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OZET

Amag¢: Bu c¢alismanin amaci, kiiglik hiicreli dist akciger kanseri (KHDAK) tanili
hastalarda iki radyoterapi tekniginin hedef hacim ve kritik organ dozlar1 agisindan

karsilastirilmasidir.

Yontem: Lokal ileri evre kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri tanisi olan ve ii¢ boyutlu
konformal radyoterapi ile tedavi edilmis 9 hastanin tedavi planlari Hibrit teknigi ile
tekrar yapildi. Hibrit planlar, toplam fraksiyonun %60°1 3 boyutlu konformal radyoterapi
(3BKRT), %40’1 yogunluk ayarli radyoterapi (YART) ile uygulanacak sekilde
hazirland1 ve toplam 66 Gy doz uygulandi. Spinal kord, kalp, akciger ve 6zofagus kritik
organlar olarak konturlandi. Hedef hacim, kritik organ hacimleri, homojenite indeksi
(HI) ve konformite indeksi (Cl) karsilastir1ldi. Istatistiksel analiz i¢in t-testi ile Wilcoxon

testi kullanild1 ve p < 0,05 anlaml1 kabul edildi.

Bulgular: Her iki teknik ile % 95 izodozun hedef hacmi sarmasi arasinda istatistiksel
fark bulunmamasina ragmen, Hibrit teknigi ile daha homojen doz dagilimi saglanmistir.
Hibrit teknigi ile %107’yi gegen sicak noktalart diisiik tutmak mimkiin olmustur.
Ancak, kars1 akcigerin aldigi Vs degeri Hibrit teknikte istatistiksel olarak anlamli
derecede daha yiiksek bulundu ( p < 0,05). Kalbin aldig1 dozlar agisindan iki teknik
arasinda fark goézlenmezken, 6zofagus ve spinal kordun aldigi maksimum doz Hibrit

teknigi ile daha diisiik bulundu.

Sonu¢: KHDAK tanili hastalarda; %60°1 3BKRT, %40’1 YART ile olusturulan Hibrit
teknigi ile %107’yi gecen sicak noktalar1 daha diisiik tutmak ve daha homojen bir doz
dagilimi elde etmek miimkiin olabilir; ayrica 6zofagus ve spinal kord gibi normal
dokularin aldig1 dozlar diisiiriilebilir fakat diisiik ve orta seviye doz alan hacimlerin

artmasina neden olabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Radyoterapi, KHDAK, 3BKRT, Hibrit teknik.



ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to compare two radiotherapy techniques in non-
small cell lung cancer (NSCLC) patients in terms of target volume and critical organ

doses.

Method: The treatment plans of 9 patients who were diagnosed with locally, advanced
NSCLC and treated with three-dimensional conformal radiotherapy were replanned with
Hybrid technique. The hybrid plans were made in a way that 60% of the total fraction
would be applied with three-dimensional conformal radiotherapy and 40% with Intensity
modulated radiotherapy and 66 Gy was applied in total. Spinal cord, heart, lung and
oesophagus were contoured as critical organs.

The target volume, critical organ volumes, homogeneity index (HI) and conformity
index(Cl) were compared. T-test and Wilcoxon tests were used for statistical analysis

and p < 0,05 was considered significant.

Results: : Even though there were no statistical differences found between the two
techniques considering 95% isodose encompassing the target volume, it was possible to
provide a more homogenous dose distribution with Hybrid technique. In addition, it was
possible to keep the hot spots exceeding %107 lower with Hybrid technique. But the Vs
value that the opposite lung received was found significantly higher with Hybrid
technique statistically (p < 0,05). While no difference was found between the two
techniques in terms of the doses received by heart, oesophagus and the maximum dose

received by spinal cord was found to be lower with Hibrit technique.

Conclusion: With the Hybrid technique having 60% of 3DCRT and 40% of IMRT, it’s
possible to provide more homogenous dose distribution and to keep the hot spots above
%107 lower and achieve a more homogenous dose distribution. In addition, the dose that
normal tissues such as oesophagus and spinal cord take may be lowered, but it may

cause an increase in the volumes receiving low or median dose.

Key words: Radiotherapy, NSCLC, 3DCRT, Hybrid technique.
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1. GIRIS

Akciger kanseri tiim diinyada en sik goriilen kanser tiiriidiir ve kanserlerden 6liimlerin
en sik nedeni arasinda gosterilir. Akciger kanseri genel olarak hiicre tipine gore 2’ye
ayrilir: kiigiik hiicreli (KHAK) ve kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri (KHDAK).
KHDAK, akciger kanserlerinin %80-85’ini olusturur. KHDAK’nin %50’den daha azi
tan1 aninda rezektabl iken %25’i lokal ileri evrededir. KHAK’de ise tani sirasinda
yalnizca %30 hasta sinirli evrededir. Akciger kanserinde en etkili tedavi yontemi cerrahi

olup hastalarin ancak %20-25’ine uygulanabilmektedir.

Lokal ileri evrede ise standart tedavi es zamanli kemoterapi ve radyoterapidir. Ancak 5
yillik sagkalim orani radyoterapi ve kemoterapideki gelismelere ragmen hala diistiktiir.
Radyoterapide total dozu arttirmak bir¢ok tiimor tipinde lokal kontrolii de arttirmasina
ragmen, erken ve gec yan etkiler nedeniyle genellikle yapilamamaktadir. Radyoterapide
amag, hedef hacme istenilen dozu vererek lokal kontrolii saglarken ayni zamanda tiimor
cevresindeki normal dokununda korunmasini saglayip yan etkileri en aza indirmektir
(Akgay, 2014; Giiltekin, 2013). Torasik radyoterapi i¢in en 6nemli doz sinirlayict yan
etkiler radyasyon pnomonisi, fibrozis ve 6zofajittir. Yapilan meta-analiz ¢aligmalarinda,
semptomatik pnomoni %30 oraninda ve grad 2 ve 3 6zofajit oranlar1 %32 ve %17 olarak
bildirilmistir (Palma ve ark. 2013). Akcigerler radyasyona karsi en hassas yapilardan biri
olarak tanimlanir. Radyasyona karsi sekonder pulmoner toksisite, pulmoner fibrozis,
radyasyon pnOmonisi ve pulmoner fonksiyonlarda azalma gibi etkilerle tepki
gostermektedir. Radyasyon pndmonisinin gelisimini tetikleyen baglica etkenler; tedavi
oncesi pulmoner kapasite, akcigerin 1sinlanan hacmi, radyasyon dozu ile fraksiyon
biiytikligii ve semasi ile kemoterapi uygulamasidir (Emami ve ark., 1998). Tedaviye
bagli bu komplikasyonlarin olusumunun Onlenmesinde modern radyoterapi (RT)
teknikleri onemli rol oynamakta ve ge¢ komplikasyonlarin daha az goriilmesi
saglanmaktadir (Ng ve Mauch, 2009). U¢ boyutlu konformal radyoterapi (3BKRT) ve
daha gelismis bir teknik olan yogunluk ayarli radyoterapi (YART) teknigi, radyoterapi
uygulamalarinda yaygin olarak kullanilan bir yontemdir. Radyoterapinin etkinligine
ragmen akciger kanserlerinde lokal niiks oranlarmin yiiksek olmasi sebebiyle, yeni
planlama teknikleri ile birlikte tiimore uygulanan dozu arttirirken ¢evredeki dokulara

1



uygulanan dozu en aza indirmek ve lokal kontrolii arttirmak hedeflenmektedir. Bu
sebeple YART ve konformal radyoterapinin kombinasyonu ile olusturulan Hibrit teknigi
ilk olarak meme kanseri tedavisinde kullanilmaya baslanmistir (Mayo ve ark, 2005).
Daha sonra Ozofagus ve akciger tiimorlerini tedavi etmek i¢in yakin zamanda
kullanilmaya baglanan bir teknik olarak yerini almigtir (Mayo ve ark. 2008; Verkabel ve
ark., 2011).

Lokal ileri evre akciger kanseri igin radyoterapi planlamasi teknik a¢idan zordur ¢iinkii
kemoterapiyle eszamanli olarak 60 Gy radyasyon dozu genis hacimlere uygulandigi
zaman normal doku toksisite riski tasir (Blom ve ark., 2015; Verbakel ve ark., 2012).
Akciger kanseri tedavileri i¢in, 6zofagusa ve normal akcigere doz sinirlamasi, tedaviyle
iliskili morbiditeyi 6nemli dl¢iide azaltir (Palma ve ark., 2013). Akciger 1sinlamalarinda
3BKRT ile saglanamayan ideal doz dagilimi ve PTV disindaki doz diisiisii Hibrit
tekniginin sagladig1 avantajlar arasindadir ve gerekli olmasi durumunda bu kombinasyon

uygulanabilir bir segenek olarak karsimizda durmaktadir (Saglam ve ark., 2017).

Gilintimiizde 3BKRT ve YART tekniklerinin uygulanmasi ile tiimor kontrol orani
artmakta ve tedaviye bagli yan etkiler azaltilmaktadir. Cogu zaman 3BKRT ile hedef
hacmin ¢evresindeki kritik organlarin referans dozlarini agmadan tiimére istenilen dozu
vermek zordur. YART ile kritik organ dozlari, referans dozlarin altinda tutulurken, hedef
hacimlere istenilen dozlar verilebilmektedir (IMRT Collaborative Working Group,
2001). Ancak 6zellikle diisiik doz alan akciger hacmi (Vs) YART ile artmaktadir. Hibrit
teknigi ise, YART teknigine kiyasla daha konformal ve daha homojen bir tedavi

sunmaktadir.

Tiim bu nedenler dogrultusunda ¢aligmamizda, mevcut tedavi planlama sistemimizde
3BKRT ile tedavi edilmis KHDAK tanili hastalarin radyoterapi planlamalar1 retrospektif
olarak Hibrit teknigi ile yeniden hazirlanip, 3BKRT teknigi ile kritik organlar ve hedef
hacim dozimetrik olarak karsilagtirildi. Hibrit tekniginin, kritik organ dozlarini
azaltmada ve hedef hacmin daha homojen ve konformal doz almasini saglamada

etkinligi aragtirildi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Epidemiyoloji

Tim diinyada kansere bagli 6liimler arasinda ilk sirada gosterilen akciger kanseri, neden
oldugu morbidite yiikii bakimindan ciddi bir saglik problemidir. 2012 yilinda
Uluslararas1 Kanser Aragtirma Kurumu (IARC) tarafindan yayinlanan istatistiklere gore,
akciger kanserinin yillik mortalite ve insidans oranlar sirasiyla yiiz binde 30 ve 34,2
olarak belirtilmistir. Orta ve Dogu Avrupa iilkeleri (yiiz binde 53,3) ile Dogu Asya (yiiz
binde 50,4) iilkelerinde en yiiksek insidans oranlari izlenirken, Orta ve Bati Afrikanin
(sirasiyla yiiz binde 1,7 ve 2) ise en diisiik insidans oranlarma sahip oldugu tespit

edilmistir (Ferlay ve ark., 2013).

Ulkemizde 2014 yilinda Tiirkiye Halk Saghigi Kurumu Kanser Daire Baskanlig
tarafindan yayinlanan istatistiklerine gore erkeklerde yasa bagli olarak akciger
kanserindeki artis hizindaki oran yiiz binde 45,2, kadinlarda ise bu oran yiiz binde 7,5
olarak belirtilmistir. Bu oranlar1 inceledigimizde iilkemizde akciger kanseri tiim
kanserler i¢inde erkeklerde %21,1 ile birinci sirada, kadinlarda ise %5 ile besinci sirada

yer alan kanser tiirii olmustur (Hacikamiloglu ve ark., 2017).

