lenf atiklarin1 buraya bosaltirlar. Supraclavicular lenf nodunun aksilla
toplar damarina dogrudan girisi vardir. Internal mammary lenf nodu ise digerlerine gore
kiigiiktiir, 3-5 noddan meydana gelir ve internal gogiis damarlari boyunca derinde
kaburgalara yakin konumda uzanir.

2.2. Meme Kanserinde Evreleme
Meme kanseri evrelemesinde diinya genelinde yaygin olarak kullanilan yontem

TNM evreleme yontemidir. TNM harfleri sirastyla timor, lenf nodu ve metastazi



simgeler. Boylelikle evreleme 3 kisimda ayr1 ayri incelenir. Meme kanseri i¢in TNM

evrelemesinin basitlestirilmis (alt evrelemeler ve patolojik evreleme kullanilmadan)

aciklamasi agagidaki gibidir:

T (Tiimor Evrelemesi)

TX: Tiimor dokusuna rastlanmadi

Tis: Siit kanallar igerisinde lokalize olmus kanser hiicreleri mevcut
T1: Tiimor ¢ap1 2 cm'den kiiglik

T2: Timor ¢ap1 2 ile 5 cm arasinda

T3: Tiimor 5 em'den biiyiik

T4: Timor gogiis duvarina ve/veya cilde sigramig durumda

N (Lenf nodu evrelemesi)

NX: Lenf nodu ¢ikarilmis

NO: Lenf nodlarinda kanserli hiicreye rastlanmadi

NI1: Seviye I ve II aksilla lenf nodlarina metastaz var

N2: Seviye II aksilla lenf nodunda sabit ve katilasmis metastaz var veya
Klinikte aksilla lenf noduna metastaz tespit edilemedigi durumlarda
mamarya internal noduna metastaz var

N3: Seviye Il aksilla veya supra lenf noduna metastaz var veya klinikte
mamarya internal noduna ve Seviye | ve Il aksilla lenf nodlarina

metastaz tespit edilmis.

M (Metastaz evrelemesi)

Yukaridaki

MO: Kanserin yayildigina dair bir bulguya rastlanmadi
M1: Kanser viicudun bagka bir bolgesine yayilmis durumda

TNM evrelememe sistemi kullanilarak meme kanserinin genel

siiflandirilmasi yapilir. Buna gére meme kanseri Evre (0), Evre | (A, B), Evre 1l (A,



B), Evre 1l (A, B, C), Evre IV olarak siiflandirilir ve detaylar1 Tablo 2-1’de

gosterilmistir (3).

Tablo 2-1 Meme kanserinde evreleme

Evre 0 Tis NO MO
Evre IA T1 NO MO
Evre IB TO-T1 N1 MO
Evre 1A TO N1 MO

Tl N1 MO
T2 NO MO
Evre 11B T2 N1 MO
T3 NO MO
Evre I1IA TO N2 MO
Tl N2 MO
T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
Evre I1IB T4 NO MO
T4 N1 MO
T4 N2 MO
Evre 111C Herhangi bir T N3 MO
Evre IV Herhangi bir T | Herhangi bir N M1

Bu bilgilere gore Evre 0, 1A, 1B, 1A, IIB ve 1A erken evre; Evre HIB, 11IC ve IV ise
ileri evre meme kanseri olarak kabul edilir (3). Meme kanserinde evreleme hastaya
uygun tedavi yonteminin secilmesinde kullanilir ve bu nedenle 6nem arz etmektedir.
2.3. Meme Kanserinde Kullanilan Tedavi Yontemleri

Meme kanserli hastaya nasil bir tedavi uygulanacagi hastanin genel saglik
durumu, hastalifin evresi ve histopatolojik 6zellikler gibi birden ¢ok faktore baglidir.

Tedavide birden ¢ok yontemin kullanildigi multidisipliner yaklagim kabul gérmektedir.



Uygulanan baslica tedavi yontemleri agsagidaki gibidir:
e Cerrahi
e Kemoterapi
e Radyoterapi
e Hormon tedavisi (Endokrin tedavisi)

Bu tedavi yoOntemlerinden kemoterapi ve endokrin tedavisi tim viicudu
etkiledigi i¢in sistemik, cerrahi ve radyoterapi ise sadece hedeflenen alana etki ettigi
icin lokal tedavi olarak siniflandirilir.

Meme kanserli hastaya yukaridaki tedavi yontemlerinden yalnizca birisi
uygulanabilecegi gibi birden ¢ok yontem ayni hastaya es zamanli veya sirayla
uygulanabilir. Meme kanserinde en sik uygulanan tedavi yontemi cerrahidir ve
giiniimiizde birden fazla cerrahi yontem kullanilmaktadir. En sik kullanilan iki cerrahi
yontemi ise saglikli meme dokusunun biiylik oranda korundugu ve sadece tiimor ile
birlikte etrafindaki saglikli dokunun bir kismimin ¢ikarildigi meme koruyucu cerrahi
(lumpectomy) ve tim memenin ameliyat ile ¢ikarildigi mastektomidir. Kemoterapi
kanser hiicrelerini yok etmek veya zayiflatmak i¢in uygulanan sitotoksik ila¢ tedavisidir.
Cok sayida kemoterapi ilac1 vardir ve genellikle hastaya uygun olarak segilen birden
¢ok ilacin kombinasyonu tedavide kullanilir. Kemoterapi erken evre meme kanserinde
hastaligin tekrarlama (niiks) riskinin azaltilmasi ic¢in diger tedavilere yardimci
(adjuvan), ileri evrede ise metastatik kanser hiicrelerine karsi uygulanir. Hormon
tedavisi yapilan testler sonucunda kandaki Ostrojen hormonuna karst duyarli oldugu
tespit edilen kanser hiicrelerini yok etmek i¢in kullanilir. Bu hiicreler daha fazla
bliylimek i¢in Ostrojen hormonuna ihtiya¢ duyarlar ve hormon terapisinde &strojen
hormonunun bu hiicrelere baglantisinin engellenmesi amaglanmaktadir. Hormon terapisi

genellikle ameliyat sonrasi adjuvan tedavi olarak uygulanir. Sistemik bir tedavi oldugu



icin ileri evre meme kanserinde metastatik hiicrelere karst da kullanilabilir.

Radyoterapi ise meme kanseri tedavisinde siklikla kullanilan bir diger tedavi
yontemidir. Genellikle diger tedavi yontemleri ile birlikte niiks etme oranini azaltmak
ve sag kalim oranmi artirmak amaciyla tercih edilmektedir. Early Breast Cancer
Trialists” Collaborative Group 2011 yilinda radyoterapinin meme kanserinde niiks etme
oranin1 %35'den %19'a diisiirdiigiinii ve meme kanserinden 6liim riskini ise %25'den
%21'e disirdigini belirtmistir (4). Meme kanserinde radyoterapinin 3 ana kullanim
alan1 vardir. Neredeyse her meme koruyucu cerrahiden sonra kanserin meme dokusunda
veya c¢evre lenf nodlarinda niiks etme ihtimalini diisiirmek i¢in radyoterapi uygulanmasi
tavsiye edilmektedir (4). Fisher ve ark. yaptiklari ¢alismada sadece lumpectomy
uygulanan hastalarda tlimor niiks etme orani %39,2 iken, lumpectomy ardindan
radyoterapi alan hastalarda bu oranin %14,3'e geriledigi belirtilmistir (5). Bu konuda
radyoterapi ameliyattan birka¢ hafta sonra uygulanabilecegi gibi ameliyat esnasinda
timoriin ¢ikarildigr tiimor yatagina tek seferde yiikksek doz vererek (intraoperative
radyasyon tedavisi) uygulanabilir. Radyoterapi ileri evre meme kanseri vakalarinda ise
genellikle mastektomiden sonra gdgiis duvari 1sinlamasinda kullanilir (6). Buchholz ve
ark. yaptiklarnn ¢alismada evre II meme kanseri hastalarinda, mastektomi ile
karsilastirildiginda meme koruyucu cerrahi ve radyoterapi uygulamasinin sag kalimda
istatiksel olarak artis sagladig: belirtilmistir. Bu nedenle mastektomi giiniimiizde sadece
ileri evre vakalarda tercih edilmektedir (7). Ayrica ileri evre meme kanseri vakalarinda
kanserli hiicreler kemik ve beyin gibi viicudun diger kisimlarina veya deriye
yayildiginda radyoterapi kemoterapi ile beraber uygulanir (6).

Radyoterapi, x 1sinlar1 gibi yiiksek enerjili 1sinlarin veya pargaciklarin kanserli
hiicreleri yok etmek icin iyonize radyasyonun kullanildigi tedavi ydntemidir. Iyonize

radyasyon viicuda girdiginde hiicrelerin kalittm malzemelerine (DNA) zarar vererek



oldiirticii etki gosterir. Radyoterapide amac¢ tlimdre maksimum zarar vererek saglikli
dokuyu miimkiin olan en yiiksek seviyede korumaktir. Radyasyon sik ¢ogalan hiicrelere
daha fazla zarar verir. Kanserli hiicreler saglikli hiicrelere gore daha sik ¢ogalma egilimi
gosterdigi icin radyasyondan daha fazla etkilenirler ve bdylelikle radyoterapi tedavi
edici etki gostermis olur (8).

2.4. Meme Kanserinde Radyoterapi

Meme kanserinde radyoterapi tedavi edici (kiiratif) veya hafifletici (palyatif)
olarak kullanilabilir. Kiiratif radyoterapide endikasyona gore tiimor yatagi, tiim meme,
gbgiis duvart (tim memenin ameliyatla ¢ikarildigi hastalarda) ve evrelemeye gore
bolgesel lenf nodlar1 isinlanir. Palyatif tedavi ise genellikle kiir elde etme sansi
bulunmayan ve uzak metastazi olan hastalarda, hastanin yasam kalitesini arttirma
amagch olarak uygulanir.

Meme kanserinde iki tiir radyoterapi kullanilir. Bunlar eksternal 1s1n tedavisi ve
brakiterapidir (6). Brakiterapide hastanin viicudunun igine bir radyoaktif kaynak kisa
stireligine yerlestirilir. Boylece viicudun icerisinden hedef bolgeye iyonize radyasyon
iletilir. Brakiterapi en sik olarak meme koruyucu cerrahiden sonra tiimoriin ¢ikarildigi
timor yatagina uygulanir. Bu tedavi yonteminde eksternal 1sin tedavisi kadar etkin
lokal tiimor kontrolii elde edilebilecegi yapilan arastirmalarda gosterilmistir ancak
gorsel yan etkilerin daha fazla goriilmektedir (6). Ayni zamanda brakiterapi eksternal
15in tedavisi ile beraber tiimor yatagina fazladan doz (boost) vermek igin de
kullanilabilir.

Eksternal 151 tedavisi ise giinlimiizde meme kanserinde en sik kullanilan
radyoterapi teknigidir. Bu teknikte iyonize radyasyon elde edebilmek icin elektronlari
hizlandirmada kullanilan lineer hizlandiricilardan faydalanilir. Lineer hizlandiricidan

cikan yiiksek enerjili fotonlar veya parcgaciklar ile hedeflenen bolge iyonize radyasyona
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tabi tutulur. Radyasyon kaynagi brakiterapinin aksine hasta viicudunun disinda yer
aldig1 i¢in bu teknige eksternal 1sin tedavisi ismi verilmistir. Bu yontem ile sadece
tiimor yatagina radyasyon verilebilecegi gibi giiniimiizde genellikle tiim meme 1sinlanir.
Ancak tiim memenin 1sinlanmasi ile birlikte tiimor yatagina fazladan doz verildigi boost
uygulamalar1 da yapilmaktadir. Bartelink ve ark. yaptigr randomize g¢alismada boost
uygulanan hastalarda lokal tiimor kontroliinii arttirdigi ancak 10 yillik sag kalimi
degistirmedigi saptanmustir (9).

2.5. Radyoterapinin Yan Etkileri

Radyoterapi meme kanserinden kaynakli 6lim riskini diisirmiis olmasina
ragmen, aynt zamanda meme dokusu etrafindaki saglikli organlarinda bir miktar
radyasyona maruz birakilmasiyla birlikte hastalarda bazi yan etkilerin gériilmesine yol
agmaktadir. Ozellikle 1970'li ve 1980'li yillarda radyoterapi almis hastalarda kalp ve
akciger rahatsizliklarinda artis goriilmiistiir (10-17). Bu yillardaki kalp ve akcigerde
goriilen yan etkilerin yliksek olmasinda uygulanan radyoterapi tekniklerinin ve doz
semalarinin  etkin oldugu diisiiniilmektedir (18, 19). Gilinlimiizde radyoterapi
cihazlarinin, planlama ve goriintiileme sistemlerinin gelismesi ile beraber radyasyona
bagli yan etkilerin goriilme sikliginin azalmasi beklenmektedir. Ancak uzun dénemde
goriilen yan etkilerle ilgili bilgilerimiz heniiz kisithdir (18).