Diinya Saglik Orgiitiiniin (WHO), akciger kanseri mortalitesi i¢in yaptig1 calismada, bu
hastaliga bagli 6liimlerin, tiitiin kullanimindaki artisla beraber artmaya devam edecegi
bildirilmistir. Akciger kanseri gelisiminde tiitiin kullanim1 ciddi bir risk faktoridiir ve
akciger kanserlerinin gelisiminin biiyiik bir kismminda sigara tiiketimi kaynak

gosterilmistir (Parkin ve ark., 1997).

Solunum sistemi epitelinden koken alan akciger kanseri iki ana baslik altinda
degerlendirilmesi yapilir. Birinci grup, akciger kanserlerinin yaklasik %15’in1 olusturan,
noroendokrin karakterli hiicrelerden koken almis olduk¢a malign bir grup olan kiiglik
hiicreli akciger kanseri (KHAK)’dir. Bir diger grup ise, akciger kanserlerinin %85’ini
olusturan kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserleri (KHDAK)’dir. KHDAK, kendi iginde
yasst hiicreli karsinom, adenokarsinom ve biiylik hiicreli karsinom olmak iizere 3 ana
patolojik alt gruba ayrilmaktadir. Bu alt gruplarin dagilimlar1 degerlendirildiginde yassi

hiicreli karsinomlarin %20, biiyiik hiicreli karsinomlarinda %2,9, adenokarsinomlarin

3



%38,5 oraninda gorildiigi belirtilmistir (Howlader ve ark., 2011; Herbst ve ark., 2004).
Gectigimiz yillar icerisinde adenokarsinomlarin insidanst 6nemli 6l¢iide artmis ve en sik

goriilen KHDAK tiirii olarak belirtilmistir (Hacikamiloglu ve ark., 2017).

2.2. Etiyoloji

Akciger kanseri etiyolojisinde baslica sorumlu faktor sigaradir. Akciger kanserli
hastalarin yaklagik %901 sigara kullanmaktadirlar. Akciger kanseri ile sigara arasindaki
iliski ilk kez 1950 yilinda gosterilmis ve sonrasinda yapilan caligmalarda da
dogrulanmistir. 4000°den fazla kimyasali bulunan sigaranin, 60’dan fazlasinda ise

kanitlanmis karsinojenler bulunmaktadir (Miisellim, 2007).

Yapilan arastirmalarda akciger kanserlerinde en 6nemli etiyolojik neden sigara kullanimi
olmasina karsilik, mesleki karsinojen maruziyeti, radon maruziyeti, hava kirliliginin ve

genetik faktorlerin de neden oldugu belirtilmistir (Samet ve ark., 1999).

2.3. Anatomi

Alt Solunum sistemi akcigerlerden ve trakeadan olusur. Trakea, 6. servikal vertebra
diizeyinden (larenksin alt ucu) baslar, bifiirkasyon (karina) yaptigi torasik 5. vertebra
seviyesinde sonlanir. Karina hem radyografik hem de anatomik olarak 4. ve 5. torasik
vertebra seviyesindedir. Biflirkasyonda trakea, sol ve sag ana bronglara ayrilmaktadir.
Ana bronglar, lobar (sekonder) brons dallarini olustururlar. Lobar bronslar ise, segmenter
bronglara, segmenter bronslar da mikroskobik yapida olan bronsiollere bdliiniirler.
Brongioller ise alveolar duktuslar1 olustururlar (Field, 1999; Tortora ve Grabowski,

2001).

Akcigerler, gogiis boslugunda, igerisinde kalbinde bulundugu mediastenin her iki
yaninda bulunurlar. Sol ve sag akciger olmak iizere iki tanedirler. Iki akciger arasinda
bulunan bosluga mediasten adi verilir. Akcigerler koni seklinde olup tabanina bazal,
tepesine apeks denir (Tortora ve Grabowski, 2001; Yildirim, 2004; Edward ve ark.,
2004). Sag akciger; alt, orta ve {ist lobtan olusur ve bu loblar birbirinden yatay ve oblik
fissiir denilen yariklarla birbirinden ayrilmistir. Sol akciger ise alt ve iist lobdan
olusmustur ve oblik fissiir adi verilen yarikla birbirinden ayrilmistir (Tortora ve

Grabowski, 2001; Yildirim, 2004). Sekil 2.1.’de akciger anatomisi gosterilmistir.
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Sekil 2.1. Akciger anatomisi

Akcigerlerin hilusu; lenfatik damarlar, kan damarlar1 ve sinirlerin akcigere girdigi ve
ciktigr yerdir (Field, 1999). Bronslari; bronsial arter ve venleri, pulmoner arter ve

venleri, pulmoner pleksusun ¢esitli dallarin1 ve lenfatikleri icerir (Bradley ve ark., 2008).

Akcigerler, gesitli lenf bezlerine drene olan, zengin lenfatik damar agina sahiptir. Bu
lenf bezleri bolgeleri 5 gruba ayrilmaktadir; bronkopulmoner (hiler), intrapulmoner,
supraklavikuler, mediastinal ve skalen lenf bezleridir (Bradley ve ark., 2008). Ayrica,
siiperior ve inferior mediastinum olmak iizere mediastinal lenf bezleri ikiye

ayrilmaktadir:

1) Siiperior mediastinal lenf bezleri: Paratrakeal, retrotrakeal, alt paratrakeal (azigos
nodlart da dahil), ist paratrakeal ve aortik pencerede yerlesmis bir grup bezleri
de igeren, trakea bifurkasyonu (karina) tizerine yerlesmis bezler.

2) Inferior mediastinal lenf bezleri: Paradzefageal, subkarinal ve pulmoner
ligament.

Sag tist lob lenfatikleri; trakeobronsial lenf benzlerine, sol {ist lob lenfatikleri ise sadece

ayni tarafa degil, karsi list mediastene de ayni zamanda drene olur.



Sol ve sag alt lob lenfatikleri de, subkarinal bezlere, buradan sag {ist mediastene ve
direkt olarak alt mediastinal lenf bezlerine drene olur (Bradley ve ark., 2008). Mountain

ve Dresler’in diizenledigi lenf nodu haritas1 Sekil 2.2.’de gosterilmistir.

Suprakiavikiler zon

1. AL servikal, supraklavikiier
sternal gentik lenf bexler|
Ust mediastinal lenf bezleri
Ost zon

2R Ust paratrakes! [sad)

2L OUst paratrakead (sol)

3a Prevaskiller

3p Retrotrakeal

4R Alt paratrakeal (sag)

4L Alt paratrakeal (sol)

Aovrtik lenf bezlen
AP ron

5 Subportik

6 Paraacetik

Alt mediosten lenf berleri
Subkavinal zon

7 Subkaring

Alt zon

8 Paraczafagiyal

9 Pulmoner ligament

N1 lenf bezleri
Miter/interiober ron
10 Hiler

11 Interlober
Periferik ron

12 Lober

13 Segmental
14 Subsegmenter

Sekil 2.2. Mountain ve Dresler’in diizenledigi lenf nodu haritas: (Mountain ve Dresler, 1997)

2.4. Akciger Kanserinde Evreleme

2.4.1. KHDAK de Evreleme

Akciger kanserli hastalarin tedavisinin planlanmasinda ve prognozunun belirlenmesinde
oncelikli adim klinik evrelemedir. Evrelemede TNM (T:primer timor, N: bolgesel lenf
bezleri, M: uzak metastaz) sistemi kullanilir (Detterbeck ve ark., 2017). Uluslararasi
akciger kanseri evreleme komitesi, 2010 yilinda yaymnlanan TNM evrelemesinin 7.
sirimiinii son Onerilerle revize ederek, Ocak 2017°de 8. evreleme sistemini kullanima

sunmustur. Yeni evreleme sisteminde, 7. Evreleme sistemine gére TNM



belirleyicilerinde bir takim degisiklikler olmustur. Yeni evrelemede, N faktoriinde bir
degisiklik onerilmezken, T ve M faktorlerinin {izerinde yogunlasildig: goriilmektedir. T
faktorii i¢in; 7. evreleme sisteminde, 3 cm’den kiigiik timorler T1; 3 ve 7 cm
arasindakiler T2 olarak smiflandirilmisti. 8. evrelemede ise, tiimor boyutunun 5 cm’ye
kadar her santiminin yeniden tanimlandigi (T1a, T1b, Tlc, T2a, T2b ) ve bdylece
prognoz agisindan tiimor boyutunun Oneminin vurgulandigi belirtilmistir. Yedinci
evreleme sisteminde; 3 ve 5 cm arasi tiimorler T2a, 5 ve 7 ¢cm aras1 timorler T2b, 7
cm’den biiyiik tiimorler de T3 olarak isimlendirilmekteydi. Sekizinci evrelemede ise, 4
ve 5 cm arasi tiimorler T2b, 5 ve 7 cm arasi timorler T3, 7 cm’den biyiikler ise T4

siifina yiikseltilmistir (Rami-Porta ve akr., 2014; Goldstraw ve ark., 2016).

M faktorii i¢in; Mla grubunda bir degisiklige gidilmezken, M1b grubunda 8. evreleme
icin yapilan degerlendirilmelerde, uzak ve tek organda, bir metastazi olan hastalarin
prognozunun, bir veya daha fazla organda birden ¢ok metastazi olan hastalara gére daha
iyl oldugu bilgisine yer verilmistir. Yapilan bu degisiklik, oligometastatik hastaligin
tedavisini ve prognozunu daha iyi 6ngdrmeyi amaclamaktadir (Nicholson ve ark., 2016;

Eberhardt ve ark., 2015). 8. Evreleme sistemi Tablo 2.1.’de gosterildigi gibidir.



Tablo 2.1. AJCC 8.

evreleme sistemi (Rami-Porta ve ark., 2014).

Primer Tiimér (T)

Tx Primer tiimér degerlendirilemiyor
TO primer tiimére ait bulgu yok
Tis karsinoma in situ (preinvaziv karsinom)
T1 Tiimdriin en biiyiik ¢ap1 3 cm veya visseral plevra ile gevrili, lobar brong proksimaline invazyonun radyolojik ya da bronskopik bulgusu yok.
TiMI Minimal Invaziv adenokarsinom
Tla Tiimdriin en genis ¢ap1 <1 cm
Tib Tiimdriin en genis ¢ap1> 1 cm, <3 cm
Tlc Tiimoriin en genis ¢apt > 2 cm, <3 cm
T2 3 < tiimér <5 cm ¢apinda veya asagidaki 6zelliklerden en az birine sahip timor :
. ana bronsu tutan, distal karinaya 2 cm’den fazla uzaklikta,
. visseral plevraya invaze,
. hiler bolgeye uzanan ancak tiim akcigeri icermeyen atelektazi veya obstriiktif pnomoni
T2a 3 < timér <4 cm
T2b 4 <tamor <5cm
T3 5 <tiimor < 7 cm veya asagidaki yapilardan en az birine invazyon;
. Gogis duvari ( superior sulkus tiimorleri dahil ), frenik sinir, perietal perikard
. Primer tiimérle ayni lobda nodiil (ler)
T4 Tiimor >7 cm veya asagidaki yapilardan birine invazyon;

. Diyafram, vertebra govdesi, mediasten, karina, trakea, kalp, bilyiik damarlar, 6zofagus, rekiirren laringeal sinir
. Primer tiimérle ayni akcigerde fakat farkli lobda nodiil (ler)

Bolgesel Lenf Nodlari(N)

Nx Bolgesel lenf bezleri degerlendirilemiyor

NO Bolgesel lenf bezi metastaz1 yok

N1 Ipsilateral peribronsiyal ve/veya ipsilateral hiler lenf bezlerine ve/veya intrapulmoner lenf bezlerine metastaz veya direkt invazyon.
N2 Ipsilateral mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz

N3 Kontralateral mediastinal, kontralateral hiler, ipsilateral veya kontralateral skalen veya supraklavikuler lenf bezlerine metastaz

Uzak metastaz (M)

MO

Uzak metastaz yok

M1

Uzak metastaz var

Mila Kars1 akcigerde metastatik nodiil(ler), plevral veya perikardiyal metastatik nodiiller veya malign plevral veya perikardiyal
eflizyon

M1b Tek bir ekstratorasik organda, tek metastaz

Mic Bir veya birden ¢ok organda multipl ekstratorasik metastaz




Evre Gruplamalar:

Yeni evreleme sisteminde T1 kategorisinin Tla, T1b, Tlc’ye 1 cm araliklarla boliinmesi
ile (NOMO) birlikte, yeni evre gruplar1 IA1, IA2, IA3 olarak olusturulmustur (Nicholson
ve ark., 2016; Goldstraw ve ark., 2016). Sekizinci evrelemede, T3-TAN3MO hastalik
evre IlIC olarak yeni bir gruba dahil edilmistir. Farkli tedavi yaklagimlari olmasi

sebebiyle, bu gruptaki hastalar1 ayirma ihtiyact duyulmustur.