Radyoterapinin kiside gosterecegi yan etkiler verilen toplam doz miktari, kritik
organlarin aldiklar1 doz miktari, uygulanan fraksiyonasyon semasi, verilen kemoterapi
ilaglar1 ve kisinin kalp ve akciger rahatsizliklarina yatkinligina baglidir. Goriilebilecek
yan etkileri akut ve kronik olmak iizere ikiye ayirabiliriz. Akut etkiler radyoterapinin
baslamasina takiben birka¢ hafta igerisinde goriilmeye baslar ve tedavinin bitmesinin
ardindan birkag¢ hafta sonra gegcmesi beklenir. Kronik yan etkiler ise 6zellikle kalpte ve

1sinlanan memede ve memeye yakin olan akcigerde goriilmektedir. Giinlimiizde ender
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olmakla beraber radyasyona bagli ikincil tiimorler de kronik yan etki olarak
siiflandirilir.
2.5.1. Cilt ve Meme Toksisitesi

Akut yan etkilerin biiyiik bir kismi ciltte meydana gelmektedir. Yan etkilerde
kisinin cildinin radyasyona hassasiyeti, yasa bagl olarak hiicrelerinin yenileme siiresi,
kisinin geg¢irmis oldugu ¢esitli cilt rahatsizliklari, es zamanli kemoterapi uygulamasi,
tedavide kullanilan 151n tipi ve enerjisi etkili olmaktadir. Tedavide ¢ok yiiksek dozlara
cikilmadig1 takdirde radyasyon cilde agir hasar vermemektedir ve radyoterapinin
getirmesi beklenen fayda diisiiniildiiglinde bu yan etkiler klinikte 6nemsiz goriilebilir.
Ancak verilen dozun artmasiyla birlikte hiperemi, eritem, kuru ve yas deskuamasyonu
ve Ozellikle boost uygulamalarinda ciltte iilserasyon meme igerisinde ise fibrosis
goriilebilir. Yapilan bir ¢alismada tiim meme 1sinlamalarinda tanimlanan dozun artisi ile
beraber memede fibrosis goriilme oraninda artis tespit edilmis; boost uygulamasinin ise
bu oranda fazladan artisa neden oldugu belirtilmistir (20). Cilt ve meme dokusunda
goriilen yan etkiler verilen doz miktariyla dogrudan baglantilidir ve biiylik bir kismi
yiiksek dozlara ¢ikilmadigi takdirde gegici olmaktadir.

Dogrudan 1smlanmayan karst memede ise goriilebilecek yan etki ikincil
kanserdir. 1973 ve 2000 yillar1 arasinda Amerika'da meme kanseri gegirmis kadinlar
arasinda yapilan calismada karst memede goriilen tiimorlerin sadece %5'1 radyoterapi ile
iliskilendirilebilmistir (21). Calismada bu hastalarin 2000 yili Oncesi 1sinlandigina
dikkat ¢ekilmis ve modern teknikler ile bu riskin daha da azalacagi Ongoriilmiistiir.
Calisma sonucunda ikincil kanserin radyoterapiden ¢ok kisinin yasam tarzi ve genetik
faktorlerin etkin oldugu belirtilmistir. Sonug olarak radyoterapinin sag kalimda getirdigi
fayda diisliniildiigiinde, cilt, 1s1nlanan meme ve karst meme radyasyon toksisitesinin

tedavi planlamasi esnasinda goz Oniinde bulundurulmasi1 ancak tedavide radikal
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degisikliklere sebep olmamasi tavsiye edilmektedir.
2.5.2. Akciger Toksisitesi

Kadinlarda meme dokusu viicudun dis yiizeyine yakin ve disariya dogru sarkik
oldugu i¢in akciger dokusunun ¢ok fazla alan igerisinde kalmasi beklenmez ancak
goglis kafesinin ve dolayisiyla memenin sahip oldugu kavite bir miktar akciger
dokusunun da i1smlanmasina sebep olmaktadir. Akciger dokusunun isinlanmasi ise
akciger pnomonisine sebebiyet verebilmektedir. Solunum sisteminin bronslar ve trakea
gibi diger kisimlarmin aksine akciger dokusu radyasyona yiiksek derecede duyarhdir.
Bu duyarliligin bir sebebi ortamdaki yiiksek miktarda oksijen varligi oldugu
diisiiniilmektedir. Akciger pnomonisi 1sinlanmadan sonra yaklasik 2-3 ay sonra
goriilmeye baslanmaktadir. Tespit edilmesinde hastada goriilen semptomlara (kuru
oOksiiriik ve nefes darligr gibi) ve akciger yogunluguna bakilir (22).

Akciger pnomonisine dair elimizdeki bilgilerin biiyiik bir kism1 primer akciger
timorlerinin radyoterapisinden gelmektedir (23, 24). Primer akciger tiimoérlerinde
radyasyon pnomonisi goriillmemesi i¢in en az 20 Gy alan akciger hacminin %20'y1
gecmemesi ve ortalama dozun 20-23 Gy'in altinda tutulmasi 6nerilmektedir (24). Meme
1sinlamasinda ise standart doz semas1 (25 fraksiyonda toplam 50 Gy) uygulandiginda
radyasyon pnomonisi goriilme sikligi %1-2 olarak belirtilmistir (25). Ancak boost
uygulamasi ile birlikte toplamda hastaya 60 Gy verildiginde bu oran artabilir. Buna
ragmen meme 1sinlamalarinda radyasyon pndmonisine nadiren rastlanmaktadir. Bunun
sebebi olarak ise akcigerin ortalama dozunun primer akciger 1sinlamalarina gére meme
1sinlamasinda ¢ok daha az olmasi gosterilmektedir. Ayrica yapilan bir ¢alismada sol ve
sag meme 1sinlamasimin akciger pndmonisi goriilme riskini etkilemedigi fakat yas
faktoriiniin etkili oldugu belirtilmistir. 50 yas {istii hastalarda radyasyon pnémonisi 50

yas alt1 hastalara gore yaklasik olarak 2 kat daha sik goriilmektedir (26).
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Meme 1s1nlamasinda radyasyon pndmonisi goriillmemesi i¢in belirli bir esik doz
degeri tespit edilememesine ragmen genellikle akcigerin 20 Gy alan hacmine
bakilmaktadir. Sadece memenin 1sinlandigr durumlarda 20 Gy alan hacmin tiim akciger
hacminin %20'sinin altinda, lenfatiklerin de dahil edilmesiyle birlikte tim meme
1sinlamalarinda 20 Gy alan hacmin tiim akciger hacminin %30'unun altinda olmasi
onerilmektedir (24).

Radyasyon akcigerde radyasyon pnomonisi haricinde ikincil akciger kanserine
de sebebiyet vermektedir. 2005 yi1linda Amerika'nin Surveillance Epidemiology and End
Results (SEER) verilerine dayandirilarak yapilan ¢alismada isinlanan memeye komsu
olan akcigerde, akciger kanserine bagli oOliimlerin uzak akcigerde goriilen akciger
kanserine bagli 6liimlere orani 1,42 olarak bulunmustur ve bu artigin radyasyona bagli
oldugu distiniilmektedir (18).

2.5.3. Kalp Toksisitesi

Radyasyon kalbin kalbi cevreleyen perikardiyum dokusuna ve kalp kasina
(miyokardiyumun) kalp kapakeiklarma ve koroner arterlere zarar verebilir. Kalpte
radyasyona bagli bazi hastaliklar kalp iltihabi (pericarditis ve miyokarditis), koroner
arter hastaligi, kalp yetmezligi ve ritim bozuklugu ve kalp kapakgiklar1 rahatsizliklar
olarak siralanabilir. Hastanin daha once kalp rahatsizli§i gecirmis olmasi, hastada
obezite, sigara ve diyabet gibi risk faktorlerinin varligt ve hastaya radyoterapi ile
birlikte kemoterapi uygulanmasi bu rahatsizliklarin ortaya ¢ikma riskini arttirir. En
siklikla goriilen radyoterapi kaynakli kalp rahatsizliklar1 miyokardiyumun hasar
gormesidir. Yapilan ¢alismalar miyokardiyum kaynakli 6liimlerin tiim kardiyak kaynakli
6liimlerin yarisindan fazlasini kapsadigi belirtilmistir (27-31).

Kalpte goriilebilecek yan etkiler kalbin aldigi doz ile dogrudan baglantilidir.

Yapilan bir ¢alismada kalbin ortalama dozunda her bir Gy'lik artisin kalp rahatsizlig
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goriilme riskini %7,4 arttirdig1 tespit edilmis ve kalp rahatsizlig: riski dogurmayacak alt
esik doz degeri belirlenememistir (32). Bu nedenle kalbin ortalama dozu tedavide
minimum seviyede tutulmaya calisilmaktadir. Bu konuda sag meme 1simnlamalarina gore
sol meme 1ginlamalari, kalbin ortalama dozu 2-3 Kat arttig1 i¢in, ¢ok daha risklidir (18).
1973 ile 1982 yillar1 arasinda radyoterapi almis ve en az 20 yil sag kalim gostermis
hastalarda sol meme 1smmlamalarinda goriilen kalp rahatsizliklarinin, sag meme
1sinlamalarinda goriilen kalp rahatsizliklarma orani 1,9 bulunmustur (19). Ozellikle sol
tiim meme 15inlamalarinda mamarya internal lenfatigi de hedef hacme dahil edildiginde
kalp kismen alan i¢ine girebilmekte ve ortalama dozu 6-8 Gy'e kadar ¢ikabilmektedir.
Dolayisiyla zaman igerisinde kalbin aldigi dozu diistirmek igin cesitli yontemler
gelistirilmistir.
2.6. Tedavi Teknikleri

Meme kanserinde kullanilan ilk yontemde hasta sirt {istii pozisyonda yatirilir ve
kollarin1 basinin {izerine almasi istenir. Ardindan meme karsilikli iki tanjansiyel alan ile
isinlanirdi. Bu sekilde 1sinlanan hastalara ait ilk veriler 1992 yilinda Rutqvist ve ark.
yaptig1 ¢alismada goriilebilir (33). Bu calismada hastalarda kalp rahatsizliklarinin daha
sik goriildiigii anlasilmis ve sonraki yillarda meme ¢evresinde yer alan kritik organlarin
daha 1yi korunabilecegi yontemler gelistirilmeye baglanmistir. Bu yontemlerden ilki 3
boyutlu konformal radyoterapidir (3BKRT). Ilerleyen zamanlarda alan icinde alan
yontemi (FinF), yogunluk ayarli radyoterapi (YART), yogunluk ayarli ark terapi
(YAAT), derin nefes tutturma teknigi (deep inspiration breath hold - DIBH)
gelistirilmistir.
2.6.1. 3 Boyutlu Konformal Radyoterapi (3BKRT)

3BKRT planlamas1 bilgisayarli tomografi (BT) goriintiilerini kullanmasi

sebebiyle hastanin tedavi planlamasinin yapilabilmesi i¢in dncelikle BT'sinin ¢ekilmesi
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gerekmektedir. Hastanin tedavi esnasindaki yatis pozisyonu ile BT ¢ekimi esnasindaki
yatis pozisyonunun hazirlanan tedavi planmmin hastaya dogru bir sekilde
uygulanabilmesi i¢in ayni olmasi amaglanmaktadir. Bu sebeple BT ¢ekimi sirasinda
tedavi kosullar1 simiile edilmeye calisilir ve BT ¢ekilmesine simiilasyon ismi verilmistir.
Simiilasyon isleminde hastanin yatis pozisyonunun isinlanmaya uygun hale getirilmesi
icin ve hastanin tedavi boyunca hareketsiz kalmasi (immobilizasyon) i¢in ¢esitli araclar
kullanilir. Meme radyoterapisinde kullanilan immobilizasyon araglarindan bazilar
hastanin kollarini1 basinin {izerinde tutmasini saglayan el tutacagi (wing board) ve
hastanin rahat etmesini saglayan diz altt yastifidir. Simiilasyon odasinda tedavi
odasindakilerle ayni 6zelliklere sahip lazer sistemi bulunmaktadir. Lazer 1sinlarini hasta
lizerinde miimkiinse tedavi alaninin disinda ¢akismasi saglanir ve ¢alisma yerlerine BT
goriintlilerinde parlak goriilen kiigiik metal boncuklar bant kullanilarak hasta {izerine
yapistirilir. Ardindan hastanin BT c¢ekimi gerceklestirilir. BT c¢ekiminde istege gore
belirli araliklarda aksiyel tomografi goriintiileri elde edilir. Elde edilen BT goriintiileri
tizerinde bilgisayar aracilifi ile tiimor hacminin ve kritik organlarin ¢izildigi konturlama
islemi gerceklestirilir. Meme 1simnlamasinda genellikle, 1s1nlanacak hacimlerin yani sira
kalp, komsu akciger, kars1 meme, kars1 akciger, karaciger, medulla spinalis ve 6zefagus
cizilir. Konturlanmig BT goriintiileri tedavi planlama sistemine (TPS) gonderilir.
3BKRT'de geleneksel olarak karsilikli tanjansiyel iki foton alani kullanilir. Bu
tedavi tekniginde tiimor lizerinde ideal bir doz dagilimi elde edebilmek ve kritik
organlarin alacaklari dozu en aza indirmek i¢in en Onemli konu alan agilarinin
belirlenmesidir. Alan agilarini belirlemede 6zellikle kalp, akciger ve karst memenin
konumlar1 dikkate alinir. Kars1t memeye yakin olan alanin acisi belirlenirken hastanin
nefes almast durumu da dikkate alinarak karsi memenin alan i¢ine girmeyecegi sekilde

alan miimkiin oldugunca kars1 memeye dogru kirilir. Diger alan ise ilk alanla alan
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kenarlar1 tanjansiyel bir sekilde iist iiste cakisacak bir aciyla yerlestirilir. Kalp ve
akciger de dikkate alinarak alan agilarinda degisiklikler yapilir. Timor {izerinde
homojen bir doz dagilimi elde edebilmek i¢in giliniimiizde genellikle 2 farkli yontem
kullanilir. Tlk olarak hasta iizerinde doku eksikligi olan bélge iizerinde fiziksel, dinamik
veya sanal wedge’ler kullanilir. Diger yontemde ise yiiksek doz alan bdlgelerin ¢ok
yaprakli kolimatér (CYK) ile kapatildigr ek alanlar kullanilir. Ayni1 zamanda biiyiik
hacimli meme 1s1mnlamalarinda farkli enerjiler kullanilabilir.

Bu tedavi yonteminde dikkat edilmesi gereken bir diger nokta hastanin nefes
alip vermesinden kaynaklanan gogiis hareketidir. Hasta nefes aldiginda gogiis kafesi
siser ve meme dokusu sirt {istli pozisyonda yukariya dogru bir miktar kalkar ve cilde
yakin olan kisimlar TPS'de olusturulmus tedavi alaninin disina ¢ikabilir. Sonucta
hastanin cildi ve bir miktar meme dokusu istenilenden daha az miktar doz alabilir. Bunu
onlemek amaciyla TPS'de olusturulan alanin anterior siniri ciltten bir miktar mesafe
birakilarak agilir ve CYK ve kolimator pozisyonlari meme hareketini dikkate alarak
belirlenir. Bu agikliga fall-off ad1 verilir. Fall-off olusturmada amag hedef hacmin tedavi

siiresince 1s1n alani i¢erisinde kalmasidir.

2.6.2. Yogunluk Ayarh Radyoterapi (YART)

20001 yillarin baginda 3BKRT'den sonraki adim tedavi esnasinda foton 1sin
yogunlugunu ayarlama ve tersine planlama yontemidir. Bilgisayarlarin ve TPS'lerin
gelismesiyle birlikte yogunluk ayarli radyoterapi (YART) kliniklerde kullanilmaya
baslandi. YART oncelikle bas boyun kanserlerinde parotis gibi kritik organlarin
cevresinde konkav izodoz hatlar1 olusturmak i¢in kullanilmaya baslandi. Giintimiizde
meme planlamasi da dahil olmak iizere bir¢ok kanser tiiriinde kullanilmaktadir.

3BKRT'nin aksine bu yontemde tedavi esnasinda CYK hareketleri sayesinde tek
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bir alan igerisinde farkli alt alanlar olusturulur. Boylelikle bir 1s1n alan1 hedef hacmin
farkl1 noktalarina esit dagilimli olmayan doz verilebilir. Bu sayede hem kritik organlarin
aldiklar1 dozda diisiis hem de hedef hacimde homojen bir doz dagilimi saglanir. Tedavi
planlamasini yapan kisi oncelikle hedef hacmin almasi istenen dozu ve kritik organlarin
esik dozlarmi TPS'e girer ve c¢esitli algoritmalar kullanilarak tersine optimizasyon
gergeklestirilir. Optimizasyon sirasinda bilgisayar miimkiin olan en iyi sonucu elde
edebilmek i¢in aki haritasini (fluence map) kullanir ve optimizasyon sonucunda ideal
aki haritasin1 verir. Aki haritasinda hangi bolgenin ne kadar doz almasi gerektigi
gosterilmektedir. Yiiksek doz almasi istenen bolgelerde CYK'lerin daha uzun siire agik
kalmasi, az almasi istenen bolgelerde ise CYK'lerin daha kisa siireligine agik kalmasi
gerekmektedir. Boylelikle bilgisayar optimizasyon neticesinde elde edilen aki haritasini
CYK'ler ile uygulamaya calisir. Bu noktada CYK'lerin hiz gibi ¢esitli hareket
kisitlamalar1 vardir. Bu kisitlamalar ile beraber aki haritasina en yakin sonucu veren
CYK konfigiirasyonu belirlenir ve CYK segmentleri olusturulur. Tedavi esnasinda step
and shoot ve dynamic olmak iizere 2 farkli yontem uygulanabilir. Step and shoot
yonteminde segmentler aras1 gegite, CYK pozisyonlar1 belirlenirken 1sinlama kesilir;
dynamic ismi verilen yontemde ise 1s1mnlama CYK’ler hareket ederken dahi kesilmez.
Bu yontemde 1s1nlama kesintisiz bir sekilde uygulandigi i¢in tedavi daha kisa siirer.
YART'da amag tiimor iizerinde istenen doz homojen bir dagilim ile verilirken
saglikli dokularin en 1iyi sekilde korunmasidir. Yapilan c¢alismalarda YART'nin
3BKRT'ye nazaran daha iyi dozimetrik sonuglar verdigi gorilmistiir (34-38). Meme
planlamasinin karmagikligi ve zorlugu neticesinde meme YART planlamasinda bu
amaci gergeklestirebilecek iyi bir plan elde edebilmek igin genellikle en az 4-5 farkli
alan kullanilir ve hedef hacmi biiyiikliigline ver yerlesimine gore alan sayisi daha da

arttirilabilir. Ancak sadece 2 alanin kullanildigi c¢aligmalarda yapilmistir (38). Daha
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fazla sayida alan kullanilmasi beraberinde daha iyi bir plan getirdigi gibi hastanin aldig1
arka plan radyasyon miktarini arttirmakta ve tedavi siiresini uzatmaktadir. Bu da
Klinikte tedavi etkinligini diisiiriicti rol oynamaktadir. YART'de goriilen bir diger sorun
3BKRT ile benzer olarak meme dokusunun nefes alip vermeden kaynaklanan
hareketidir. Meme dokusu nefes alma esnasinda alan disina ¢ikabilmektedir. 3BKRT'de
CYK'ler ve kolimator istenildigi gibi a¢ilabilmekte iken YART'de bilgisayar tarafindan
konumlandirilmaktadirlar. Ancak TPS'lerde bu sorunu gidermek icin ¢esitli araglar
gelistirilmistir.  Ornegin ~ Eclipse  planlama sisteminde “Skin Flash  Tool”
kullanilmaktadir. Yine de meme hareketi dozimetrik olarak ¢esitli belirsizliklere yol
agmaktadir.
2.6.3. Alan i¢inde Alan Yéntemi (FinF)

3BKRT'de oldugu gibi bu yontemde de foton alanlar1 karsilikli tanjansiyel
olarak yerlestirilir. Doz hesaplamasi yapildiktan sonra yiliksek doz alan sicak noktalar
yeni bir alt alan olusturularak CYK'ler ile kapatilir. Olusturulan alt alanlarin kolimator
aciklig1, enerjisi ve izomerkez noktasi gibi fiziksel 6zellikleri ana alanlarinki ile 6zdes
olmalidir. CYK konfigilirasyonu haric biitiin fiziksel 6zellikleri ayn1 olan alanlar tek bir
alan olusturacak sekilde birlestirilir (merge). CYK konumlandirilmasi elle yapildigindan
bu yontem ileri planlama olarak degerlendirilir. Wedge kullanimina gére FinF'te daha
iyl bir doz dagilimi elde etmek miimkiindiir fakat kritik organlarin aldiklar1 dozlar
3BKRT ile benzerlik gosterir (35, 36). Genellikle lenfatiklerin 1sinlanmadigi sadece
meme dokusunun 1sinlandig1 durumlarda ve 6zellikle kalbin allan i¢inde kalmadig: sag
meme planlamasinda kullanilir. Memenin nefes alip verme esnasinda alan icerisinde
kalmasi ise kolimator agikliklarinin ve CYK'lerin anterior sinirinin elle agilmasi ile

saglanir.
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2.6.4. Yogunluk Ayarh Ark Terapi (YAAT)

Yogunluk ayarli ark terapi (YAAT) yogunluk ayarli foton alanlarini rotasyon
yaparak iletmesidir. Rotasyonal radyoterapi fikri ilk olarak Yu tarafindan 1995 yilinda
One strilmistir (39). Bugiin kullanmakta oldugumuz YAAT ise ilk olarak Otto
tarafindan 2008 yilinda gelistirilmistir (40). Oncesinde gelistirilmis konformal ark
(41)'tan farkli olarak, foton alani hedef hacmi her gantry agisinda ¢evrelemek zorunda
degildir. 2008 yilinda TPS'lerin YAAT planlarin1 da gergeklestirebilmesiyle beraber bu
tedavi yontemi klinikte yaygin bir sekilde kullanilmaya baslanmistir.

Ark optimizasyonunu gerceklestirmek icin birden fazla ydntem olmasina
ragmen ticari olarak en sik kullanilan yontem Direct aperture optimization (DAO)'dr.
Bu teknikte YAAT plani 2° araliklarla yerlestirilmis kontrol noktalar1 ile olusturulur
(42). Her bir kontrol noktasinin sekli ve agirligi optimizasyona katilir (43). Fakat her bir
kontrol noktasinin ayn1 anda optimizasyona katilmasi optimizasyonun doyuma ulasma
stiresini ¢ok arttirdigt i¢in Otto (40)'nun gelistirdigi yontem yayginlik kazanmistir. Bu
yontemde Oncelikle az sayida ve belirli araliklarla se¢ilmis kontrol noktalar
optimizasyona katilir. Optimizasyon doyuma ulasmasiyla yeni kontrol noktalar1 eklenir.
Formiilasyonda ii¢ degisken mevcuttur. Bunlar:

1. CYK liflerinin pozisyonlarinin zamana gore fonksiyonlari
2. Gantry acisinin zamana gore fonksiyonu
3. Doz hizinin zamana gore fonksiyonu

Bu formiilasyon kullanilarak CYK liflerinin hareketleri, gantry hareketi ve doz

hiz1 optimize edilir. YAAT optimizasyonunda gesitli sinirlamalar mevcuttur. Bunlar:
1. CYK liflerinin maksimum hizi (Genellikle saniyede 3-4 cm)
2. Gantry hiz1 kisitlamasi (Genellikle saniyede 60)

3. Doz hizi kisitlamasi. Her ticari medikal lineer hizlandiricinin maksimum doz
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hiz1 bellidir.

4, Sirali iki kontrol noktasi arasindaki CYK pozisyonlarinin, gantry hizinin ve doz
hizinin birbirine yakin olmasi

5. CYK modeline bagl iki birbirine komsu lif arasindaki maksimum mesafe gibi
diger kisitlamalar

Bu kisitlamalar da dikkate alinarak optimizasyon gerceklestirilir. Optimizasyon
neticesinde olusturulan tedavi planinda her 2°'de bir yer alan kontrol noktasina ait CYK,
gantry hiz1 ve doz hiz1 verileri tedavi cihazina gonderilir. Bu noktada DAO tekniginin
stk kullanilmasinin  bir sebebi de TPSnin tedavi cihaziyla olan iletisimini
kolaylastirmasidir (42).

Meme planlamasinda ise YAAT genellikle lenfatikler de 1sinlanacagi zaman
kritik organlar1 daha iyi korudugu i¢in ve nefes tutma teknigi uygulandiginda kisa tedavi
stiresi gerektirdigi i¢in kullanilir. 3DKRT'ye gore avantaji daha iyi doz dagilimi elde
edilebilmesi ve yiiksek doz alan kritik organ hacimlerinin daha diisiik olmasidir.
YART'ye gore en belirgin avantaji ise diisiik monitor unit (MU) kullanmasi ve
dolayisiyla daha kisa tedavi siiresi elde edilebilmesidir (35). Popescu ve ark. yaptigi
calismada YAAT planlamasinda YART yontemine gore %30 daha az MU ve %55 daha
kisa tedavi siiresi elde edilmistir (44). Daha iy1 bir doz dagilimi elde edebilmek i¢in
birden ¢ok ark alani kullanilir. Meme dokusu viicudun distal kesiminde yer aldig1 i¢in
meme YAAT planlamasinda tam rotasyon tercih edilmez. Gantry, hasta sirt dstii
pozisyonda yatarken karsi meme alan igine girmeyecek sekilde konumlandirilir ve
yaklasik 240° déndiirilir. Bu teknigin yani sira 50-601ik kismi ark tedavileri de
uygulanmaktadir (45, 46). Dozimetrik karsilastirmalarda farkli  sonuglarla
karsilasilmasina ragmen genellikle YART ile benzer sonuglar verdigi iletilmistir (35, 44,

47-49,).
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Meme planlamasinda YAAT yo6nteminin en biiyiik eksikliklerinden birisi olarak
fall-off birakilamamasi gosterilebilir. CYK pozisyonlar1t YART yonteminde oldugu gibi
optimizasyon esnasinda belirlendigi ve sonradan miidahale edilemedigi igin elle fall-off
olusturmak miimkiin degildir. TPS'lerinde de heniiz YART yonteminde kullanilan “Skin
Flash Tool” benzeri bir modiil heniiz YAAT igin gelistirilmemistir. Bu nedenle YAAT
planlarinda fall-off birakmay1 saglayacak bir teknige ihtiya¢ duyulmaktadir.

2.6.5. Nefes Kontrollii Tedavi Yontemleri

Hastanin serbest bir sekilde nefes aldigi meme i1sinlamalarinda ister konformal
yontem kullaniliyor olsun ister yogunluk ayarli yontemler; nefes alip vermeden
kaynakli meme hareketi hem doz homojenligini (50-53) hem de tiimér kontroliinii
azaltir (54). Bu sorunu giderebilmek i¢in nefes kontrollii tedavi yontemleri
gelistirilmistir. Bunlardan ilki derin nefes tutturma teknigi (deep inspiration breath hold
— DIBH)'dir. Bu teknik ile hedef hacim kapsamasini azaltmadan kritik organ dozlarini
azaltmak hedeflenmektedir. Hasta derin nefes aldiginda akciger hacmi genisler ve kalp
mediastene dogru itilir. DIBH ile sol meme 1simmlamalarinda kalbin memeden
uzaklastirilmasiyla 6zellikle kalp dozunun azaltilabildigi gosterilmistir (55). Derin nefes
tutturma teknigi takip edilmeyerek, goniillii nefes tutturarak veya kontrollii bir sekilde
uygulanabilir. Kontrollii ve izlenerek uygulandiginda hastaya oncelikle kisa bir egitim
verilir. Bu egitimde hasta BT cihazina sirt iistii bir sekilde yatirilir ve RPM Box adi
verilen bir yansitict isaret igeren kiiciik bir kutu hastanin karin yiizeyine sternumun alt
yiizeyi ile gdbek arasina yerlestirilir. Oncelikle hastanin normal bir sekilde nefes almasi
istenir ardindan nefesini alip rahatca tutabilecegi bir seviyede en az 15 saniye boyunca
nefesini tutmasi istenir. Bu islem birka¢ kez tekrarlanir. RPM Box'tan gelen sinyaller
bir kamera araciligl ile RPM sistemine gonderilir. Boylelikle kutunun nefes alma

sirasinda ne kadar hareket ettii sistemde kaydedilir. Hastanin nefsini tutabilecegi
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seviye tespit edildiginde kutunun alt ve iist hareket limitleri belirlenir. Alt ve iist limitler
arasindaki mesafenin yaklasik 0,5 cm olmasi istenir (56). Hastanin tekrar nefes almasi
istenir ve belirlenen limitler dahilindeyken BT ¢ekimi yapilir. Tedavi sirasinda da ayni
kosullar gecerlidir. Hasta tiim fraksiyon boyunca izlenir ve limitlerin disina ¢ikildiginda
1sinlama durur. Hasta istenildigi sekilde tekrar nefes aldiginda tedaviye kaldig1 yerden
devam edilir.