MI1b ve Mla hastalarin prognozlarinin benzerligi sebebiyle ikisi de evre IVA sinifina
dahil edilmistir. Yeni evreleme sisteminde Mlc hastalar evre IVB olarak
smiflandirilmistir (Goldstraw ve ark., 2016). Evre gruplari Tablo 2.2.’de gosterildigi
gibidir.

Tablo 2.2. Evre gruplar1 (Detterbeck ve ark., 2017).

NO N1 N2 N3 Mla M1b Mlc
Tla 1Al 1B 1A 1B IVA IVA VB
T1b 1A2 1B 1A 1B IVA IVA VB
Tic IA3 1B 1A 1B IVA IVA VB
T2a IB 1B 1A 1B IVA IVA VB
T2b A 1B 1A 1B IVA IVA VB
T3 1B A 1B 1nc IVA IVA VB
T4 A A 1B 1nc IVA IVA VB

2.4.2. KHAK Evreleme

TNM evrelemesinin KHAK de kullanilmas1 AJCC tarafindan da kabul edilmistir ve son
yillarda, sinirl hastaligi Uluslararast Akciger Kanseri Calisma Grubu, TNM evreleme
sisteminde evre I-IIIB hastalik olarak belirtmistir (AJCC, 2009). Fakat, Veterans
Administration Lung Cancer Group’ un (VALG) 6nerdigi yaygin ve sinirli hastaliktan
olusan ikili simniflandirma KHAK evrelemesinde daha ¢ok kullanilmaktadir (simon ve

ark., 2003, Altin, 2007). Buna gore; ikili siniflama sistemi su sekilde ifade edilmektedir:



e Smirlt hastalik: Siirli timd6r bir hemitoraksa; ayni ya da karsi taraf hiler,
supraklavikular lenf nodu metastaz1 ve mediastinal; ayn1 taraf malign effiizyon
(TNM’ ye gore evre I, 11, III tiimor).

e Yaygmn hastalik: timor sinirli hastalik kapsaminda degil (TNM’ye gore evre 1V
tiimor) (Stahel ve ark.,1989; Vallieres ve ark., 2009).

2.5. Histolojik Simiflandirma

Akciger kanserinde patolojik olarak bilinen 4 ana histolojik grup vardir: adenokarsinom,
bliyiik hiicreli karsinom, skuamoz hiicreli (epidermoid) karsinom ve KHAK. Hiicre tipi
hem prognoz hem de tedavi ile ¢ok iliskilidir. KHAK, diger hiicre tiplerine gore belirgin
olarak farkli davrandigindan, akciger kanserini klinisyenler KHAK ve KHDAK olmak
lizeri iki grupta stmiflandirmaktadirlar. Ilk siniflandirmayr 1967 yilinda Diinya Saglhik
Orgiitii (WHO) yapmustir. 1982 yilinda WHO tarafindan tekrar gdzden gegirilerek bugiin
kullanilan halini almistir (WHO, 2004; Kumar ve ark., 2004). WHO ’nun yapmis oldugu
Histolojik siniflandirma Tablo 2.3.’de gosterildigi gibidir.
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Tablo 2.3. Akciger Kanseri Histolojik Siniflandirilmasi (WHO, 1982).

1. EPIDERMOID HUCRELI KARSINOM
Iyi diferansiye
Orta derecede diferansiye
Az derecede diferansiye
Spindle cell

2. ADENOKARSINOM
Asiner tip
Papiller tip
Bronsioloalveoler tip
Musinli solid karsinom

3. KUCUK HUCRELI KARSINOM
Yulaf hiicreli tip (oat cell)
Intermediyer hiicreli tip
Miks tip

4. BRONSIAL BEZ KARSINOMLARI
Adenoid kistik karsinom (Silendiroma)
Mukoepidermoid karsinom

5. BUYUK HUCRELI KARSINOM
Dev hiicreli (Giant cell) karsinom
Berrak hiicreli (Clear cell) karsinom

6. KARSINOID TUMOR

7. ADENOSKUAMOZ KARSINOM (Miks Tiimérler)

8. DIGERLERI

2.6. Akciger Kanserinde Tiimor Yayilim

Akciger kanseri li¢ yolla yayilim gostermektedir.

2.6.1. Direkt Yayilim

Tiimdr boyutu artarken tiimor hiicreleri de ¢ogalmaya devam eder. Kitlenin tek basina
ertafindaki yapilara dogru biiyiiyiip invaze olmasina lokal yayilim denir (Perez, 1998).
Akciger kanserinde genellikle kitle, akcigerin diger bdlgelerine, kalbe, kostalara,
vertebral kolona ve 6zofagusa dogru yayilim gostermektedir (De Vita ve ark., 2001).
Kapsiillii olmayan tiimdorlerde; diafragma, plevra, gégiis duvari ve perikarda invazyon

goriilmektedir. Akciger kanserinde direkt yayilim oldugunda, timoér T3 veya T4
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evresindedir (Bauer, 1985). Direkt yayilim, plevral bosluga dogru viseral plevra

araciligiyla olabilir ve malign plevral efiizyona neden olabilmektedir.

2.6.2. Lenfatik Yayihhm

Timor hiicreleri, timor bolgesine drene olan lenf nodlar ile yayilabilir. Timor
hiicreleri, lenfatik dolasimla lenf nodlarina gelirler ve kolonize bir sekilde burada
cogalirlar. Lenfatik yayilima “’rejyonel yayilim’’ da denilmektedir. Mediastinal ve
intrapulmoner lenfatikler vasitasiyla akcigerlerin drenaji saglanmaktadir. Lenfatik
yayilimda; kalp, diafragma, plevral kavite ve 6zofagus gibi toraks boslugunda bulunan
diger organlar da rol oynar. Plevral yiizeyler lenfatik kanallar bakimindan zengindirler.
Interkostal lenfatik kanallari arasinda anastomozlar mevcuttur. Interkostal lenf nodlari;

paravertebral, parasternal ve internal mamarian lenf nodlarina drene olurlar (Baum ve

Wolinski, 1994).

2.6.3. Hematojen Yayilim

Uzak metastaz gelisiminin nedenidir ve dolagim sistemi biiyiik rol oynar. (Perez, 1998).

2.7. Prognostik Faktorler

Akciger kanseri hastalar1 i¢in prognostik faktorler; timdr, hasta ve tedaviye

ozgili degiskenler olarak ayrilmaktadir. Inoperabl akciger karsinomlu yaklasik 5000
hastada (V.A. Akciger Grup Protololleri) 77 tane prognostik faktorii degerlendirilmistir.
Sagkalima etkisi olan en onemli 3 prognostik faktor; kilo kaybi, evre ve performans
durumu (Karnofsky skoru) gibi hastaya 6zgii degiskenler olarak tespit edilmistir
(Stanley, 1980). KHDAK i¢in tiimo6r evresinin ve performansini, Uluslararast Akciger
Kanseri Calisma Grubunda da 6nemli prognostik faktorler oldugu belirtmistir (Feld ve
ark.,1994).

Demografik ve klinik 6zellikler g6z oOnilinde tutularak degerlendirilen prognostik
faktorler ise su sekilde siralanir; primer tlimoriin capi, 6nemli kilo kaybinin olup
olmadigi, tutulan lenf nodu sayisi, cinsiyet, baslangictaki akciger fonksiyonlarinin

durumu ve performans statiistidiir (Andre ve ark.,2000).
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2.8. Tedavi Yaklasimi

Akciger kanserinde tedaviye karar verilirken hastanin genel ve performans durumu,
yas1, eslik eden hastaliklari, kalp ve akciger fonksiyonlari gz oniinde bulundurularak
tedavisi planlanmaktadir. KHAK ve KHDAK i¢in tedavi yaklagimi farklidir. Erken evre
KHDAK® nin tedavisinde cerrahi en etkili yontem olarak gosterilir. Adjuvan
radyoterapinin lokal niiksleri azalttigi belirtilmistir. Adjuvan radyoterapi, mediastinal
lenf nodu metastazi ya da cerrahi sonrasi yakin/pozitif cerrahi smir varliginda
onerilmektedir. Evre IB-III olgularda ise adjuvan kemoterapi 6nerilmektedir. Lokal ileri
evre olgularda, es zamanli olarak kemoradyoterapi (KRT) ya da neoadjuvan tedavi
sonrasi cerrahi uygulanabilir. KHAK’de cerrahinin rolii kesin degildir. Ileri evre
hastalikta kemoterapi standart tedavidir. Sinirh evre hastalikta ise erken donemde es
zamanli KRT onerilir. Kemoterapiye cevap veren ileri evre vakalarda es zamanli olarak
KRT uygulanabilir. KHAK ‘lerde sik goriilen beyin metastazlari i¢in kemoterapiden
sonu¢ almmamayan olgularda profilaktik kraniyal radyoterapi Onerilir. Metastazlara ve

timore bagl semptomlarin tedavisi i¢in palyatif radyoterapi uygulanabilir (Giiltekin,

2013).

2.9. Akciger Kanserinde Radyoterapinin Yeri

Radyoterapi akciger kanserinde, palyatif veya kiiratif olarak uygulanan bir tedavi
yontemidir. RT ile gerek sagkalim, gerek lokal kontrol ve gerekse de yasam kalitesini
iyilestirme hedeflenmektedir. Primer tedavideki kullaniminin yami sira; kiigiik hiicreli
dis1 timorlerde RT, definitif olarak ya da ameliyat sonrasinda (postoperatif) uygulanir.

KHAK’de ise, beyin metastazlarinin profilaksisi i¢in uygulanmaktadir (Dingbas, 2007).

Radyoterapi akciger kanserinde; Ug boyutlu konformal radyoterapi/3BKRT, yogunluk
ayarli radyoterapi/YART, stereotaktik beden radyoterapisi/SBRT ve brakiterapi olarak
uygulanmaktadir. Brakiterapi, brons i¢i lezyon varliginda; niikseden ya da metastatik
durumlarda palyatif olarak, definitif tedavi uygulanan durumlarda da boost tedavisi
olarak uygulanmaktadir (Gtiltekin, 2013).

13



2.9.1. U¢ Boyutlu Konformal Radyoterapi (3BKRT)

Son yillarda radyoterapi alanindaki teknolojik gelismeler sonucunda, ii¢ boyutlu
konformal radyoterapi (3BKRT) ve yogunluk ayarli radyoterapi (YART) de onemli
gelismeler kaydedilmistir. Radyoterapinin temel ilkesi olan; timoér dozunu arttirip,
normal dokularin aldig1 dozu azaltmak, 3BKRT’nin de temel prensibini olusturmaktadir.
Boylece azalan normal doku dozu sayesinde toksisite de azaltilmis olunur (Meyer ve
ark., 2007; Hayman ve ark., 2001). U¢ boyutlu konformal radyoterapi; bloklar ve ¢ok
yaprakli kolimatorler (CYK) yardimiyla Bilgisayarli Tomografiden (BT) gelen iig
boyutlu anatomik goriintiilerdeki bilgiyi referans alarak, hedef hacimde uygun doz
dagilimimi olusturan ve aymi zamanda timor ¢evresindeki saglikli dokularin da
korunmasini saglayan bir tedavi seklidir (Khan, 2010). Ancak uygulanan bu tekniklerde
dikkat edilmesi gereken bir takim hususlar vardir; tedavi bolgesindeki organ
hareketlerini ve set-up hatalarini 6nemsemek, planlanan dozun homojen dagilimini
saglamak. Aksi taktirde istenilen hedefe ulasmak mimkiin olmamakla birlikte
sanilandan daha biiylik hatalara sebebiyet verebilir (Armstrong ve ark., 1997; Hayman
ve ark., 2001). Sekil 2.3.’de 3BKRT 6rnegi gosterilmistir.

7=-3.00 cm, T=+8

Sekil 2.3. KHDAK 3boyutlu konformal radyoterapi 6rnegi
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2.9.2. Yogunluk Ayarh Radyoterapi (YART)

Yogunluk ayarli radyoterapi (YART) teknigi, konformal radyoterapinin daha gelismis
bir seklidir. CYK’ler yardimiyla 1smm yogunlugu degistirilerek inhomojen bir doz
dagilimi saglanir. YART ile farkli yogunluklarla olusturulmus alanlarin kullanimiyla,
hedef hacimde istenilen en yiiksek doz saglanirken, saglikli doku ve organin da en az
dozu almast saglanir (Khan, 2010).YART tekniginde, tedavideki her bir alan kendi
igerisinde daha kiigiik alt alanlara ya da diger bir adiyla segmentlere boliinerek ve her bir
alt alanin radyasyon miktar1 degistirilerek 1sinlama yapilir. Bu sayede tliimor hacminin
sekline ve yogunluguna uygun sekilde daha hassas bir tedavi imkani olusturulur

(Gunderson ve Tepper, 2007; Atalar ve ark., 2013).

YART’da tedavi planinin optimizasyon kriterleri planlayici tarafindan belirtilmektedir
ve hedef hacimde en uygun doz dagilimimi elde etmek amaciyla 1sinla ilgili tiim
optimizasyonlar, Tedavi Planlama Sistemi (TPS) bilgisayarlarinin ters planlama
algoritmas1 sayesinde yapilmaktadir. Hazirlanan planlar elektronik olarak bilgi agi

kullanilarak lineer hizlandiriciya aktarilir (Khan, 2010).

Akciger kanserinde, lenf nodu metastazi olan ve tiimdr boyutu biiyiik olgularda, saglikli
doku ve organlarin aldig1 dozu azaltmak ve tliimore istenilen dozu verebilmek igin

3BKRT’ye gore YART tercih edilmektedir (Gtiltekin, 2013).

Voliimetrik Ark Terapi (VMAT)

Rotasyonel YART teknigi olarak tanimlanan VMAT, lineer hizlandiricinin hasta
etrafinda 360° doniisii esnasinda 1simnlama yapar ve bu sirada CYK’ler hareket eder.
Tedavi alaninin biiyiikliigiine bagli olarak tedavi hacmi bir kerede ya da birden fazla
arklarla 1sinlanabilir. Isinlama sirasinda doz hizi, donlis hizi ve demet sekli
degismektedir (Mans ve ark., 2010). Yani gantry’nin hasta etrafindaki doniis hizi
degismekte, doz hiz1 artmakta veya azalmaktadir. CYK’ lerde, degisen bu parametrelere
bagli olarak hedef hacimde homojeniteyi saglamak i¢in farkli hizlarda hareket

etmektedir (Palma ve ark., 2010).

VMAT ile daha az Monitor Unit (MU) verilerek tedavi siireleri kisaltilir. YART ile

karsilagtirildiginda, tedavi siiresinin kisaligt VMAT 1n 6ncelikli avantajlarindan biridir.
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Ayrica 1gimnlarin siirekliligi nedeniyle de daha iyi timdr sarimi saglanir ve bu sayede
kritik organ dozlarin1 daha kontrol edilebilir hale getirir. YART ile kiyaslandiginda
VMAT i¢in daha wuzun planlama siirelerine ihtiya¢ vardir, ¢iinkii VMAT
optimizasyonunun hesaplamaya dahil etmesi gereken daha fazla parametre sayisi
mevcuttur (Alan ve ark., 2013; Peng, 2013).

2.9.3. Stereotaktik Beden Radyoterapisi (SBRT)

Cerrahiye uygun olmayan KHDAK’de SBRT giivenli ve etkili bir tedavi yontemidir.
(Qiao ve ark., 2003). SBRT, tiimore yerlestirilen fidusiyel denilen belirtecler sayesinde,
yiiksek radyasyon dozunun az fraksiyonlarla uygulanmasi yontemine dayanmaktadir.
Tiimdr hacminin her fraksiyonda yiiksek dogrulukla uygulanmasi ¢ok 6nemlidir. Ayrica,
tedavi sirasinda hedef goriintiilerinin alinabilmesi sayesinde SBRT viicudun cesitli
yerlerine de uygulanabilmektedir. Giliniimiizde Stereotaktik tedavi yaklagimi; kiigiik,

derin ve kritik yerlesimli metastazlarda oncelikli tedavi olarak yerini almistir (Glingor ve
ark., 2016).

2.10. Radyoterapi Planlamasi
Radyoterapi siireci gesitli adimlardan olusur. Bu adimlarin sematik gosterimi SeKil
2.4.°de gosterildigi gibidir.

degerliendirme W'“‘p
karar ar Hedef hacim Tedavi plansmin

Risksi Tedavi kalive kontrold
gorunluleﬂ\c - organ plan!amau

( / Se‘ -up Gorimtiteme,

fjl_) a\ b S

/
RS

Sekil 2.4. Radyoterapi siireci
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2.10.1. immobilizasyon ve set-up

Acili alanlara izin verebilecek ve hastalarin rahat edebilecekleri sekilde pozisyon
verilmesi onemlidir. Hastalar, kollar1 baslarinin tizerinde, supin pozisyonda ve akciger
tedavilerinde kullanilan el/kol tutacaklar1 (T-bar/wingboard) ve diz alti destekleri ile
immobilize edilir. Ayrica hasta hareketlerini azaltmak i¢in ek immobilizasyon araglar

da kullanilabilir (vakumlu yatak, alpha cradle) (Giiltekin, 2013).

2.10.2. Planlama amaciyla goriintiileme

Hastanin planlama amacgli Bilgisayarli Tomografisi (BT) c¢ekilir. BT, x-isinlariyla
viicudun incelenecek bolgesinin kesitsel goriintiisiinii olugturmaya yarayan radyolojik
bir yontemdir. BT ¢ekme islemi, hastanin iizerine izomerkez orta hat ve yan lazerlerin
kesistigi yere BT radyoopak belirleyiciler konularak yapilir. Tiim akcigerleri kapsayacak
sekilde, L2 vertebra iist sinir1 ile krikoid kikirdak arasinda kalan bdlgenin goriintiisii 3-5

mm kesit kalinliginda alinir (Giiltekin, 2013).

2.10.3. Konturlama

Tedavi oncesi, BT, PET/BT ve MR goriintiilerinden yararlanilarak elde edilen BT
kesitleri planlama sistemine aktarilarak tedavi hacimleri cizilir (Giiltekin, 2013).
Uluslararas: radyasyon birimleri ve komisyonunun (ICRU) tanimladigi hacimler ile
daha az toksisite ile kii¢iik alanlarda daha yiiksek dozlara ¢ikilmasina imkan
saglanmigtir. Sekil 2.5.’de tedavi hacimlerinin sematik gosterimi verilmistir. Tedavi

hacimleri ICRU 50-62 raporlarinda su sekilde tanimlanmistir (ICRU 50-62 ):

* GTV (Goriintillenen Tiumoér Hacmi): Radyolojik olarak goriintiilenebilen, el ile

hissedilebilen timor hacmi.

* CTV (Klinik Hedef Hacim): Radyolojik olarak goriintiillenemeyen, GTV ¢evresinde,
tiimor hiicrelerinin mikroskobik seviyede bulundugu diisiintilen tiimér hacmi. Tiimoriin
yerlesim yerine ve tipine gore degismekte olup, GTV’ye 1-1.5 cm marj vererek
belirlenir (Chapet ve ark., 2005). Epidermoid hiicreli karsinom i¢in 6 mm,

adenokarsinom i¢in de 8 mm pay verilmesi Ongoriiliir. Tim bu smirlar standart
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olmamakla birlikte, lenf bezinin ve tiimoriin yerlesimine gore belirlenir (Muirhead,

2010).

* PTV (Planlanan Hedef hacim): CTVyi, belirli bir giivenlik pay1 ile set-up ve internal

margin’i igerecek sekilde i¢ine alan hacim olarak tanimlanir. Solunum hareketlerine ve
Set-up hatalarina bagli degisiklikleri onlemek i¢in CTV’ye 0.5-1.5 cm pay vererek
belirlenir (Ruysscher ve ark., 2010).

* TV (Tedavi hacmi): Tanimlanan tedavi dozunu alan hacim (referans izodoz £%5).

* IV (Isinlanan Hacim): Normal doku toleransina gore, anlamli diizeyde doz alan hacim
(V20-V3o gibi). Ismlanan hacmin doz seviyesi, tanimlanmis tedavi dozunun yiizdesi

olarak ifade edilir. Isinlanan hacim kullanilan teknige baglidir.

* OAR (Risk Altindaki Organlar): Planlanan tedavi hacmi iginde kalan, radyasyona

duyarliligi nedeniyle doz kisitlamasina sebep olabilecek normal doku hacmi.

* IM (Internal Margin): Baz1 fizyolojik organ hareketleri sebebiyle, PTV’yi olustururken
CTV’ye eklenen giivenlik pay1.

* ITV (Internal Hedef Hacim): ITV =CTV + IM
* SM (Set-up Margin): Tedavi sirasinda olusabilecek set-up hatalari ve hasta
hareketlerini hesaba katarak, PTV’yi olustururken CTV’ye eklenen giivenlik payi.

* PRV (Planlanan Risk Altindaki Organ Hacmi): Riskli organlarda, fizyolojik organ

hareketleri ve hasta hareketlerine kars1 olusturulan giivenlik payi.
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Sekil 2. 5. Tedavi hacimlerinin sematik gosterimi (ICRU 62).

2.10.4. Risk Altindaki Organlar

Akcigerler paralel organlardir ve komplikasyonlar agisindan 1sinlanacak hacimler
onemli rol oynamaktadir. Bu ylizden, genis akciger hacimlerinin az doz almasi
istenilmemektedir. Konturlanan kritik organlar; akcigerler, 6zofagus, kalp, spinal kord

ve brakiyal pleksustur (Giiltekin, 2013).