DIBH yapilan bir¢ok ¢alismada detaylica incelenmistir (57-63). Caligmalarda bu
teknik ile hedef hacmin kapsamasi bozulmadan Ozellikle kalp dozunun azaldigi
gbzlemlenmistir. Dogru tedavi yonteminin kullanilmasi ile beraber akciger dozlarinda
da diislis yasanabilecegi iletilmistir (57-61). Meme 1simnlamalarinda nefes kontrol
yonteminin uygulanmasi onerilmektedir. Nefes kontrol sistemlerinin mevcut olmadigi
kliniklerede hastanin nefes alip vermesinden dolay1 hedef dokunun planlamadaki gibi
1sinlanmamasi s6z konusudur. Bu durumda planlama asamasinda sanal bolus

kullanilarak CYK posizyonlarinin belirlenmesi uygun bir yontemdir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gerecler

Bu tez calismasi Istanbul Universitesi Onkoloji Enstitiisii’'nde daha &nce tedavisi
tamamlanmis 18-70 yaslar1 arasinda ileri evre 15 sol meme kanserli kadin hastanin BT
goriintlileri kullanilarak yapilmistir. Bu ¢alismada BAP Proje 1D:23057 kapsaminda
alinmis Varian Eclipse 15.1.51 versiyonu kullanilmistir.
3.1.1. Philips Brilliance Big Bore 4B Bilgisayarh Tomografi (BT) Cihazi

Bilgisayarli tomografi (BT), diisiik enerjili x-ray 1sinlari kullanarak bilgisayar
yardimi ile hastanin kesitsel goriintiilerini olusturan simiilasyon cihazidir. Elde edilen
kesitsel goriintiiler dijital ortamda birlestirilir ve hastanin 3 boyutlu tomografi goriintiisii
elde edilmis olur. Standart bir BT cihazimin igerisinde, ortada bulunan dairesel agikligin
etrafinda rotasyon yapan bir x-ray kaynagi bulunur. Bu kaynagin tam karsisina
yerlestirilmis x-ray detektorii ise hastadan gegen x-ray isinlarini dlger ve bilgisayara
iletir. X-ray kaynagi BT ¢ekimi esnasinda rotasyon yaparken hastanin uzandig yatak ise
vertikal diizlemde hareket eder. Her bir rotasyon tamamlandiginda bilgisayar hastanin 2
boyutlu goriintiisiinii gelismis matematiksel teknikler kullanarak olusturur. Kesit aralig

istege gore degistirilebilmekle birlikte genellikle 1-10 mm arasindadir.

Philips Brilliance Big Bore cihazinda ise 85 cm gantry a¢ikligi bulunmaktadir
(Sekil 3-1). Taranan goriis alan agikligi (field of view) ise 60 cm’dir. Cihazin tiim
fiziksel ve mekaniksel ozellikleri tedavi cihazlarinin 6zellikleri ile esdegerdir. Tedavi
esnasinda kullanilacak olan ve hastanin konforunu arttiran ve immobilizasyonunu
saglayan tiim araclar (diz alt1 yastig1 ve kol tutacagi gibi) BT ¢ekiminde de kullanilir.
Boylelikle hastanin BT ¢ekimi tedaviye girecegi sekilde gerceklestirilmis olur. Tedavi

cihazlarinin odasinda bulunan ve hastanin setup’inda kullanilan lazer sisteminin aynist
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BT cihazi odasinda da bulunur. Bu lazer sistemi ile cihaz 2 mm'den az hata pay ile
caligabilmektedir. Ayn1 zamanda hastanin nefes dongiisiiniin farkli asamalarinda elde
edilen verileri farkli setler halinde tutularak retroospektif hareketi gorebilecegimiz BT

goriintiisii elde edilebilmektedir. Bu islem 4 boyutlu BT (4BBT) olarak adlandirilmistir.

Sekil 3-1 Philips Brilliance Big Bore 4B BT cihazi (64)

3.1.2. Varian DHX Trilogy Lineer Hizlandirici

Trilogy, Varian Medikal Systems tarafindan tiretilmis olan 6 MV ve 15 MV’luk
iki farkli foton enerjisine sahip bir medikal lineer hizlandiricidir (Sekil 3-2). DHX lineer
hizlandiricist  sahip oldugu teknoloji ile Goriintii Rehberli Radyoterapi (IGRT),
Yogunluk Ayarli Radyoterapi (YART), Yogunluk ayarli ark terapi (YAAT), Stereotaktik
Radyoterapi (SBRT) ve 3 boyutlu konformal radyoterapi yapabilir. igerdigi Cone-Beam
sistemi ile tedavi Oncesi ve tedavi sirasinda goriintiileme yapabilir. Bu 6zelligi ile daha

hassas setup yapabilme amaglanmaktadir. Cihazda SSD (kaynak cilt mesafesi) 100
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cm’dir ve alan maksimum 40x40 cm’ye kadar acilabilmektedir. Uzerinde dinamik
yiiksek ¢oziniirlikli 120 liften olusan CYK bulunur. Merkezde bulunan liflerin
kalinlig1 0,5 cm alan kenarlarinda bulanan liflerin kalinligr ise 1 cm’dir. Lif gecirgenligi
yaklasik olarak %?2’dir. Enstitiimiizde kullanmis oldugumuz DHX lineer hizlandiricida
doz hiz1 200-600 MU/dk arasinda degistirilebilmektedir. Daha yiiksek doz hizlarina
cikabilmeyi saglaya FFF mevcut degildir. Hasta takibinin saglayan ve goriintii rehberli
radyoterapide yararlanilan Real-time Position Management (RPM) sistemi ile

uyumludur.

—
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Sekil 3-2 VVarian DHX Trilogy lineer hizlandiric (65)
3.1.3. Varian Eclipse Tedavi Planlama Sistemi (TPS)

Eclipse radyoterapide eksternal 1s1mn tedavisi ve brakiterapi planlarinin
yapilabildigi ¢ok yonlii bir TPS'dir. Windows isletim sistemi altinda c¢aligmaktadir.
Enstitiimiizde Varian Eclipse 15.1.51 kullanilmaktadir. Bu versiyonda PO (Photon
Optimizer) ve PRO (Progressive Resolution Optimizer) olarak iki farkli optimizasyon
algoritmast ve doz hesaplamasi i¢in ise AAA (Analitic Anisotropic Algorithm) ve

Acuros® XB (Varian Headquarters, Palo Alto, California, USA) segenegi bulunmaktadir.
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3BKRT, YART ve YAAT gibi farkli planlar hazirlanabilmektedir. Eclipse kullanim
kolaylig1 agisindan kullanici dostu bir ara yiize sahiptir. Eclipse TPS tedavi cihazlari ile
online olarak iletisim kurulabilmektedir. Sistem {izerinden hasta planlar1 tedavi
cihazlarinda ve tedaviye ait ¢esitli bilgiler ise planlama {initelerinde goriintiilenebilir.

3.1.4. Termoluminesans dozimetreler (TLD)

Termoluminesans dozimetreler (TLD) kisisel dozimetri olarak kullanildig1 gibi
radyoterapi ve radyolojide doz 6l¢iim amaciyla da kullanilabilir. TLD, LiF veya CaF
gibi kati kristal yapida kati maddedir. Iyonize radyasyona maruz birakildiginda,
radyasyon enerjisinin bir kismini kristal yapinin i¢inde birakir. TLD’nin ig¢indeki
enerjiyi absorbe eden atomlarin bir kismi iyonize olur ve serbest elektronlar meydana
getirir. Kristal yapidaki kusurlu kisimlarda serbest elektronlar tuzaklanirlar. TLD
isitildiginda atomlarin titresim hareketi nedeniyle tuzaklanan elektronlar serbest kalirlar
ve baslangigtaki diisiik enerji seviyelerine geri donerler. Bu sirada ortaya ¢ikan enerji
foton olarak sacilir ve TLD’nin termoluminesans 6zelligi gdstermesine sebep olur.
Sacilan fotonlar Olciiliir ve TLD’nin maruz kaldigi radyasyon miktar1 sacilan foton
sayisina orantisal olarak hesaplanir. Isimlanmis TLD’ler tekrar kullanilabilir.

Calismamizda GR-200 termoluminesans dozimetre kullanilmistr.
3.1.5. TLD Okuyucu

TLD okuyucularin calisma prensibi TLD’lerin termoluminesans 6zelligi
gostermesine dayanir. TLD lerin belirli bir sicakliga kadar 1sitilmas ile birlikte ortaya
cikan fotonlar TLD okuyucu tarafindan 6nce photon multiplier ile ¢ogaltilir ardindan
optik detektorler yardimiyla Slgtimlenir. Bu dl¢lim verileri anlik olarak okuyucunun
bilgisayar programina gonderilir ve program bu verileri isler. Toplamda ortaya ¢ikan

foton huzmesinin siddeti TLD’nin absorbe ettii radyasyon miktar:1 ile orantilidir.
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Calismamizda kullanmis oldugumuz Fimel LTM TLD okuyucu manuel olarak
kullanilir. Okuyucunun igerisine tek tek yerlestirilen TLD’ler bir siire 1stya maruz

kaldiktan sonra sogumaya birakilir. Ardindan okuyucunun igerisinden ¢ikartilir. Bu

sekilde tiim TLD’lerin okunmasi gergeklestirilir (Sekil 3-3)

Sekil 3-3 Fimel LTM TLD okuyucu (66)

3.1.6. TLD Firim

TLD’lerin film dozimetrelere gore avantaji tekrar kullanilabilir olmalaridir.
Yeniden kullanilabilmeleri i¢in TLD’nin igerisinde absorbe edilmis doz kalmadigindan
emin olmak gerekir. Bir bagka deyisle tim tuzaklanmis elektronlarin ilk enerji
seviyelerine geri donmeleri saglanmalidir. Bu amacgla TLD’ler TLD firin1 yardimiyla bir
siire yiiksek sicaklikta bekletilirler. Firinlanmis TLD’ler tekrar kullanilabilir hale gelmis
olurlar. Calismamizda Slgiimlerimizin konfirmasyonu amaciyla TLD’ler aynmi sartlarda

birden ¢ok kez 1isimnlanmistir. TLD’ler yeniden 1sinlama 6ncesinde Fimel LTM firminda
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2400C°de yaklasik yarim saat bekletilmistir ve bir siire sogumaya birakilmistir (Sekil 3-

4),

Sekil 3-4 Fimel TLD firim

3.1.7. Rando-Fantom

Rando fantom insan viicudunu taklit etme ve dozimetrik 6l¢iimlerde kullanmak
icin gelistirilmis bir aractir. insan viicudunun fiziksel yapisi (dis goriiniis, kemik ve
yumusak doku) ile benzerlik gosterir. Viicuttaki her bir bolgenin yogunlugunu,
dolayisiyla elektron yogunlugunu taklit eder. Bu sebeple uzun yillardir klinik
arastirmalarda kullanilmaktadir. Rando fantom kesitlere boliinmiistiir. Her bir kesit
araliginda dozimetrelerin konulmasi i¢in yuvalar bulunmaktadir. Kullanmis oldugumuz
rando fantom kadin viicudunu taklit eder. Kesit araligi 2,5 cm’dir. Kol ve bacaklari
bulunmamaktadir.
3.1.8. PTW RW3 Kat1 Su Fantomu

Kat1 su fantomlar: ile beraber kalibrasyon iglemleri ve derin doz dlgiimleri kati
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halde bulunan fantomlarla pratik bir sekilde yapilabilir hale gelmistir. PTW RW3 kati su
fantomu fiziksel yogunluk (1,045 g/cm3) ve elektron yogunlugu acgisindan (suyun
elektron yogunlugunun 1.012 kat) su esdegeridir (67). Fantom fotonlarda Co®°-20 MV
ve elektronlarda 5 MeV-25 MeV enerji araliginda kullanilabilir. 1, 2, 5 ve 10 mm

kalmlhiginda tabakalar halinde bulunabilir (Sekil 3-5). Iglerinde iyon odalar1 igin 6zel

olarak tasarlanmis bolmeler mevcuttur.