Kritik organlar i¢in belirtilen sinir degerler asagidaki gibidir (Mans ve ark., 2010):

Spinal Kord:
e Maksimum =50 Gy

Akciger
e V20 <%30
e Ortalama < 20Gy
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Kalp
e V30<%46
e V25<%10
e Ortalama < 26 Gy

Ozefagus
o V70<%20
e V50<%40
o V35<%50
e Ortalama < 34 Gy

Brakial pleksus
e Maksimum < 60-66 Gy

Akcigerin %35’ inin 20 Gy’nin (Vo > %35) iizerinde doz almasi durumunda Pnémoni
riskini arttirmaktadir (Graham ve ark., 1999). Kalbin 35 Gy’nin iizerinde doz almasi ise
kardiyak riskinde artisa neden olmaktadir (Gagliardi ve ark., 1996). Ozofajit, lokal
olarak ilerlemis olan akciger kanseri radyoterapisinde dogrudan tedavi edilen hacimle
baglantili olup, dozu smirlayict 6nemli bir yan etkidir (Schwarz ve ark., 2005; Liu ve
ark., 2004). 6zofajiyal (yemek borusundaki) toksisitenin en gii¢lii prediktorlerinin

V10 < %65 ve 6zofajiyal Dyax > 55Gy oldugu goriilmiistiir (Jeremic ve ark., 2012).

2.10.5. Bilgisayarh Planlama

Doz tanimlamasi tedavi planlamasi yapilmadan onceki birincil nceliktir. Cerrahi sinir
durumuna gore adjuvanlarda 50-66 Gy, KHDAK’de definitif tedavilerde ise 60-74 Gy
verilmesi Onerilir. Optimal radyoterapi KHAK’ de tam olarak belirlenmediyse de
konvansiyonel fraksiyonlarda 50-70 Gy, hiperfraksiyone de 45 Gy verilmesi Onerilir
(Giiltekin, 2013). Onerilen tedavi dozlar1 Tablo 2.4."de gdsterildigi gibidir.
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Tablo 2.4. Onerilen tedavi dozlar1 (Giiltekin, 2013).

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri

Definitif radyoterapi 1.8-2 Gy fraksiyon dozunda, toplam doz 60-74
Gy

Postoperatif radyoterapi

Lenf nodunda ekstrakapsiiler yayilim 2 Gy fraksiyon dozu, toplam doz 54 Gy
Mikroskopik hastalik 2 Gy fraksiyon dozu, toplam doz 50 Gy
Cerrahi sinir pozitifligi 2 Gy fraksiyon dozu, toplam doz 60-66 Gy

Kiiciik hiicreli akciger kanseri

Profilaktik kranial radyoterapi 2.5 Gy fraksiyon dozu, toplam doz 25 Gy

kemoradyoterapi 1.5 Gy fraksiyon dozu, giinde 2 fraksiyonda,
toplam doz 45 Gy

Radyoterapi planlamasinda amag, regetelendirilen dozun PTV igerisine -%5 ile +%7
araliginda (ICRU 50’ ye gore) doz degisimine miisaade ederek, dozun homojen bir
sekilde dagilmasini saglamak ve kritik organ dozlarimin smir degerlerini agsmamaktir
(Bilge, 2013). Bunun iginde konformal radyoterapi de risk altindaki organlar ve hedef
hacimler ii¢ boyutlu goriintiilenerek en uygun alan boyutlari, gantri agilari, alan sayilar
belirlenir ve tedavi planlamasi1 yapilir. Saglikli doku ve organlarin dozlarini 6nerilen
limitler dahilinde tutmak i¢in farkli planlama teknikleri denenmelidir. Akciger kanseri
RT’de saglam akcigerlerin alacagi dozlar tanimlanmis olup; ortalama akciger dozu, Vs,
V10, V2o gibi degerlerle belirtilir. Bu parametreler en uygun tedavi planini se¢gmek icin
onemlidir. Kiiratif tedavilerde ise yiiksek dozlarin uygulanmasi gereken durumlarda
coklu alanlarin kullanilmasi onerilmektedir. Dozun Homojen dagilimi i¢in CYK ve
wedge kullanilmasi gerekebilir. Doz hesab1 tamamlandiktan sonra hedef hacimlerin ve
kritik organlarin almis olduklar1 dozlar DVH (Doz Hacim Histogrami) araciligiyla
degerlendirilir (Giiltekin, 2013). DVH, ilgili her organin ii¢ boyutlu doz bilgilerini bir
egri olacak sekilde grafiksel olarak gosterir. Kiimiilatif ve diferansiyel olmak tizere 2

¢esit DVH vardir.
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e Kiimiilatif DVH, anatomik yapinin spesifik doz almis hacmini gosterir.
e Diferansiyel DVH ise, hacimde olusan doz farkliligini1 en diisiikkten en yiiksege
gosterir. Kiimiilatif DVH, Diferansiyel DVH’e gore daha kullanishdir ve daha
yaygin kullanilmaktadir (Bilge, 2013).
Bunlara ilave olarak, hedef hacim karsilastirmalarinda Konformite indeksi (Cl) ve

Homojenite Indeks (HI) de dnemli parametrelerdir.

Homojenite indeks (HI) ve Konformite indeks (CI)
> Homojenite Indeks (HI), sogurulan dozun hedef hacimde homojen bir sekilde
dagilip dagilmadigina dair bilgi veren bir datadir. ICRU 83 formiiliine gore;

1~ D%2-D%98
D%50

hacmin %98’inin aldigi doz, D%50; hacmin %50’sinin aldigi dozu ifade eder. Bu

olarak hesaplanir. D%2; hacmin %2’ sinin aldigi doz, D%9S;

degerin 0’a yakin ¢ikmasi PTV’deki doz dagiliminin homojen oldugunu gosterir

(Dushko ve ark.,2010).

Konformite Indeks (Cl) ise, ©> tedavi uygunluk indeksi’’ olarak adlandirilir. Tedavi
edilen hacmin, planlanan hedef hacme oranidir ve agagidaki formiile gore tanimlanir:

RTOG kriterlerine gore, CI = 1 oldugu durumda ideal doz dagilimindan bahsedebiliriz.
CI > 1 oldugunda, 1s1nlanan hacim hedef hacimden biiyiik oldugu anlamina gelir. CI < 1
olmasi durumunda ise, hedef hacim kismi olarak isinlaniyor anlamina gelir (ICRU

Report 50; Gong ve ark., 2008).

2.10.6. Solunum Kontrolii

Akciger kanseri RT’de solunum hareketine baglh tiimoriin hareketi ciddi bir sorun teskil
eder. Timoriin kiiclilmesi, yer degistirmesi ve atelektazi varligi, saglikli organ ve
timoriin hareketini etkileyen olaylardir (Meyer ve ark., 2007). Solunumla olusan timor
hareketliligi; goriintiiniin elde edilmesinde, hedef hacmin tanimlanmasinda, tedavinin
planlanmasinda ve verilmesinde kisitlamalara neden olur (Nasir, 2012). Solunum
hareketleri goz Oniinde bulundurularak konvansiyonel radyoterapide, genis gilivenlik

payt birakilarak tiimoriin kacirilma olasiligi azaltilir. Fakat bu duruma baglh olarak
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normal dokularda doz artisi meydana gelir. Yiiksek ablatif dozlarin uygulandigi ve
giivenlik paylarmin ¢ok dar verildigi SBRT ve YART gibi tedavilerde ise, solunum
hareketlerini en aza indirmek i¢in solunum kontroliiniin yapilmasi onerilir (Giiltekin,

2013). Solunum kontrolii su sekilde uygulanir:

e solunum nefes tutma manevralari,

e solunumun belirli fazinda tedavinin uygulanmasi (respiratory gating). Hastanin
goglis bolgesine 6zel bir yansitict sistem konularak uygulanan bu sistem; dijital
kamera aracilifiyla, solunum sirasinda yansiticinin hareketi merkezi islemciye
aktarilir ve solunumun hep ayn1 fazinda radyoterapi uygulanir.

e Solunum senkronizasyonu. Sistemin temeli, solunum ile birlikte hareket eden
timoriin konumunu algilayarak, robotik kolun tiimor hareketiyle es zamanl

olarak tedavinin uygulanmasi saglanir (Akyol ve Yazici, 2018).

2.10.7. Tedavinin Uygulanmasi

Hastalar, simiilasyon sirasindaki konumlarinda ve ayni immobilizasyon gereclerini
kullanarak tedavi masasma yatirilir. Hastalarin tedavi masasinda diizgiin yatip
yatmadiklar1 lazerler yardimiyla kontrol edilir. Tedavi Oncesinde, elektronik portal
goriintiileme cihazlar1 veya manuel port filmlerle alinan gortintiilerle, Tedavi planlama
sisteminden (TPS) alinan goriintiilerdeki anatomik referanslar karsilastirilir. Gerekiyorsa
otomatik olarak ya da elle diizeltmeler yapilir. Ayrica X-1ginlari, gergek zamanli timor
takip sistemi (fidusiyel marker), kV ya da CBCT ile tedavi alan1 dogrulanarak set-up
hatalar1 en aza indirilir. Tedavi planlamas1 konformal yapilan hastalardan haftalik port
goriintiileri alinirken, SBRT ya da YART gibi tedavilerde giivenlik paylarmin ¢ok dar
olmas1 sebebiyle IGRT ile tedavinin giinlik dogrulanmasinin yapilmas1 gerekir

(Giiltekin, 2013).

Goriintii Kilavuzlugunda Radyoterapi (IGRT)

Radyoterapinin her basamaginda; tanida, tiimoér uzantisinin ve kritik organinin
belirlenmesinde, tedavi alanlarinin belirlenmesinde ve kontroliinde, tedavi sonrasi
takipte gorilintiillemenin 6nemli rolii vardir. RT de goriintiiniin kullanim1 oldukc¢a eski

olmasma karsin “’Goriintli Kilavuzlugunda Radyoterapi’” yeni bir uygulamadir. RT,
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hastaya fraksiyonlar halinde uygulanir ve tedavi sirasinda (intra- fraction), giinliik
uygulamalar sirasinda (inter-fraction), tedavi alami igindeki yer degisikliklerinin
gorlintiilleme yardimiyla tespit edilip diizeltilerek tedavinin uygulanmasina Goriintii

Kilavuzlugunda Radyoterapi (IGRT) denir (Bilge, 2013).

3BKRT ve YART tekniklerinde bazi durumlar igin birtakim belirsizlikler soz
konusudur. Hasta immobilizasyonu, solunum hareketleri ve hedef hacim tanimlamasi
gibi durumlar, hedef hacme yiiksek radyasyon dozunu vermeyi zorlastirir. Timor
sinirlarinin ve komsu yapilarin yerinin tam olarak tespit edilemedigi durumlarda
olmaktadir. Bu tiir problemlerin ¢oziimii i¢in giivenlik paylari kullanilmaktadir.
IGRT’nin 6nemli bir gorevi; PTV ve CTV marjlarin1 azaltmak veya bu marjlari

miimkiinse hi¢ kullanmadan tedaviyi saglamaktir (Xing ve ark., 2006).

2.11.Yan Etkiler

2.11.1. Akut Yan Etkiler

Akut yan etkiler; RT uygulamasi siiresince olusan veya tedavi bittikten sonra 3 ay
icerisinde ortaya c¢ikan ve genellikle i1sinlanan organda veya dokuda olusan, hiicre
yenileme kaybi, ddem ve hiperemi karakterli degisikliklerdir. Akut yan etkiler genellikle
tedaviyi aksatacak derecede ciddi olmayip destek tedaviler uygulanarak etkileri

azaltilabilir. Ciddi olmasi durumunda ise radyoterapiye ara verilmesi gerekir.

Radyasyona bagli olarak gelisen cilt reaksiyonlari, radyasyon tedavisi goren hastalarda

en ¢ok karsilasilan yan etkilerden biridir.