Sekil 3-5 PTW RW3 kat1 su fantomu (68)
3.1.9. PTW Unidos 10002 Elektrometre

Elektrometreler radyoloji, radyoterapi ve saglik fizigi alanlarinda iyon odalartyla
beraber dozimetrik 6l¢limlerde, derin doz ve doz hizi 6l¢iimlerinde kullanmaktadirlar.
Iyon odalarmin 6lgiim yapabilmek icin ihtiyag duydugu voltaji saglar ve iyon odasindan
gelen veriyi 6lger. PTW Unidos elektrometre 0-400 volt araliginda ¢alisabilir.
3.2. Yontemler

Bu tez calismasinda daha 6nce tedavisi tamamlanmis 18-70 yaslar1 arasinda ileri
evre 15 sol meme kanserli kadin hastanin BT goriintiileri kullanilmistir. Hastalarin

tiimiinde meme c¢evresi lenf bezlerini de hedef hacim igerisine alan tim meme
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1sinlamas1 yapilmistir. Hasta se¢iminde hassas bir sonu¢ elde etme adina anatomik
yapilar1 birbirine benzer olmasina dikkat edilmistir. Tedavi planlarinda Varian Eclipse
TPS ve Varian Trilogy lineer hizlandirict kullanilmigtir. Tiim planlarda sadece 6 MV
enerji kullanilmistir. Calisma sirasinda hastalar segildikten sonra ilk olarak tiim hedef
hacimleri igceren YAAT planlar1 yapilmis ardindan planlar istatiksel yontemler
kullanilarak karsilastirilmistir. Son olarak ise yapilan planlarin dogrulugunu 6lgebilmek
amaciyla rando fantom kullanilarak dozimetrik 6l¢timler gergeklestirilmistir.

3.2.1. Hastalarin Tedaviye Hazirlanmasi

Radyoterapide ilk asama BT ¢ekimidir. BT ¢ekimi i¢in Philips Brilliance 4B Big
Bore cihazi kullanilmistir. Bu tez ¢aligmasi geriye doniik olmasi sebebiyle BT ¢ekimi
tez Oncesinde, teze ¢alismasina yonelik herhangi bir farkli islem uygulanmadan ve
enstitimiizde tim meme kanserli hastalara uygulanan protokole uyularak
gerceklestirilmistir. Hastalar sirt {isti pozisyonda bas gantry olarak BT cihazinin
masasina yatirilmistir. Sol kollar1 kol tutacagi vasitasiyla bas lstiine ¢ikarilarak alan
igerisinden c¢ikarilmistir. Hastadan serbest nefes almasi istenerek BT ¢ekimi
tamamlanmistir. Higbir hastada nefes tutma benzeri 6zel bir yontem kullanilmamustir.
Elde edilen BT goriintiileri iizerinde Varian Elipse TPS iizerinde hedef hacim olarak
CTV meme, CTV aksillla, CTV supra ve CTV internal mamary (CTV mi); kritik organ
olarak ise sol ve sag akciger, kalp, kars1 meme, medulla spinalis ve ozefagus
konturlanmistir. Konturlanan hedef hacimler marj verilmeden birlestirilerek PTV
konturu  olusturulmustur. Konturlamasi tamamlanan BT  goriintiileri TPS'e
gonderilmistir.

3.2.2. Tedavi Planlarinin Olusturulmasi

Calismada 15 sol meme kanserli hasta i¢in her hastaya beser olmak {izere toplam
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75 sol tim meme YAAT plani yapilmistir. Calismanin amacit CYK liflerinin ciltten
uzaklastirilmas1 ve bdylelikle fall-off birakilmasi oldugu i¢in optimizasyon sirasinda
sanal bolus kullanilmigtir. Sadece optimizasyonda kullanilan sanal bolus doz
hesaplamasinda ve tedavide yer almamaktadir. Planlarin olusturulmasinda ilk olarak
sanal boluslar BT goriintiisii iizerine yerlestirilmistir. Bu islemde sanal bolus lateralde
sternum ortasindan aksilla hizasina kadar; vertikalde ise meme sinirlar1 igerisinde
kalacak sekilde konulmustur. Farkli sanal bolus kalinliklarinin ve dolayisiyla fall-off
genisliklerinin doz farkliliklarina etkisini 6l¢ebilmek i¢in 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm ve 2 cm
kalinliklarinda sanal bolus kullanilmistir. Fall-off birakabilmek i¢in optimizasyon
sirasinda bu bolgeye mutlaka doz tanimlamasi yapilmasi gerekmektedir. Bu sebeple

sanal bolus lizerine hastanin cildinden bolus sinirina kadar her bir bolus kalinlig i¢in

sirastyla 0,51, 11, 1,5f ve 2f isimli konturlar ¢izilmistir (Sekil 3-6).

Sekil 3-6 0,51, 1f, 1,5f ve 2f isimli konturlarin aksiyal kesitteki goriiniimii

Konturlama islemi sonrasinda alan yerlestirmeye gecilmistir. Tiim hastalarda
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daha 6nce uygun olduguna kanaat getirdigimiz 4 alanli YAAT plani uygulanmistir (Sekil

3-7).

Sekil 3-7 4 alanh YAAT planina ait alanlar

Bu teknige gore alanlarin ikisi saat yoniiniin tersine diger ikisi ise saat yoniinde
hareket etmektedir. Biri saat yoniinde digeri saat yoniiniin tersine donen iki alan yari
blokludur. Proksimal jaw, bu yari bloklu alanlarda izomerkez noktasina kadar kapali
durumdadir. Bu alanlarda jawlar otomatik olarak acgilamayacag: i¢in, jaw pozisyonlari
hedef hacmi tiim agilarda en iyi sekilde kapsayacak ayni zamanda sol akciger ve kalbi
koruyacak sekilde belirlenmistir. Jaw pozisyonlarint belirlemede 151n go6zii ekranindan

(Beam’s eye view) faydalanilmigtir (Sekil 3-8).
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Sekil 3-8 Yar1 bloklu alanin 151n gozii ekrani goriintiisii

Diger iki alanda ise jawlar TPS’in sahip oldugu “arc geometry tool” ile otomatik
olarak belirlenmistir. Alanlarin baslangi¢ ve bitis acilarini belirlemede yine 1511 gozii
ekrani kullanilmistir. Saat yoniinde hareket eden iki alanin baglangi¢ agilar1 karst meme
alan icine girmeyecek sekilde ve 4-5 derece marj birakilarak belirlenmistir. Bu aci
yaklasik olarak 320-330%dir. Yar1 bloklu alan 40-600’ye kadar diger alan ise 179%ye
kadar hareket etmektedir. Saat yoniiniin tersine hareket eden alanlarda ise baglangig
acist tim planlarda 179%dir. Yar1 bloklu alan 60-400’ye kadar diger alan ise saat
yoniinde hareket eden alanlarin baglangic agisina kadar hareket eder. Yari bloklu
alanlarin daha kisith agilarda kalmalarinin sebebi, alanlarin yarisinin jaw ile kapatilmasi
sebebiyle hedef hacimlerin alan disina ¢ikmasi veya kritik organlarin dogrudan alan
hedefi haline gelmeleridir.

Kritik organlarin aldiklari dozlarin diigiiriilmesinde en 6nemli faktorlerden biri
izomerkez noktasinin konumlandirilmasidir. 1zomerkez noktasinin konumu saat

yoniinde donen alanlarin baslangi¢ agisini da etkilemektedir. Izomerkez noktasi hastanin
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distal bolgesine ne kadar c¢ekilirse karsi meme alan i¢ine girmeden baslangi¢ agisi
300”ye dogru o kadar diisiiriilebilmektedir. Bu da kalp dozunun diismesinde etkili
olmaktadir. Diger taraftan izomerkez hastanin proksimal kesimlerine dogru ne kadar
cekilirse saat yoniinde hareket eden alanin baslangic agisi Oo’ye o kadar yaklagsmakta ve
karst memenin aldig1 doz diismektedir. Hastalarin anatomik yapilar1 da goz Oniinde
bulundurularak izomerkez noktasinin konumu igin ideal bir formiiliin bulunmadigi
goriilebilir. Bu nedenle her bir hasta igin kalp ve kars1i meme basta olmak iizere kritik

organ dozlari disiiniilerek izomerkez pozisyonu belirlenmistir (Sekil 3-9).

Sekil 3-9 izomerkez konumlandirilmasi

[zomerkez noktasi belirlendikten sonra tiim alanlarin jaw pozisyonlar:
belirlenmis ve optimizasyon safhasina gegilmistir. Ilk olarak sanal bolusun
kullanilmadig: fall-off birakilmamis planlar yapilmustir. Ideal optimizasyon kosullar:
belirlendikten sonra sanal bolus iceren planlar ayni doz sinirlamalart kullanilarak

optimize edilmistir. Fall-off birakilarak olusturulan planlarda tek farklilik fall-off
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bolgesi icin olusturulmus olan konturun optimizasyonda yer almasidir. Ornegin 0,5 cm
kalinliginda sanal bolus kullanilan planda 0,5 cm genisliginde 0,5f konturu
optimizasyona dahil edilmistir. Buradaki ama¢ sadece CYK liflerinin ciltten bir miktar
uzaklastirilmasi oldugu, fall-off konturunun sanal bolus sinirina kadar uzandigi ve bu
konturun bir kisminin build-up bolgesinde kaldigr igin fall-off konturuna ait doz
sinirlamalar1 hedef hacimlere gore daha serbest birakilmistir. Optimizasyonda CTV
meme, CTV aksilla, CTV supra ve CTV mi i¢in ayr1 ayr1 doz tanimlamalar1 yapilmustir.
Kritik organ olarak kalp sol ve sag akcigerler, karst meme, medulla spinalis
optimizasyona dahil edilmistir. Optimizasyon neticesinde sanal bolus kullanilan
planlarda doz hesabindan once sanal bolus tiim alanlardan kaldirilmis, ardindan doz
hesab1 yaptirilmistir. Boylelikle BT kesitleri lizerinde hastanin tedaviye girecegi sekilde,
sanal bolus kullanilmadan, bir doz dagilimi goriilmiistiir. Hedef hacimlerin ve kritik
organlarin aldiklar1 dozlar sanal bolus kaldirildiktan sonra hesaplanmistir. Elde edilen
tedavi planlart CTV meme hacminin %95°1 tanimlanan dozun (50 Gy) %95’ini alacak
sekilde normalize edilmistir (Sekil 3-10).

3.2.2. Dozimetrik Olg¢iimlerin Yapilmasi

Calismada TPS’lerinden elde edilen verilerin dogruluklarinin kontrol edilmesi
amaciyla rando fantom {zerinde TLD’ler kullanilarak dozimetrik Olgiimler
gergeklestirilmistir. Ik olarak rando fantomun BT goriintiilerinin iizerinde TPS ile RT
tedavi palanlart olusturulmustur. Bu tedavi planlarin olusturulmasinda hasta BT
gorlntiiler1 lizerinde yapilan planlarda kullanilan teknige bagli kalimmistir. Rando
fantomun BT goriintiileri lizerinde bolussuz, 0,5 cm boluslu, 1 cm boluslu, 1,5 cm
boluslu ve 2 cm boluslu olmak iizere toplamda 5 farkli tedavi plam1 hazirlanmistir.
Tedavi planlar1 olusturulduktan sonra BT goriintilleri iizerinden TLD’lerin

yerlestirilecegi toplamda 15 farkli nokta belirlenmistir. Bu noktalarin 5 tanesi CTV
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meme, 2 tanesi sol akciger, 2 tanesi sag akciger, 3 tanesi kalp ve diger 3 tanesi ise karsi
memede bulunmaktadir. Noktalarin belirlenmesinde organ konturu {izerinde daha hassas
Olclim yapabilmek amaciyla doz degiskenligi az olan bolgeler se¢ilmistir. Ardindan her

bir noktanin TPS sistemi {izerinde hazirlanan planlarda aldiklar1 dozlar kaydedilmistir.

Dozimetrik Olgiimlerde 2 tanesi kalibrasyon olmak {iizere toplamda 17 TLD
kullanilmistir. Kalibrasyon TLD’leri ile Olglimlerin yapildigi giinlerde cihaz verim
Olclimii yapilmistir. Rando fantom tizerine yerlestirilen TLD’ler ise TPS’de olusturulan
tedavi planlari ile 1ginlanmistir. Verim 6lgiimiiniin yapildigi kalibrasyon TLD’leri ile
rando fantom’da kullanilan TLD’lerin dozlar1 ayn1 giin okunmus ve sifirlama amaciyla
firmlanmisti. TLD’ler her bir plan i¢in 2 sefer olmak flizere toplamda 10 defa
isinlanmisti. TLD’lerden okunan degerler kaydedilmis ve TPS’inde hazirlanan

planlardaki dozlar ile karsilastirilmistir.
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Sekil 3-10 TPS’de hazirlanan tedavi planinin aksiyal (a), koronal (b) ve sagital (c)

kesitlerdeki dozlari
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4. BULGULAR

4.1 TPS’de hazirlanan RT planlarinin DVH iizerinden degerlendirilmesi

Bu calismada 15 hastaya ait BT goriintiileri iizerinde her bir hasta i¢in 5 farkl
RT plani hazirlanmistir. Bu planlardan ilki sanal bolus kullanilmaksizin ve fall-off
bolgesi olusturulmadan; diger planlar ise 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm, 2 cm kalinliklarinda
sanal bolus kullanilarak hazirlanmistir. Elde edilen planlarin doz hesabi sanal bolus
kaldirildiktan sonra gerceklestirilmis ve sonuglar asagida gosterilmistir. Bolussuz
planlar ile sanal bolus kullanilarak hazirlanan planlar karsilikli istatistiksel olarak
degerlendirilmistir. Istatistiksel degerlendirmede normal dagilim iceren verilerde Paired
Sample T-Test, normal dagilim igermeyen verilerde ise Nonparametric Wilcoxon

Signed-Ranks Test kullanilmistir.

PTV’ye ait maksimum doz degerleri Tablo 4-1, ortalama doz degerleri Tablo 4-

2, HI degerleri Tablo 4-3 ve CI degerleri Tablo 4-4’de gosterilmektedir.
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Tablo 4-1 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 ¢cm, 1,5 ¢cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullanilarak TPS’de yapilan S farklhh RT planinin PTV maksimum doz degerleri

PTV
Maksimum | Bolussuz 0,5 cm Lem 1,5cm 2 cm
Doz (cGy) Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 5185 5344 5218 5241 5319
Hasta 2 5141 5238 5202 5205 5272
Hasta 3 5288 5169 5234 5168 5202
Hasta 4 5175 5244 5298 5363 5321
Hasta 5 5103 5100 5239 5204 5243
Hasta 6 5329 5150 5214 5289 5294
Hasta 7 5232 5295 5292 5373 5256
Hasta 8 5255 5312 5337 5371 5293
Hasta 9 5048 5332 5196 5259 5224
Hasta 10 5024 5153 5118 5114 5209
Hasta 11 5387 5304 5416 5369 5342
Hasta 12 5119 5113 5144 5144 5175
Hasta 13 5143 5138 5129 5179 5179
Hasta 14 5004 5061 5151 5277 5331
Hasta 15 5053 5029 5166 5175 5292
Ortalama 5166 5199 5224 5249 5263
Ort Fark % 0,6 1,1 1,6 1,9
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Tablo 4-2 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 ¢cm, 1,5 ¢cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullanilarak TPS’de yapilan S farkhh RT planinin PTV ortalama doz degerleri

PTV

Ortalama Bolussuz 0,5 cm Lem 1,5cm 2 cm
Doz (cGy) Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 4703 4721 4738 4755 4768
Hasta 2 4693 4716 4724 4737 4744
Hasta 3 4694 4691 4733 4731 4721
Hasta 4 4702 4735 4747 4801 4790
Hasta 5 4662 4695 4726 4749 4755
Hasta 6 4730 4702 4729 4749 4758
Hasta 7 4708 4703 4725 4748 4758
Hasta 8 4741 4780 4795 4814 4799
Hasta 9 4665 4700 4766 4734 4750
Hasta 10 4668 4702 4725 4738 4764
Hasta 11 4735 4744 4768 4760 4773
Hasta 12 4664 4730 4724 4749 4753
Hasta 13 4684 4703 4716 4748 4732
Hasta 14 4657 4684 4719 4736 4733
Hasta 15 4659 4685 4722 4728 4732
Ortalama 4691 4713 4737 4752 4755

Ort Fark % 0,5 1,0 1,3 1,4
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Tablo 4-3 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 ¢cm, 1,5 ¢cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullamlarak TPS’de yapilan 5 farkli RT planinin PTV homojenite indeksleri

Homojenite Bolussuz 0,5cm lcm 1,5cm 2cm
Indeks Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 0,11 0,13 0,13 0,13 0,15
Hasta 2 0,11 0,12 0,12 0,12 0,13
Hasta 3 0,11 0,11 0,12 0,13 0,13
Hasta 4 0,13 0,14 0,14 0,16 0,16
Hasta 5 0,09 0,10 0,12 0,13 0,13
Hasta 6 0,14 0,11 0,12 0,13 0,14
Hasta 7 0,12 0,12 0,13 0,14 0,14
Hasta 8 0,14 0,15 0,16 0,17 0,16
Hasta 9 0,09 0,10 0,13 0,12 0,13

Hasta 10 0,09 0,10 0,11 0,11 0,13
Hasta 11 0,14 0,14 0,15 0,14 0,15
Hasta 12 0,10 0,11 0,12 0,12 0,12
Hasta 13 0,10 0,11 0,12 0,12 0,12
Hasta 14 0,09 0,10 0,11 0,12 0,12
Hasta 15 0,09 0,09 0,11 0,11 0,11
Ortalama 0,11 0,12 0,13 0,13 0,13
Ort Fark % 4,9 12,6 15,9 17,2




Tablo 4-4 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm, ve 2 cm sanal bolus

kullamlarak TPS’de yapilan 5 farkli RT planinin PTV konformite indeksleri

Konformite Bolussuz 0,5cm lcm 1,5cm 2cm
Indeks Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 1,02 1,03 1,03 1,04 1,04
Hasta 2 1,04 1,05 1,06 1,06 1,06
Hasta 3 1,06 1,08 1,10 1,09 1,09
Hasta 4 1,09 1,08 1,08 1,08 1,06
Hasta 5 1,03 1,06 1,06 1,06 1,05
Hasta 6 1,03 1,03 1,03 1,03 1,01
Hasta 7 1,06 1,08 1,08 1,11 1,10
Hasta 8 1,06 1,10 1,09 1,09 1,08
Hasta 9 1,03 1,08 1,11 1,07 1,08

Hasta 10 1,02 1,04 1,06 1,05 1,05
Hasta 11 1,00 1,02 1,02 1,02 1,01
Hasta 12 1,03 1,06 1,08 1,08 1,09
Hasta 13 1,04 1,10 1,10 1,09 1,09
Hasta 14 1,00 1,02 1,03 1,03 1,03
Hasta 15 1,02 1,04 1,05 1,05 1,04
Ortalama 1,04 1,06 1,06 1,06 1,06
Ort Fark % 1,6 2,3 2,2 1,8
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Sol akciger degerlendirilmesinde en az 10 Gy alan hacim (V10), en az 20 Gy
alan hacim (V20) ve ortalama doz degerleri dikkate alinmis ve sirasiyla Tablo 4-5,

Tablo 4-6 ve Tablo 4-7’de gosterilmistir.

Tablo 4-5 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 ¢cm, 1,5 ¢cm, ve 2 ¢cm sanal bolus
kullanilarak TPS’de yapilan 5 farkhh RT planimin en az 10 Gy alan sol akciger

hacim yiizdeleri

Sol
Akciger | Bolussuz 0,5 cm Lem 1,5cm 2 cm
V10 (%) Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 55 51,9 53,6 52,8 52,3
Hasta 2 56,5 57,5 56,7 55,8 56,9
Hasta 3 75,8 76,1 75,1 71,2 71,7
Hasta 4 55,8 54 54 50,7 47,4
Hasta 5 69,7 72,2 71,3 72,3 69,2
Hasta 6 52,5 48 50,3 47,4 50,8
Hasta 7 56,4 48,7 44,4 48 51
Hasta 8 59,3 61,1 54,4 58 56,8
Hasta 9 57,4 49,9 53 53,1 53,9
Hasta 10 44,5 47,3 45,6 43,6 50
Hasta 11 60,9 59,9 61,1 57,5 59,8
Hasta 12 53 54,1 53,2 58,6 47,9
Hasta 13 56 57,6 58,2 55,6 55,5
Hasta 14 49,9 50,2 50,4 48,8 48,2
Hasta 15 56 55,3 57 54 52,9
Ortalama 57,2 56,3 55,9 55,2 55,0
Ort Fark % -1,7 -2,3 -3,7 -4,1
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Tablo 4-6 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 ¢cm, 1,5 ¢cm, ve 2 ¢m sanal bolus

kullanilarak TPS’de yapilan 5 farkhh RT planinin en az 20 Gy alan sol akciger

hacim yiizdeleri

Sol Akciger Bolussuz 0,5cm lcm 1,5cm 2cm
V20 (%) Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 18 17,6 17,9 17,9 18
Hasta 2 20,1 20,4 20 19,7 19,9
Hasta 3 20,2 20,1 20,1 19,4 18,8
Hasta 4 19,6 19,4 19,7 19,3 19,6
Hasta 5 18,9 20,4 20 20,5 19,6
Hasta 6 16 15,4 15,8 14,8 15,1
Hasta 7 15,3 14,8 14,9 15,5 15,5
Hasta 8 19,2 19,4 19,4 20,4 19,7
Hasta 9 16,1 16,6 17,5 17,1 16,9
Hasta 10 17,9 17,9 18,1 17,8 18,3
Hasta 11 19,9 19,8 20,2 20 20,1
Hasta 12 18,2 18,8 18,7 18,9 18,7
Hasta 13 19,8 20,3 20,3 20,4 20,3
Hasta 14 18,9 19,8 19,7 19,5 19,3
Hasta 15 18,4 19 19,2 18,9 18,6

Ortalama 18,4 18,6 18,8 18,7 18,6

Ort Fark % 1,3 2,0 1,5 0,9
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Tablo 4-7 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 ¢cm, 1,5 ¢cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullamlarak TPS’de yapilan 5 farkhh RT plaminin ortalama sol akciger doz

degerleri
Sol
Akciger 0,5cm lcm 1,5cm
Ort goz Bolussuz Bolus Bolus Bolus 2 cm Bolus
(cGy)

Hasta 1 1295,8 1284,1 1288,5 1279,1 1262,8

Hasta 2 1370,1 1384,7 1372,4 1357,7 1372,4

Hasta 3 1547,4 1559,7 1552,8 1497,2 1469,2

Hasta 4 1401,4 1381,4 1397,9 1346,6 1343,8

Hasta 5 1442,9 1525,9 1514,9 1518 1467,8

Hasta 6 1447,7 1214,1 1226,9 1181,4 1207,2
Hasta 7 13194 1251,3 1207,4 1248,1 1261,4
Hasta 8 1413,8 1431,4 1387,6 1429,2 1397,3
Hasta 9 1305,1 1270,7 1308,8 1305,3 1308,4
Hasta 10 1259,1 1267,3 1266 1247,3 1298,5
Hasta 11 1441,7 1408,5 1437,6 1403,8 1430,5
Hasta 12 1347,7 1367,2 1372,4 1347,7 1340,8
Hasta 13 1389,2 1426,2 1438,4 1403,9 1403,9
Hasta 14 1285,1 1321,2 1318,9 1313,7 1291,9
Hasta 15 1347,9 1347,7 1373,4 1356,1 1331,6
Ortalama | 1374,3 1362,8 1364,3 1349,0 1345,8
Ort Fark % -0,8 -0,7 -1,9 -2,1
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Kalp degerlendirilmesinde V10, V20 hacimleri ve ortalama doz degerleri

dikkate alinmis ve sirasiyla Tablo 4-8, Tablo 4-9 ve Tablo 4-10’da gosterilmistir.

Tablo 4-8 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 ¢cm, 1,5 ¢cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullamlarak TPS’de yapilan 5 farkhh RT planinin en az 10 Gy alan kalp hacim

yiizdeleri
Kalp V10 Bolussuz 0,5cm lcm 1,5cm 2cm
(%) Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 9,6 8,1 8,5 8,3 9,3
Hasta 2 10,8 10,6 10,9 10,4 10
Hasta 3 14,9 15,1 15,1 14,5 14,5
Hasta 4 13,4 12 12,2 13,6 13,4
Hasta 5 10,1 6,8 5,5 6,4 6,3
Hasta 6 5,8 7 6,7 6,8 6,5
Hasta 7 17,9 18,6 16,9 17,8 17,2
Hasta 8 18,5 19,1 19,3 20,3 19
Hasta 9 5,1 5,1 5,2 5,6 5,4
Hasta 10 4,6 4,5 4,6 4,5 4,8
Hasta 11 20,1 19,7 21,2 20,2 19,1
Hasta 12 15,5 15,3 15,4 14,9 14,6
Hasta 13 15,7 16,4 17,6 17,3 17,2
Hasta 14 8,9 8,9 9,2 8,8 8,9
Hasta 15 9,7 10,4 10,3 10,4 9,5
Ortalama 12,0 11,8 11,9 12,0 11,7
Ort Fark % -1,4 -0,8 -0,1 -2,4
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Tablo 4-9 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 ¢cm, 1,5 ¢cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullamlarak TPS’de yapilan 5 farkli RT planinin en az 20 Gy alan kalp hacim

yiizdeleri
Kalp V20 0,5cm lcm 2cm
(l?%) Bolussuz Bolus Bolus 1,5 cm Bolus Bolus

Hasta 1 1,5 1,5 1,7 1,8 1,8
Hasta 2 1,8 0,6 1,6 1,6 1,5
Hasta 3 2,8 2,9 2,8 3 2,8
Hasta 4 3,4 3,4 3,5 3,8 3,5
Hasta 5 0,3 0,7 0,8 1 1,1
Hasta 6 2,2 2,5 2,3 2,3 2,1
Hasta 7 4,1 4,1 4,1 4,2 3,5
Hasta 8 6 5,7 5,89 6,2 6
Hasta 9 0,7 0,8 1 0,9 0,9
Hasta 10 0,5 0,5 0,5 0,4 0,5
Hasta 11 4,4 4,3 4,6 4,7 4,6
Hasta 12 4,2 3,8 4 4 4,1
Hasta 13 4 4,1 4 4,3 4,3
Hasta 14 2,4 2,1 2,4 2,44 2,5
Hasta 15 2 2,3 1,9 2,1 2
Ortalama 2,7 2,6 2,7 2,8 2,7

Ort Fark % -3,1 1,4 5,2 1,7
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Tablo 4-10 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullamlarak TPS’de yapilan 5 farkhi RT planinin ortalama kalp doz degerleri

Kalp Ort Bolussuz 0,5cm lcm 1,5cm 2cm
Doz (cGy) Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 617,2 615,4 612,1 604,5 603,4
Hasta 2 561 557,8 557,9 554,3 550,3
Hasta 3 670,6 668 665 662,7 661,8
Hasta 4 712,9 691,2 694,2 703,3 700,2
Hasta 5 539,7 564,4 530,9 543,7 559,9
Hasta 6 540 546,2 544,9 538,6 538,2
Hasta 7 767,1 746,8 720,7 752 731,9
Hasta 8 788,8 789,9 797,1 811,9 792,3
Hasta 9 467,7 474,1 476 468,4 472,1
Hasta 10 466,7 465,4 464,9 461,4 458,3
Hasta 11 809 794,1 803,1 792,5 793,5
Hasta 12 725,3 723,8 728,3 722,2 720,2
Hasta 13 672,8 688,8 690,4 690 690
Hasta 14 591,3 594,7 593,3 590,2 583,8
Hasta 15 596,2 596,8 613,6 607,6 597,7
Ortalama 635,1 634,5 632,8 633,6 630,2
Ort Fark % -0,1 -0,4 -0,2 -0,8
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Kars1 meme degerlendirilmesinde ortalama doz ve maksimum doz degerleri
dikkate alinmis ve sirasiyla Tablo 4-11 ve Tablo 4-12°de gosterilmistir.