Bir diger akut yan etki, akut radyasyon 6zofajitidir. Radyasyon tedavisinin 3. haftasinda
ve yaklasik olarak 30 Gy dozda baglar. Akselere fraksiyonasyon rejimleri ile kemoterapi

ve radyoterapi kombinasyonu 6zofagus sekellerini artirir. (Parlak, 2007).

Diger akut yan etkiler ise; bulanti, kusma, halsizlik, kan degerlerinde diisme ve
radyasyon pndmonisi olarak siralanir (Giiltekin, 2013). Radyasyon pnémonisi i¢in esik
deger 20-22 Gy olup, pnomoni derecesi ve insidansi; uygulanacak toplam doza,

1sinlanan akciger hacmine ve fraksiyonuna baglidir (Parlak, 2007).

24



2.11.2. Kronik Yan Etkiler

Geg sekeller; pulmoner fibroz ve pndmoni (semptomatik ve radyografik), kardiyak
sekeller (perikardiyal efflizyon, kardiomyopati, konstriiktif perikardit), 6zofagus darligi,
brakiyal pleksopatiyi ve spinal kord miyelopatisini igermektedir. Torasik radyoterapinin
en korkulan yan etkilerinden olan radyasyon miyeliti, gelisen radyoterapi teknikleri

sayesinde goriilme siklig1 azalmistir.

Darlik, perforasyon, iilserasyon ve fistiil olusumu gibi 6zofagus problemleri, yaklasik
%S5 1la %15 vakada gozlenir. 63 Gy doz 30 fraksiyonda, %5 6zofagus hasar insidansi
icin Onerilen degerdir. 30 fraksiyonda 66,5 Gy doz verilmesi durumunda insidans yiizde

50'dir (Parlak, 2007).

Radyoterapiye bagli kardiyak hastalik oranlar1 akciger kanserlerinde diisiiktiir. En ¢ok
goriilen perikarditdir. Radyoterapi siirecinde alinan ¢esitli kemoterapi ilaglari, sinerjistik

kardiyotoksisiteye yol agarlar (Parlak, 2007; Gunderson ve ark., 2012).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Gerec¢

Bu tez calismasi, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi A.D.’de
yapilmistir. 2016-2018 yillar1 arasinda 3BKRT ve es zamanli Kemoterapiyle tedavi
edilmis evre 3 inoperable KHDAK tanili 9 hastanin tedavi planlar1 Hibrit teknigi
kullanilarak tekrar hazirlanilmistir. Calismamiz Etik kurul onay1 da alinarak, tedavisi
tamamlanmis hastalarin verileri kullanilarak hazirlanmis retrospektif bir calismadir.
Calismamizda kullandigimiz sistemler ve cihazlar asagidaki boliimlerde kisaca

aciklanmustir.

3.1.1. Bilgisayarh Tomografi Cihaz

Hastalarin tedavi planlarinin hazirlanabilmesi i¢in gerekli olan hasta goriintiileri,
General Electric marka Lightspeed RT 64 model BT cihazi kullanilarak elde edilmistir.
Bu cihazin, ¢ok kesitli goriintilleme 6zelligi bulunmaktadir ve Gantry genisligi 80
cm’dir. Calismamizda, hastalarin BT kesitleri 2,5 mm araliklarla normal solunum
sirasinda goriintiillenmistir. Solunuma bagli tiimor hareketini saptamak ve kontrol etmek
icin herhangi bir yontem kullanilmamistir. Buradan elde edilen goriintiiler, bilgisayar ag1
ile Kkonturlama bilgisayarina ve tedavi planlama sistemine aktarildi. Planlamaya
baglamadan once, kritik organlar ve hedef yapilar konturlandi. Konturlanan hedef
yapilar ve kritik organlar: PTV, CTV, GTV, kalp, 6zofagus, spinal kord, ipsilateral
akciger, kontralateral akciger olarak belirtilmistir. Akdeniz Universitesi Radyasyon

Onkolojisi kliniginde kullanilan BT cihaz1 Sekil 3.1.’de gosterilmistir.
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Sekil 3.1. A.U. Radyasyon Onkolojisi A.D. Kliniginde Kullanilan GE Lightspeed RT 64 marka BT Cihaz1

3.1.2. Tedavi Planlama Sistemi

Calismamiz i¢in gerekli olan tiim planlamalar, Electa Precise marka Pencil Beam
algoritmali planlama sistemi kullanilarak hazirlanmistir. Linux tabanli isletim sistemi ve
bilgisayar ag1 olarak da impac sistemi kullanilmaktadir. Hastalarin BT goriintiileri
DICOM RT formati ile TPS’e aktarilarak DRR goriintiileri olusturulmustur. Bu TPS i¢in
doz hesaplamalarinda, fotonlar icin; Full Area Integration algoritmasi, elektronlar igin;
Hogstrom’s Pencil Beam algoritmasi, YART igin; Aperture Based inverse Planning

algoritmas1 kullanilmaktadir.

3.1.3. Tedavi Cihaz1

Calismamizda, Akdeniz Universitesi Radyasyon Onkolojisi A.D.” de bulunan Elekta
marka Synergy model Lineer hizlandirici cihazi kullanilmistir. Bu linner hizlandiric
cihazi; 4-6-18 MV foton, 4-6-10-12-15-18 MeV elektron enerjilerine sahiptir.
Calismamizda, 3BKRT ig¢in 6-10-18 MV foton, YART planlarinda 6 MV foton enerjileri
kullanilmistir. Akdeniz Universitesi Radyasyon Onkolojisi kliniginde kullanilan Lineer

hizlandirict Sekil 3.2.°de gdsterilmistir.
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Sekil 3.2. Elekta Synergy LINAC cihazi

3.2. Yontem

3.2.1. Tedavi Planlamasi

Calismamizda 3BKRT ile tedavisi tamamlanmis 9 hasta retrospektif olarak
degerlendirildi, Hibrit teknigi kullanilarak yeniden planlanlanildi ve bu iki teknik
dozimetrik olarak karsilastirildi. Her ik teknik i¢in de, giinliik fraksiyon dozu 200 cGy
olacak sekilde 33 fraksiyonda toplam 6600 cGy doz verilerek planlar1 hazirlanildi.

Hibrit Teknigi ile Planlama

Hibrit teknigi; 3BKRT ve YART tekniginin toplam fraksiyon dozu iizerinden belli
oranlarda bir arada kullanilmasiyla olusturuldu. Hibrit planlar1 olustururken %60
3BKRT tekniginden, %40 YART tekniginden yararlanilmigtir. Bu boliistiirme islemi
toplam fraksiyon tizerinden yapilmistir. Buna gore toplam fraksiyonun %60°1 3BKRT ile
(20 fraksiyon, giinliik fraksiyon dozu 200 cGy, toplam 4000 cGy), kalan %40’1 ise
YART (13 fraksiyon, giinliik fraksiyon dozu 200 cGy, toplam 2600 cGy) olarak
hazirlanildi. Bu oran hedef hacim ve kritik organlar gozetilerek belirlenmistir. Sekil

3.3.’de 3BKRT ve Hibrit planlarindaki doz dagilimlar1 gosterilmistir.

28



Sekil 3.3. 3BKRT ve Hibrit planlarinda doz dagilimlar

3BKRT Teknigi ile Planlama

PTV hacminin, regete edilen dozun en az yiizde 95’ini kapsayacak sekilde, kritik organ
dozlar1 da dikkate alinarak, toplam 6600 cGy doz ve 33 fraksiyonda (giinliik 200 cGy
doz), 2 ila 5 alanli 3BKRT planlari hazirlandi. Tiimériin lokalizasyonu ve derinligine
gore 6-18 MV araliginda foton enerjisi kullanildi. Hedef hacim ve kritik organlarin
aldig1 dozlar 2 ve 3 boyutlu olarak hesaplandi ve DVH araciligiyla kontrol edildi.

3BKRT teknigi i¢in kullanilan alan ve enerji se¢imi Tablo 3.1.’de verilmistir.
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Tablo 3.1. 3BKRT planlarinda kullanilan alanlar ve enerjileri.

Hasta No ALAN ENERJI(MV)
1 3 alan (28-180-139) 6-18-18

2 3 alan (28-180-139) 6-18-18

3 3 alan (0-178-148) 18-18-18

4 3 alan (356-225-176) 18-18-18

5 4 alan (0-180-306-132) 10-10-10

6 2 alan (9-214) 18-18

7 3 alan (6- 240-180) 6-6-6

8 5 alan (356-164-60-180-235) | 10-10-10-10-10
9 3 alan (0-150-180) 10-10-10

YART Teknigi ile Planlama

YART planlamasi, Hibrit teknigini olusturmak i¢in toplam fraksiyonun %40’ (13

fraksiyon, 2600 cGy doz) alacak sekilde hazirlandi. Enerji se¢imi 6 MV foton enerjisi,

kullanilan alan sayist ise 7-10 alan olarak belirlendi. YART teknigi i¢in kullanilan alan

ve enerji se¢cimi Tablo 3.2.’de verilmistir.

Tablo 3.2. YART planlarinda kullanilan alanlar ve enerjileri.

Hasta No

ALAN

ENERJI (MV)

9alan (0-22,5-45-67,5-90-112,5-135-157,5-180)

9alan (0-22,5-45-67,5-90-112,5-135-157,5-180)

Galan (0-90-120-150-180-330)

8alan (0-225-205-195-20-175-350-10)

8alan (320-330-340-350-130-140-150-310)

9alan (30-40-210-200-190-180-170-350-340)

10alan (10-20-30-180-190-200-210-220-230-240)

7alan (90-110-120-140-150-160-170)

O O N| o O & Wl N -

8alan (0-20-40-180-160-140-200-120)

| O O] O O O O O O
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3.2.2. Hasta Sec¢imi

Bu tez ¢alismasindaki hastalarin 6zellikleri Tablo 3.3.’de verilmistir.

Tablo 3.3. Hastalarin ozellikleri.

Hasta Cinsiyet Yas Hedef EVRE PTV
No Lokalizasyonu HACMi(cc)
1 E 71 SOL/UST T3N2-111B 1.182,3
2 E 65 SOL/UST T3N2-111B 1.504,2
3 E 69 SOL/UST T2N2-111A 658,1
4 K 52 SAG/ALT T2N2-111A 524,4
5 E 62 SOL/UST T4AN2-111A 597,8
6 E 56 SAG/UST T2N2-111A 662,4
7 K 56 SAG/ALT T2N2-111B 330,9
8 E 69 SOL/ALT T4MO-ITTA 501,1
9 E 56 SOL/UST T4MO-I1A 587,1

3.2.3. Istatistiksel Yontem

PTV, HI, CI ve kritik organlarin TPS verileri kullanilarak, SPSS 23 programinda
istatiksel analizleri yapilmistir. Normallik varsayimi Shapiro Wilk testi ile kontrol
edilmistir. Normal dagilim varsayimi saglandiginda esli t-testi, saglanmadigi durumda
Wilcoxon es testi kullanilmistir. Tiim olgular i¢in yapilan degerlendirmelerde p < 0,05

olmas1 durumunda sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

KHDAK tanili 9 hastanin, 3BKRT ve Hibrit teknigi ile olusturulan tedavi
planlamalarinin hedef hacim ve ¢evresindeki saglikli doku iizerindeki doz dagilima,
kesitsel olarak 2 ve 3 boyutlu incelenmistir. DVH araciligiyla ise, hedef hacim ve kritik
organlarin almis olduklar1 dozlar her iki planlama teknigi i¢in karsilastirtlmistir ve iki
teknik arasindaki farkliliklar tespit edilmistir. Ayrica hedef hacimler i¢in HI ve CI

degerleri de hesaplanarak her iki planlama teknigi i¢in karsilagtirma yapilmistir.

Her bir olgu i¢in, 3BBKRT ve Hibrit teknigi ile elde edilen DVH egrileri Sekil 4.1., Sekil
42., Sekil 4.3., Sekil 4.4., Sekil 4.5., Sekil 4.6., Sekil 4.7., Sekil 4.8., Sekil 4.9." da

gosterilmistir.
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Sekil 4.1. Olgu 1 i¢in 3BKRT ve Hibrit planlamaya ait DVH ve dozlar
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Sekil 4.2. Olgu 2 i¢in 3BKRT ve Hibrit planlamaya ait DVH ve dozlar
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Sekil 4.3. Olgu 3 i¢in 3BKRT ve Hibrit planlamaya ait DVH ve dozlar
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Spinal kord 0 4,617 645 107,5
Kalp 95 7.127 2.544 675,8
Ozofagus 60 7.024 2.333 41,8
Ptve6 2.403 7.298 6.601 1.504,2
Takc-ptv 12 7.258 885 2.815,8
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Sekil 4.4. Olgu 4 i¢in 3BKRT ve Hibrit planlamaya ait DVH ve dozlar
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Toplam hac.(cc)
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895,8
658,1
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351

Ortalama (cGy)

578
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196
904
6.583
1.265
1.175
554
3.517
90
838
6.674
885
1.167

Maks. (cGy)
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5.161
7.378
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Sekil 4.5. Olgu 5 i¢in 3BKRT ve Hibrit planlamaya ait DVH ve dozlar
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—F—3— | Ptv66 5.761 6.966 6.615 524.,4
— 31— | Takc-ptv 20 7.097 2.034 1.256
Spinal cord 0 3.643 1.184 39,9
—=—— | Ipsilateral ac 14 3.263 228 670,2
Kontralateral 290 7.097 5.161 702,5
—+—— | kalp 36 6.893 2.315 569,7
Ozofagus 140 6.386 3.437 49
——— | Ptv66 5.147 7.121 6.592 524,4
—+—— | Takc-ptv 16 7.107 2.172 1.256

Sekil 4.6. Olgu 6 igin 3BBKRT ve Hibrit planlamaya ait DVH ve dozlar
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4.1. PTV, HI ve CI icin Dozimetrik ve Istatistiksel Analiz Verileri ve Sonuclar

PTV i¢in elde ettigimiz istatistiksel analiz verilerinde; PTV’nin Doygs minimum ve
maksimum degerleri i¢in iki teknik arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunamamaistir ve her iki teknikle de PTV hacimleri igerisindeki -%5 ve +%?7 sinirlar
korunmustur. Fakat PTV’nin maksimum degerini Hibrit teknigi ile daha diisiik tutumak
miimkiin olmustur (Hibrit =7088,6 cGy, 3BKRT = 7210,4 cGy, p= 0,080). PTV i¢in
Doos degeri Tablo 4.1°de, maksimum ve minimum doz degerleri Tablo 4.3.’de

gosterilmistir.

PTV’nin Vygs degeri i¢in; her iki planlama teknigi ile recetelendirilen dozun %95’ PTV
hacminin en az %96’sin1 sarmistir ve iki teknik arasinda istatistiksel olarak bir fark
bulunamamistir (Hibrit = %96,47, 3BKRT= %96,49, p= 0,678). PTV’nin ortalama doz
degerleri icin; her iki planlama tekniginde de toplam doz olan 6600 cGy’e yakin
sonuglar bulunmus ise de, 3BKRT ile 6600 cGy biraz asilmis ve Hibrit teknigi ile 6600
cGy’e ¢ok daha yakin sonuglar elde edilmistir (Hibrit = 6598,1 cGy, 3BKRT = 6674
cGy, p = 0,007). Istatistiksel degerlendirmede iki teknik arasinda ¢ikan bu fark anlaml
bulunmustur. Dozun %107’sini gegen sicak noktalart yani Vo107 degerini, Hibrit teknigi
ile daha diisiik tutmak miimkiin olmustur (%4,39 < %0,19, p = 0,028) ve iki teknik
arasindaki bu fark istatistiksel olarak da anlamli kabul edilmistir. PTV i¢in; Vo,g5-Vos107

degerleri Tablo 4.2.’de, ortalama doz degerleri Tablo 4.1.”de gosterilmistir.

Hedef hacim karsilastirilmalarinda HI ve CI degerleri de incelenmistir ve iki teknik
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamustir. Fakat HI degeri igin; Hibrit
teknigi ile sifira daha yakin sonuglar elde edildiginden, bu teknik ile daha homojen
planlar elde edildigini soylemek miimkiindiir (Hibrit = 0,115, 3BKRT = 0,151, p =
0,057). CI degeri i¢in ise, iki teknikle de bulunan sonuglar 0,9 ile 1 arasindadir ve iki
teknik de ideal plana yakindir demek miimkiindiir (Hibrit = 0,969, 3BKRT = 0,965, p =
0,656). HI ve CI degerleri Tablo 4.4.’de gosterilmistir.
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Tablo 4.1. PTV igin Dygs Ve ortalama doz degerleri ve istatistiksel analiz verileri.

Ptv66 Dosos (CGY) Ortalama doz (cGy)
HastaNo | 3BKRT HIiBRIT 3BKRT HIBRIT
1 6.392,80 6.388,86 6.667 6.602
2 6.143,50 6.311,60 6.601 6.552
3 6.371,25 6.399,80 6.674 6.583
4 6.425,36 6.318,97 6.615 6.592
5 6.345,73 6.392,83 6.593 6.634
6 6.472,34 6.402,98 6.687 6.612
7 6.368,90 6.342,40 6.771 6.605
8 6.284,57 6.248,63 6.797 6.643
9 6.017,38 6.042,18 6661 6.560
Ort. 6.313,54+ 145,3 6.316,47 + 115,1 6.674+70,9 | 6.598,1+30,4
p 0,859 0,007
Tablo 4.2. PTV Vgs5-V07 icin hacim yiizdeleri ve istatistiksel analiz verileri.
Ptv66 Vo5 (%0) Vos07 (%0)
Hasta 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
No
1 98,73 97,76 0,66 0
2 93,16 96,94 5,93 0,082
3 96,19 97,32 0 0
4 99,06 96,50 0 0,027
5 97,64 98,15 0 0
6 99,11 97,84 0,653 0
7 96,85 97,11 15,98 0
8 95,07 94,46 9,49 1,55
9 92,63 92,17 6,80 0,128
Ort. 96,49+ 2,45 96,47+ 1,94 4,39+ 5,64 0,19+0,51
p 0,678 0,028
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Tablo 4.3. PTV i¢in maksimum ve minimum doz degerleri ve istatistiksel analiz verileri.

PTV66 Maksimum (cGy) Minimum (cGy)

HastaNo | 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 7.304 6.984 5.751 5.924

2 7.298 7.126 2.403 4.549

3 7.021 6.963 3.823 4.347

4 6.966 7.121 5.761 5.147

5 6.950 7.063 4.893 5.254

6 7.207 6.950 5.471 5.156

7 7.340 7.053 4.875 5.476

8 7.454 7.402 3.811 4.196

9 7.354 7.136 3.812 4.235
Ort. 7.210,4+391,7 7.088,6+391,7 |4.511,1+391,7 |4.920,4+391,7
p 0,080 0,185

Tablo 4.4. Hedef hacmin HI ve CI degerleri ve istatistiksel analiz verileri.

Hasta |HI Cl

No 3BKRT HIBRIT |3BKRT HIBRIT

1 0,10 0,09 0,987 0,985

2 0,23 0,11 0,932 0,965

3 0,18 0,11 0,962 0,973

4 0,07 0,11 0,994 0,965

5 0,08 0,09 0,976 1,018

6 0,09 0,08 0,991 0,978

7 0,16 0,10 0,968 0,971

8 0,20 0,16 0,951 0,945

9 0,25 0,19 0,929 0,921
Ort. 0,151+ 0,068 0,115+ 0,036 |0,965+ 0,024 0,969+ 0,026
p 0,057 0,656
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4.2. Kritik Organlar Icin Dozimetrik ve Istatiksel Analiz Verileri ve Sonuclar
Kritik organlar i¢in elde ettigimiz dozimetrik ve istatistiksel analiz verileri her iki

planlama teknigi i¢in degerlendirilmis ve sonuglari karsilastirilmistir. Buna gore;

Ipsilateral akciger igin, iki planlama teknigi arasinda, Vo0-V3,, maksimum ve ortalama
doz degerleri igin istatistiksel olarak bir fark bulunamamustir, fakat Hibrit teknigi ile elde
edilen veriler incelendiginde 3BKRT teknigine gore daha yiiksek sonuglar elde edildigi
gorilmistiir. 1psilateral akciger icin; Vs-Vi3 degerleri Tablo 4.5.°de, V20-V3p degerleri

Tablo 4.6.’da, maksimum ve ortalama doz degerleri Tablo 4.7.’de gosterilmistir.

Kalp i¢in yaptigimiz degerlendirmede, V30-Vso ve ortalama doz degerleri Tablo 4.16.’da
gosterilmistir ve her iki planlama teknigi arasinda istatistiksel olarak bir fark
bulunamamistir. Ortalama doz degeri igin ise; her iki teknikle de, ortalama referans dozu
olan 26 Gy’in altinda tutulmustur (1736,1 cGy ~ 1771,8 cGy, p = 0,630). Sag PTV ve
sol PTV i¢in, kalp degerleri arasindaki farklilik ise olagan bir durum olarak
degerlendirilmistir. Sag PTV icin kalp degerleri Tablo 4.17.°de, sol PTV icin kalp
degerleri Tablo 4.18.’de gosterilmistir.

Spinal kordun maksimum doz degeri Tablo 4.19.’da gosterilmistir ve iki teknik arasinda
istatistiksel olarak bir fark bulunamamistir, fakat Hibrit teknigi ile spinal kordun
maksimum degerini daha diisiik tutmak miimkiin olmustur (3969,2 cGy < 4309,3 cGy,
p=0,314).

Kontralateral akciger Vs, Vis, Va0, V30, ortalama ve maksimum doz degerlerini
inceledigimizde, Hibrit teknigi ile Vs ve ortalama doz degeleri igin istatistiksel olarak
anlamli bir yiikselis bulunmustur (sirasiyla, %35, 94 > %20,37, p = 0,015; 706,5 cGy >
501,2 cGy, p = 0,011). Diger parametreler i¢in ise, Hibrit teknigi ile yapilan planlarda
artis meydana gelmistir, fakat bu artis istatistiksel olarak anlamli kabul edilmemistir.
Kontralateral akciger i¢in Vs-Vi3 degerleri Tablo 4.8.°de, V-V3p degerleri Tablo

4.9.’da, ortalama ve maksimum doz degerleri Tablo 4.10.’da gdsterilmistir.

Toplam akciger i¢in; Vs, Vi3, Va0, V30, maksimum ve ortalama doz degerlerini

inceledigimizde, V3o ve ortalama doz degerlerinde, Hibrit teknigi lehine istatistiksel
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olarak anlamli bir artis meydana gelmistir (sirasiyla; %20,44 > %18,29, p = 0,007,
1544.6 cGy>1400,4 cGy, p = 0,031). Toplam akcigerin diger parametreleri agisindan da
Hibrit lehine bir artis olmustur, fakat bu artis istatistiksel olarak anlamli kabul
edilmemistir. Toplam akciger i¢in Vs-Vi3 degerleri Tablo 4.11.’de, V2-V3p degerleri

Tablo 4.12.°de, ortalama ve maksimum doz degerleri Tablo 4.13.”de gosterilmistir.