Tablo 4-11 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullamlarak TPS’de yapilan 5 farkh RT planmin karst meme ortalama doz

degerleri
Karsi

Meme Ort | Bolussuz 0,5 cm Lem 1,5 cm 2 cm
Doz (cGy) Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 289,5 311,7 299,2 290,3 308,1
Hasta 2 293,8 308,9 305,2 311,6 310,9
Hasta 3 266,4 295,7 303,2 298,2 303,2
Hasta 4 291,5 313,8 307,8 309,4 309,8
Hasta 5 229,2 241,5 253,1 252,6 255,8
Hasta 6 259,9 264,5 267,4 264,4 293,1
Hasta 7 311,9 311,3 312,2 320,8 321,7
Hasta 8 288,4 320,4 300,3 304,0 298,7
Hasta 9 252,6 284,1 261,5 278,7 277,7
Hasta 10 274,0 311,5 316,4 303,8 297,8
Hasta 11 309,8 338,2 339,6 340,7 339,9
Hasta 12 280,1 306,7 362,8 302,8 299,4
Hasta 13 282,4 297,1 301,3 297,6 297,6
Hasta 14 284,5 313,5 311,8 309,1 310,4
Hasta 15 269,4 295,0 299,2 291,3 294,8
Ortalama 278,9 300,9 302,7 298,4 301,3

Ort Fark % 7,3 7,9 6,5 7,4
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Tablo 4-12 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullamlarak TPS’de yapilan 5 farkhh RT planinin karst meme maksimum doz

degerleri

Karsi
Meme Bolussuz 0,5cm lcm 1,5cm 2cm
Maks Doz Bolus Bolus Bolus Bolus

(cGy)
Hasta 1 3265,0 3170,9 3182,7 3308,7 3364,9
Hasta 2 1927,9 23779 2577,7 2684,7 2525,4
Hasta 3 1341,2 1689,5 1654,2 1559,0 1636,0
Hasta 4 1924,1 2946,2 2382,0 2626,5 2628,9
Hasta 5 1317,4 1843,3 1959,9 2034,6 1973,6
Hasta 6 1479,8 2437,0 25239 2238,3 1978,8
Hasta 7 1554,9 1790,2 2380,0 2189,7 21829
Hasta 8 1522,0 1988,7 1717,4 1842,0 1886,6
Hasta 9 1360,3 1455,6 1527,0 1452,2 1488,5
Hasta 10 1057,1 1490,7 1674,0 1669,9 2098,0
Hasta 11 1584,2 1909,1 1986,4 2610,1 2279,8
Hasta 12 1445,6 1451,0 1470,2 1554,1 1362,1
Hasta 13 2408,2 2652,4 2325,4 23335 23335
Hasta 14 2049,8 5641,7 2415,0 2312,0 2362,5
Hasta 15 1447,8 1706,8 1581,5 1487,2 1632,3
Ortalama 1712,4 2303,4 2090,5 2126,8 2115,6

Ort Fark % 25,7 18,1 19,5 19,1
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Sag akciger degerlendirilmesinde en az 5 Gy alan hacim (V5) ve ortalama doz
degerleri dikkate alinmis ve sirasiyla Tablo 4-13 ve Tablo 4-14’te gosterilmistir. Tablo
4-15’te medulla spinalis maksimum doz degerleri, Tablo 4-16’da ise MU degerleri

gosterilmistir.

Tablo 4-13 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm, ve 2 ¢cm sanal bolus
kullanilarak TPS’de yapilan 5 farklh RT planinin en az 5 Gy alan sag akciger

hacim yiizdeleri

Sag Akciger Bolussuz 0,5cm 1cm 1,5cm 2cm
V5 (%) Bolus Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 31,1 36,3 33,6 33,7 36,6
Hasta 2 35,4 36,8 38,4 37,7 38,8
Hasta 3 31,9 34,3 32,2 34,6 35,7
Hasta 4 29,1 30,1 29,9 31,7 29,6
Hasta 5 35,2 39 40,3 43,2 42,1
Hasta 6 39,6 43,3 45,6 41,9 44,9
Hasta 7 35,9 34,8 35,7 34,7 40,9
Hasta 8 38,7 41,6 44,2 45 44,3
Hasta 9 34,1 44,1 38,4 42,5 44,4

Hasta 10 33,6 40,2 38,1 37,5 38,2
Hasta 11 64,2 67,5 66,3 66,2 67,7
Hasta 12 31,2 34,9 47 31,9 33,8
Hasta 13 28,4 31,9 30,5 29,4 29,4
Hasta 14 34,5 37,5 37,9 36,5 37,1
Hasta 15 24,3 28,3 29 28 30,8
Ortalama 35,1 38,7 39,1 38,3 39,6
Ort Fark % 9,3 10,3 8,4 11,4
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Tablo 4-14 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullamlarak TPS’de yapilan 5 farkh RT planinin sag akciger ortalama doz

degerleri
Sag
Akciger Bolussuz 0,5cm lcm 1,5cm 2cm
Ort Doz Bolus Bolus Bolus Bolus
(cGy)
Hasta 1 453,3 519,5 517,5 500,8 522,8
Hasta 2 451,7 480,1 498 499,9 504,5
Hasta 3 434,5 456,4 456,5 479,2 486,4
Hasta 4 418,7 458,1 456,5 461,8 456,5
Hasta 5 507 549,1 561,3 577,6 565,9
Hasta 6 478,1 531,3 532,3 526,1 537,6
Hasta 7 501,2 513,7 555,1 501,6 582,7
Hasta 8 480,2 532,8 533 548,5 543,2
Hasta 9 451,4 526,9 484,6 507,4 517,3
Hasta 10 441,4 487,5 478,7 480,2 484,5
Hasta 11 797,3 872,4 833,8 863,8 874,9
Hasta 12 410 460,4 586,4 446,8 466,3
Hasta 13 409,6 438,5 421,8 424,9 424,9
Hasta 14 454,2 495,5 488 488,3 499,1
Hasta 15 376,2 408,9 418,2 417,3 437,9
Ortalama 471,0 515,4 521,4 514,9 527,0
Ort Fark % 8,6 9,7 8,5 10,6
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Tablo 4-15 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 cm, 1,5 ¢cm, ve 2 cm sanal bolus

kullanilarak TPS’de yapilan 5 farkh RT planinin medulla spinalis maksimum doz

degerleri

Medulla
Spinalis 0,5cm 1,5cm 2cm
Msks Doz Bolussuz Bolus 1 cm Bolus Bolus Bolus

(cGy)

Hasta 1 2705,5 2839,6 2751,7 2890,1 2945,7
Hasta 2 2434,2 2564,6 2413,3 2359 2336,3
Hasta 3 2308,2 2274 2288,1 2245,6 2433,7
Hasta 4 2121,6 2259,2 2131,5 2116,8 2121,4
Hasta 5 2606,9 2160 2545,8 2478,5 2398,4
Hasta 6 2082,2 1422,2 1948,4 1486,2 1645,4
Hasta 7 2037,3 2087,6 2120,2 1888,9 2161,6
Hasta 8 1935,7 1984,3 1872,8 1866,7 1792,3
Hasta 9 2747,4 2821,5 3056,5 2840 2632,3
Hasta 10 2458,6 2449,2 2687,2 2351,8 2147,4
Hasta 11 1956,7 2044,4 2204,6 2221,7 2219,4
Hasta 12 2370,1 2208,5 2292,5 2279,4 2146,9
Hasta 13 2398,1 2084,1 2290,3 2370,4 2370,4
Hasta 14 2352,6 2096,1 2203,7 2354 2046,1
Hasta 15 1304,6 1484 1390,3 1201,4 1072,3
Ortalama 2254,6 2185,3 2279,8 2196,7 2164,6

Ort Fark % -3,2 1,1 -2,6 -4,2
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Tablo 4-16 Sanal bolus kullanilmadan, 0,5 cm, 1 cm, 1,5 cm, ve 2 ¢cm sanal bolus

kullanilarak TPS’de yapilan S farklhh RT planinin monitor unit degerleri

Monitor Bolussuz | 0,5 cm Bolus Lcm 1,5cm 2 cm
Unit ’ Bolus Bolus Bolus
Hasta 1 752 763 758 754 719
Hasta 2 653 648 654 671 661
Hasta 3 694 680 693 689 693
Hasta 4 732 769 815 729 753
Hasta 5 805 774 763 734 775
Hasta 6 763 733 772 753 739
Hasta 7 786 777 853 750 824
Hasta 8 673 657 672 620 652
Hasta 9 781 697 705 699 717
Hasta 10 617 619 621 621 597
Hasta 11 768 735 717 718 722
Hasta 12 750 717 726 716 720
Hasta 13 725 716 731 738 738
Hasta 14 731 720 726 737 738
Hasta 15 754 730 781 746 714
Ortalama 732 716 732 712 717
Ort Fark % -2,3 0,1 -2,9 -2,0

4.2 Rando Fantom Uzerinde Gerceklestirilen Dozimetrik Olciimlerin TPS’nde elde

edilen sonuclar ile karsilastirilmasi

Bu c¢alismada TPS hazirlanan planlarin dozimetrik kontrollerinin yapilmasi

amaciyla rando fantom tizerinde TLD’ler kullanilarak dozimetrik 6lglimler yapilmistir.

Bu amag¢ dogrultusunda rando fantom {izerinde 5 tanesi sol memede, 2 tanesi sol

akcigerde, 2 tanesi sag akcigerde, 3 tanesi kalp lizerinde ve 3 tanesi de karst meme

tizerinde olmak tizere 15 farkli nokta belirlenmistir. Belirlenen noktalara konulan

TLD’ler TPS’de hazirlanmis bolussuz ve 2 cm boluslu planlar ile 2’ser defa

1isinlanmistir. Istatistiksel degerlendirmede One-Way Anova kullanilmistir. Elde edilen
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sonuglar ve Eclipse TPS’inden elde edilen veriler Tablo 4-17 ve Tablo 4-18’de

gosterilmistir.

Tablo 4-17 Bolus kullamlmaksizin ve 0,5 cm bolus kullamilarak rando fantom

iizerinde hazirlanan planlarin dozimetrik karsilastirmasi

Bolussuz 0,5 cm Bolus
TLD (cGy) | TPS (cGy) | TLD (cGy) | TPS (cGy)
5356 4946 5243 4992
4936 4814 4720 4997
Sol Meme 4902 4697 4725 5006
4888 4710 4777 5024
5462 4985 5153 4930
Sol Akciger 1486 1531 1463 1539
419 441 425 447
sag Akcigier 648 621 697 661
398 383 487 519
318 305 342 347
Kalp 286 275 299 277
288 288 323 310
213 203 206 221
Karsi Meme 170 162 158 149
405 385 390 362
Ort Fark % 4,3 -0,1
P Degeri 0,91 > 0,05 0,98 > 0,05
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Tablo 4-18 1, 1,5 ve 2 cm bolus kullanilarak rando fantom iizerinde hazirlanan

planlarin dozimetrik karsilastirmasi

1 cm Bolus 1,5 cm Bolus 2 cm Bolus
TLD (cGy) | TPS (cGy) | TLD (cGy) | TPS (cGy) | TLD (cGy) | TPS (cGy)
5234 4826 5092 4887 5192 4956
4960 4884 4869 4908 5042 4925
Sol Meme 5072 4905 5078 4888 5114 4963
5239 4924 4817 4927 5064 5036
5153 4930 5027 4894 5479 5156
Sol Akciger 1555 1492 1371 1448 1525 1484
432 459 406 388 382 398
sag Akcigier 705 712 657 709 692 730
663 712 539 577 578 608
301 320 290 305 322 316
Kalp 266 287 262 278 285 277
291 304 269 293 319 308
233 243 211 200 200 198
Karsi Meme 149 144 142 146 144 137
356 334 358 351 325 314
Ort Fark % -0,2 1,4 3,5
P Degeri 0,93 > 0,05 0,99 > 0,05 0,95 > 0,05
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5. TARTISMA

Son yillarda TPS’lerinin gelismesiyle beraber yiiksek dogrulukta ve etkin RT
tedavi planlarinin olusturulmasi giderek kolaylagsmistir. Ancak TPS’lerinde hazirlanan
planlar ideal bir tedavi ortaminda gecerli olup klinikteki sartlar gbéz Oniinde
bulunduruldugunda her zaman i¢in uygulamasi miimkiin olmamaktadir. RT de tedavi
esnasinda olusabilecek hatalarin giderilmesi her zaman miimkiin olmadig1 ig¢in
uygulanan tedavinin dogrulugu biiyiik 6nem arz etmektedir. Bu nedenle TPS’lerinde
hazirlanan RT tedavi planlarinin hasta tedavisi esnasinda yliksek dogrulukla
uygulanmas1 gerekmektedir. Ancak meme RT’sinde TPS’inde her ne kadar hasta i¢in
uygun bir tedavi plani hazirlanabilse de, bu planlar tedavi esnasinda olusan belirsizlikler
neticesinde her zaman yiiksek dogrulukla uygulanamamaktadir. Bunun en o6nemli
sebebi olarak ise hastanin nefes alip vermesinden kaynakli g6giis hareketi gosterilebilir.
Hasta nefes aldiginda gogiis kafesi sismekte ve cilde yakin meme dokusu isinlanan
bolgenin disina ¢ikabilmektedir. Bu sorunu giderebilmek icin nefes tutturma gibi
yontemler kullanilsa da (57-63), bu yontemlerin uygulanabilmesi igin gerekli ekipmana
sahip olmayan Klinikler i¢in de ¢6ziim iretilmesi gerekmektedir. Bu konuda TPS
gelistiricileri YART planlar igin “Skin Flash Tool” gibi modiiller gelistirmislerdir.
Ancak meme planlamasinda kullanilan bir diger tedavi yontemi olan YAAT ig¢in heniiz

uygun bir ¢oziim gelistirilmemistir.

Calismada serbest nefesli YAAT meme planlamasinda CYK’lerin BEV iizerinde
ciltten uzaklastirilarak fall-off bolgesi olusturulmasi ve boylelikle meme dokusunun
nefes alma esnasinda erisebilecegi bolgenin de 1sinlanan hacime dahil edilmesi

amaclanmistir. Boylelikle nefes alip vermeden kaynakli meme hareketinin tedaviye olan
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etkisinin ez aza indirilmesi hedeflenmektedir. Fall-off olusturabilmek icin Sadece
planlamada yer alan sanal bolus ve sanal bolus iizerine ¢izilen konturlardan
faydalanilmistir. Calismada sanal bolus kullaniminin hazirlanan tedavi planina etkisi

hedef hacimlerin ve kritik organlarin aldiklar1 dozlara bakilarak incelenmistir.

Tedavi plan1 degerlendirmesinde PTV, sol ve sag akcigerler, kalp, karst meme
ve medulla spinalisin aldiklar1 dozlar ile MU degerleri incelenmistir. PTV’nin
maksimum dozu incelendiginde 15 hasta i¢in ortalama maksimum doz degeri en diisiik
bolussuz planda goriilmektedir. Ancak sadece bolus kullanilmayan ve 2 cm bolus
kullanilan planlar arasinda istatiksel olarak anlamli fark belirlenmistir (p=0,05). Bolus
kullanilmadan hazirlanan planin maksimum doz degeri 51,66 Gy olarak ol¢iilmiistiir.
Haciislamoglu ve ark. yaptigi ¢alismada PTV’nin aldigi maksimum doz degeri 55,08
Gy olarak iletilmistir (69). Bu ¢alisma ile karsilastirildiginda planlarimizdaki PTV
maksimum doz degerlerinin daha diisiik oldugu goriilebilir. PTV’nin ortalama dozu
incelendiginde ise bolus kullanilmaksizin hazirlanan planlar ile bolus kullanilarak
hazirlanan tiim planlar arasinda anlamli bir fark belirlenmistir (p<0,05). Bolussuz
planlarin PTV ortalama doz degerlerinin diger planlara gore daha diisiik oldugu
goriilmektedir. Bu noktada tablodaki veriler dikkatlice incelendiginde daha kalin bolus
kullaniminin PTV’nin aldig1 ortalama dozu arttirdigi goriilebilmektedir. 2 cm bolus
kullanilarak hazirlanan planlarda PTV’nin aldigi ortalama doz miktari, bolus
kullanilmadan hazirlanan planlardakinden ortalama olarak %1,4 daha fazladir. Bu da
PTV’nin aldigi maksimum dozlarda istatistiksel olarak ortaya ¢ikan anlamli farki
aciklamaktadir. PTV’nin aldig1 ortalama doz arttikca maksimum doz da artmaktadir.
Homojenite indeksi degerlendirildiginde ise HI degeri en diisiik bolussuz planlarda
gorilmektedir. Bolussuz hazirlanan planlar ile 0,5 cm bolus kullanilarak hazirlanan

planlar arasinda istatistiksel fark belirlenmemistir (p>0,05). Ancak 1 cm, 1,5 cm, ve 2
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cm bolus kullanilarak hazirlanan planlar ile bolussuz planlar arasinda istatistiksel fark
bulunmaktadir (p<0.05). Bunun sebebi olarak optimizasyon esnasinda sanal bolus
kullanilmasmma ragmen doz hesabi Oncesinde sanal bolusun kaldirilmasi ve bunun
sonucu olarak doz dagiliminda bir takim belirsizlikler olusmasi gosterilebilir. Bolus
kaldirildiktan ~ sonra  gergeklesecek doz  dagilimi  optimizasyon esnasinda
goriilemediginden bu belirsizliklerin giderilmesi miimkiin goriilmemektedir. Sonugta HI
degerlerinde sanal bolus kullanimi ile beraber bir miktar bozulma ortaya ¢ikmaktadir.
Konformite indeksinde de benzer durum ortaya ¢ikmaktadir. Bolussuz planlar ile bolus
kullanilan hazirlanan tiim planlar arasinda istatistiksel fark belirlenmistir (p<0,05).
Konformite indeksi en az bolussuz planlarda goriilmektedir. Sanal bolus kullanilmayan
planlarda ortalama HI degeri 0,11 ve CI degeri ise 1,04 olarak ol¢iilmiistiir. Yoo ve ark.
yaptig1 caligmada HI degeri 1,12 ve CI degeri ise 1,07 (47) olarak saptanmistir ve

calismamizdaki sonuglar ile ortiismektedir.

Sol akciger degerlendirilmesinde V10 ve V20 hacimleri ile ortalama doz
degerleri incelenmistir. V10 hacmi ve ortalama doz degerleri sanal bolus kullanilarak
hazirlanan planlarda ortalama olarak bolus kullanilmaksizin hazirlanan planlara gore
daha az saptanmis ancak istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir
(p>0,05). Sol akciger V20 hacmi ise en diisiik sanal bolussuz planlarda goriilmiis ancak
benzer sekilde istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir (p>0,05). Bu
calisma neticesinde sanal bolus kullanilarak fall-off birakilmasinin sol akciger dozunu
etkilemedigi sOylenebilir. Sag akciger degerlendirmesinde ise V5 hacmi ve ortalama
doz degerleri dikkate alinmistir. Her iki kriterde de bolussuz planlar ile sanal bolus
kullanilarak hazirlanan planlar arasinda anlamli bir fark bulunmaktadir (p<0,05) ve V5
hacimleri ve ortalama doz degerleri en az bolussuz planlarda goriilmektedir. Sanal bolus

kullanilmadan hazirlanan tedavi planlarinda sol akciger V10 hacmi %57,2, V20 hacmi



60

%18,4 ve ortalama doz degeri 13,74 Gy olarak ol¢iilmiistiir. Popescu ve ark. yaptigi
calismada ise V10 hacmi %40,3 (37,7 — 43,5), V20 hacmi %16,9 (15,8 — 18,4) ve
ortalama doz degeri 11.6 (11.2 -12.3) Gy olarak iletilmistir (44). Literatiirdeki bu
calisma ile karsilastirildiginda sol akcigerin aldig1 dozu tedavi planlarimizda bir miktar
fazla oldugu goriilebilir. Ancak Radiation Therapy Oncology Group (RTOG) 1005
numarali protokoliine gore sol akcigerin V10 hacmi %40’1t ve V20 hacmi %20
gegmemelidir (70) ve c¢alismamizdaki ortalama sol akciger V20 hacmi bu protokole

uymaktadir.

Sag akciger ile benzer bir durum kars1 memede de goriilmektedir. Kars1t meme
ortalama doz degerleri incelendiginde bolus kullanilmaksizin hazirlanan planlar ile
bolus kullanilarak hazirlanan planlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmaktadir (p<0,05). Sanal bolus kullanilmadan hazirlana tedavi planlarinda sag
akcigerin V5 hacmi %35,1 ve ortalama dozu 4,71 Gy olarak saptanmistir. Popescu ve
ark. yaptig1 ¢alismada V5 hacmi 8,1, ortalama dozu 3,2 Gy olarak iletilmistir (44).
Calismamizdaki V5 hacimleri bu ¢alismadaki verilere gore yiiksek ¢iksa da, ortalama

doz degerleri benzer bulunmustur.

Karst meme dozlar1 dikkate alindiginda en diisiik ortalama doz bolussuz
planlarda goriilmektedir. Karsi meme maksimum doz degerleri incelendiginde ise bolus
kullanilmaksizin hazirlanan planlar ile bolus kullanilarak hazirlanan planlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktadir (p<0,05). En diisiik karsi meme
maksimum dozu bolussuz planlarda goriilmektedir. Sanal bolus kullanilmadan
hazirlanan planlarda ortalama karst meme dozu 2,7 Gy olarak Olgiilmistiir.
Literatiirdeki diger calismalarla karst meme dozu karsilastirildiginda benzer sonuglara

ulasilmistir (44, 47, 69).
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Hem sag akcigerdeki hem de kars1 memedeki doz artisinin sebebi incelendiginde
sanal bolus tizerine ¢izilen fall-off konturlarimin optimizasyona dahil edilmesiyle
beraber 1sinlanan hacmin arttif1 tespit edilmistir. Ozellikle BEV ekranindan
bakildiginda sternuma yakin bdlgedeki fall-off bolgesinin 1sinlamasi esnasinda sag
akcigerin ve karsi memenin sternuma yakin olan kisimlarimin da hedefin arkasinda

kaldig1 i¢in 1s1landig1 ve bu nedenle bolgede doz artisinin oldugu belirlenmistir.

Kalp degerlendirilmesinde V10 ve V20 hacimleri ile ortalama doz degerleri
dikkate alinmustir. Tum kriterlerde sanal bolussuz planlar ile sanal boluslu planlar
arasinda anlamli bir fark tespit edilmemistir (p<0,05). Calisma neticesinde sanal bolus
kullaniminin kalp dozunu istatistiksel olarak etkilemedigi sOylenebilir. Ayrica tiim
planlar incelendiginde ortalama V10 hacmi %12, ortalama V20 hacmi %2,7 ve ortalama
kalp dozu yaklasik 6 Gy olarak tespit edilmistir. Ortalama kalp dozu Popescu ve ark.
yaptigi ¢alismada 10,9 Gy (44) ve Haciislamoglu ve ark. yaptig1 ¢alismada ise 4,99 Gy
olarak belirtilmistir (69). Calisma neticesinde ulasilan sonuglar literatiirdeki ¢aligmalar

ile benzerlik gostermektedir.

Medulla spinalis maksimum doz degerleri incelendiginde bolus kullanilmaksizin
hazirlanan planlar ile bolus kullanilarak hazirlanan planlar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0,05). Hazirlanan planlarin toplam monitor unit
degerleri incelendiginde bolus kullanilmaksizin hazirlanan planlar ile bolus kullanilarak
hazirlanan planlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir
(p>0,05). Sanal bolus kullanimi medulla spinalis dozlarim1 ve MU degerlerini

istatistiksel olarak degistirmemistir.

Calismamizda TPS’inde elde edilen verilerin dogruluklarinin kontrol edilmesi

amacityla rando fantom {izerinde TLD’ler araciligiyla dozimetrik Ol¢limler
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gergeklestirilmistir. Rando fantom, daha 6nce hazirlanan planlar ile tedavi cihazinda her
plan ikiser defa olmak iizere toplamda 10 defa isinlanmistir. Dozimetrik Ol¢limler
neticesinde elde edilen veriler TPS ile karsilastirilmis; Tablo-17 ve Tablo-18’de
gosterilmistir. Calisma sirasinda Oncelikle sanal bolussuz ve 2 c¢cm kalinliginda sanal
bolusun kullanildig1 planlar 1simnlanmistir. Ardindan 0,5 cm, 1 cm ve 1,5 cm
kalinliklarindaki sanal boluslarin kullanildigi planlar 1sinlanmistir. Sanal bolussuz ve 2
cm kalinliginda sanal bolusun kullanildig1 planlarin dozimetrik Slgiim sonuglari ile
TPS’inden elde edilen sonuclar karsilastirildiginda sonuglarin birbirine yakin oldugu
goriilmektedir. Diger planlarda ise minimum ve maksimum farklarin daha fazla oldugu
goriilmektedir. Bu farkin kaynaginin TLD’lerin kalibrasyonlarinin ¢alisma sirasinda
zamanla bozulmus olmasi ve neticede TLD’lerden kaynaklanabilecek belirsizliklerin
calismanin sonuna dogru artmis olabilecegi sonucuna varilmistir. Bazi TLD’lerde
goriilen yiikksek farklarin  setup hatalarindan ve TLD kalibrasyonlarindan
kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir. Tiim dozimetrik Ol¢iimler degerlendirildiginde
TLD ve TPS verilerinin farklarinin ortalamasi %5 ten kiigiiktiir. En biiyiik fark (%4,7)
sanal bolusun kullanilmadigi planda gerceklesmistir. Bu farkin biiyiik olmasinin nedeni,
1sinlamalarda hasta yerine fantom da olsa, yerlestirmedeki (set-up) cok kiiclik
farkliliklarin doz 6l¢iimiinii etkilemesidir. TPS ile elde edilen planlar dozimetrik 6l¢iim

degerleri ile uyumludur ve giivenilebilir olduklar goriilmistiir.

Calismanin sonuglar1 degerlendirildiginde bolussuz plan ile 2 cm sanal boluslu
planlar arasinda hedef hacim ve kritik organ dozlar1 bakimimdan anlamli bir fark varken

0,5, 1 ve 1,5 cm sanal bolus ile yapilan planlarda anlamli bir fark olmadig: goriilmiistiir.

Tedavi planlarinin dogruluklari TLD ile oOlgiilerek kontrol edilmis  ve

hesaplanan doz ile Olglilen doz arasinda uyumluluk oldugu belirlenmistir. Hastalar,
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serbest nefesli BT goriintiileri tizerinden tedavi planlar1 hazirlanarak YAAT teknigi ile
tedavi edilecekse, 3BKRT ve YART planlarinda oldugu gibi fall-off birakilmalidir.
Bunun i¢in 0,5, 1 veya 1,5 cm sanal bolus kullanilarak optimizasyon yapilmasi
dozimetrik agidan tedavi planimmi anlamli olarak degistirmemektedir. Solunum takip
sistemi kullanilmayan tedavilerde hastanin nefes alip verme esnasindaki gogiis

hareketine uygun kalinlikta sanal bolus kullanilmasinda fayda vardir.
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