Ozofagus igin Vss, Vso, Ortalama ve maksimum doz degerlerini inceledigimizde ise,
0zofagusun maksimum degerini Hibrit teknigi ile daha diislik tutmak miimkiin olmustur
ve aradaki bu fark istatistiksel olarak da anlamli kabul edilmistir (6370,7 cGy < 6630,6
cGy, p = 0,038). Diger parametreler agisindan ise istatistiksel olarak bir fark
bulunamamustir. C)zofagus icin V35-Vs degerleri Tablo 4.14.’de, ortalama ve maksimum
doz degerleri Tablo 4.15.’de gosterilmistir. Ayrica, PTV ve kritik organlar igin
inceledigimiz tiim parametrelerin dozimetrik sonuglari, istatistiksel analiz verileriyle

birlikte Tablo 4.20.’de gdsterilmistir.

Tablo 4.5. ipsilateral akciger Vs-Vi3 icin hacim yiizdeleri ve istatistiksel analiz verileri.

ipsilateral | V5(%) V13(%)

Akciger

Hasta No | 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 82,3 81,75 78,93 76,78

2 72,33 76,79 66,49 70,26

3 61,16 63,51 56,77 57,12

4 96,19 97,27 91,13 91,62

5 37,51 36,90 33,80 32,48

6 69,41 75,62 63,53 65,99

7 54,77 55,07 48,39 48,94

8 82,78 83,08 75,78 76,01

9 51,22 55,15 46,59 49,03
Ort. 67,51+ 18,3 69,46 + 18,4 62,37+ 18 63,13+ 18,02
p 0,066 0,173
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Tablo 4.6. Ipsilateral akciger Voo-Vsg icin hacim yiizdeleri ve istatistiksel analiz verileri.

ipsilateral | V(%) V3o (%)

akciger

Hasta no 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 76,36 72,07 68 67,85

2 62,20 64,91 52,60 57,12

3 54,58 55,15 51,93 52,35

4 87,22 87,74 71,73 81,22

5 31,60 30,66 28,87 28,03

6 61,21 62,15 57,65 58,31

7 45,73 46,07 42,04 42,56

8 71,65 66,74 52,01 54,73

9 44,47 45,61 41,97 42,40
Ort. 59,44+ 17,4 59,01+ 16,8 51,86+ 13,2 53,84+ 15,4
p 0,906 0,066

Tablo 4.7. ipsilateral akciger i¢in maksimum ve ortalama doz degerleri ve istatistiksel analiz verileri.

ipsilateral Maksimum doz (cGy) Ortalama doz (cGy)
akciger

Hasta No 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 7.315 7.037 4.301 4.039

2 7.299 7.129 3.645 3.829

3 7.394 7.055 3.517 3.373

4 7.094 7.097 4.887 5.161

5 7.064 7.451 1.801 1.781

6 7.610 7.324 3.783 3.782

7 7.383 7.047 2.706 2.722

8 7.441 7.257 3.750 3.632

9 7.279 7.047 2.755 2.780
Ort. 7.320,5+168,4 | 7.160,4+ 149 3.460,5+921,1 3.455,4+957,3
p 0,139 0,953
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Tablo 4.8. Kontralateral akciger Vs-V 13 i¢in hacim yiizdeleri ve istatistiksel analiz verileri.

Kontralateral | V5(%) V13(%)

akciger

Hasta No 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 23,27 64,15 17,10 42,22

2 31,49 79,39 23,67 36,56

3 4,87 6,14 7,91 2,65

4 10,61 10,16 512 2,79

5 29,13 29,91 21,21 21,74

6 14,30 15,92 11,65 12,12

7 29,93 30,34 21,33 18,71

8 30,47 74,35 17,28 27,05

9 9,32 13,16 6,12 5,28
Ort. 20,37+ 10,59 35,94 +289 | 14,59+ 7,07 18,79+ 14,51
p 0,015 0,594

Tablo 4.9. Kontralateral akciger V,-V3g igin hacim yiizdeleri ve istatistiksel analiz verileri.

Kontralateral | V,q (%) V3o (%0)

akciger

Hasta No 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 10,02 20,66 6,30 8,99

2 6,83 15,20 2,99 4,01

3 5,21 0,50 3,71 0

4 1,94 1,21 0,88 0,19

5 18,82 18,90 14,14 15,01

6 9,54 10,63 3,90 7,17

7 3,76 7,87 2,34 3,48

8 12,48 7,92 0,19 1,91

9 1,49 1 0,47 0,36
Ort. 7,781+ 5,58 9,32+7,69 3,88+4,31 4,56 £5,02
p 0,594 0,214
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Tablo 4.10. Kontralateral akciger i¢in maksimum ve ortalama doz degerleri ve istatistiksel analiz verileri.

Kontralateral Maksimum doz (cGy) Ortalama doz (cGy)
akciger

Hasta No 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 7.030 6.887 672 1.295

2 6.987 6.945 657 1.202

3 1.113 2.142 90 196

4 4.347 3.263 254 228

5 6.871 7.375 897 971

6 7.141 6.922 496 573

7 6.948 7.090 598 644

8 3.408 4.219 625 990

9 6.333 5.374 222 260

Ort. 5.575,3+ 21452 | 5.579,6 +1935,1 501,2 £ 260,5 706,51+ 426,1
p 0,859 0,011

Tablo 4.11. Toplam akciger Vs-Vy3 i¢in hacim yiizdeleri ve istatistiksel analiz verileri.

Toplam Vs5(%0) V13(%0)

akciger

Hasta No 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 44,17 68,99 38,71 52,17

2 36,35 77,18 19,56 40,06

3 24,27 26,29 18,89 20,93

4 48,15 48,60 41,81 40,73

5 32,55 32,61 26,85 26,43

6 38,47 42,94 33,78 35,50

7 39,13 39,48 31,13 29,96

8 44,61 75,09 32,55 39,02

9 22,13 26,17 17,98 18,55
Ort. 36,65+89 |4859+20,2 | 29,03+8,7 | 33,71+10,7
p 0,052 0,100
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Tablo 4.12. Toplam akciger V,9-V3g igin hacim yiizdeleri ve istatistiksel analiz verileri.

Toplam akciger | Vy (%) V34 (%)

Hasta No 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 32,74 37,68 26,52 28,19

2 8,88 20,89 4,73 9,37

3 17,72 18,25 16,39 16,63

4 37,71 37,40 28,10 33,14

5 24,31 23,75 20,50 20,55

6 31,15 32,42 26,19 28,02

7 20,64 23,12 17,67 18,61

8 27,27 22,58 11,98 13,88

9 14,12 14,24 12,50 15,56
Ort. 23,84+9,3 25,59+8,3 18,29+ 7,8 20,44 +7,7
p 0,288 0,007

Tablo 4.13. Toplam akciger i¢in maksimum ve ortalama doz degerleri ve istatistiksel analiz verileri.

Toplam Maksimum doz (cGy) Ortalama doz (cGy)

akciger

Hasta No 3BKRT HIiBRIT 3BKRT HIBRIT
1 7.297 6.995 1.820 2.092

2 7.258 7.108 885 1.395

3 7.378 6.956 1.167 1.175

4 7.097 7.107 2.034 2.172

5 7.102 7.464 1.285 1.308

6 7.514 7.237 1.836 1.877

7 7.364 7.057 1.330 1.376

8 7.279 6.968 1.325 1.545

9 7.239 7.058 922 962

Ort. 7.280,8+131,8 7.105,5+ 159,6 1.400,4 + 409,2 1.544,6+ 416,3
p 0,057 0,031
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Tablo 4.14. Ozofagus V35-Vs icin hacim yiizdeleri ve istatistiksel analiz verileri.

Ozofagus | V35(%) Vs0(%0)

Hasta No | 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 72,71 69,17 56,09 49,44

2 27,40 38,87 20,94 24,13

3 451 7,38 0,11 0,88

4 65,06 59,28 47,14 30,87

5 46,59 54,72 38,21 41,43

6 66,61 64,03 37,59 30,05

7 28,11 29,83 25,30 25,84

8 35,46 44,40 14,94 17,15

9 46,93 46,14 40,82 38,80
ort 43,71+222 | 4498+19,1 |31,23+174 |28,73+14,3
p 0,295 0,282

Tablo 4.15. Ozofagus igin ortalama ve maksimum doz degerleri ve istatistiksel analiz verileri.

ozofagus | Ortalama (cGy) Maksimum (cGy)
Hasta No | 3BKRT HIBRIT 3BKRT HIBRIT
1 4.174 4.341 6.704 6.242

2 2.821 2.333 7.024 6.801

3 1.265 885 5.634 5.161

4 3.437 3.948 6.386 6.665

5 3.357 3.197 6.716 6.587

6 3.683 3.890 6.927 6.398

7 2.208 2.239 6.943 6.712

8 2.376 2.766 6.796 6.419

9 2.944 2.829 6.546 6.352
Oort. 2.918,3+1.074,7 | 2.936,4+858,2 | 6.630,6+424 | 6.370,7+489,6
p 0,774 0,038




Tablo 4.16. Kalp V3p-Vs i¢in hacim yiizdeleri, ortalama doz degerleri ve istatistiksel analiz verileri.

kalp | V3 (%0) V5o (%) Ortalama doz (cGy)
Hasta | 3BKRT HIBRIT 3BKRT | HIBRIT 3BKRT HIBRIT
No

1 31,79 34,03 23,58 23,83 2.293 2.415
2 33,15 36,85 19,97 21,78 2.544 2.860
3 7,46 7,82 4,59 4,07 838 904
4 26,01 30,09 20,87 21,00 2.247 2.315
5 20,23 21,71 7,90 8,86 1.375 1.437
6 16,57 22,34 10,13 10,44 1.545 1.604
7 14,83 16,89 9,29 9,81 1.202 1.308
8 61,32 45,81 15,31 11,45 3.421 2.951
9 0 0 0 0 167 153
Ort. 26,42+17,8 | 2694+144 | 1395+8 | 13,90£8,2 1.736,1+986,3 | 1.771,8+936,2
p 0,830 0,935 0,630
Tablo 4.17. Sag PTV; kalp V3p-Vs icin hacim yiizdeleri ve ortalama doz degerleri.

Kalp (sag | V30(%0) V50(%0) Ortalama doz (cGy)

ptv)

HastaNo | 3BKRT | HiBRIT | 3BKRT HIBRIT | 3BKRT HIBRIT

1 26,01 30,09 20,87 21,00 2.247 2.315

2 16,57 22,34 10,13 10,44 1.545 1.604

3 14,83 16,89 9,29 9,81 1.202 1.308

Ort. 19,13 23,10 13,43 13,75 1.664,67 1.742,33

Tablo 4.18. Sol PTV; kalp V3p-Vs i¢in hacim yiizdeleri ve ortalama doz degerleri.

Kalp (sol ptv) | V39(%0) V(%) Ortalama doz (cGy)
Hasta No 3BKRT | HIBRIT | 3BKRT | HiBRIiT | 3BKRT | HIBRIT
1 31,79 34,03 23,58 23,83 2.293 2.415

2 33,15 36,85 19,97 21,78 2.544 2.860

3 7,46 7,82 4,59 4,07 838 904

4 20,23 21,71 7,90 8,86 1.375 1.437

5 61,32 45,81 15,31 11,45 3.421 2.951

6 0 0 0 0 167 153

ort. 30,79 29,24 14,27 13,99 1.773 1.786,67
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Tablo 4.19. Spinal kord i¢in maksimum doz degerleri ve istatistiksel analiz verileri.

Spinal kord Maksimum doz (cGy)
Hasta No 3BKRT HIBRIT
1 4,582 3.088

2 4.617 3.349

3 4.351 4.816

4 4.509 3.643

5 4516 4.236

6 3.844 3.807

7 4.634 4512

8 3.506 3.686

9 4.225 4.587
Oort. 4.309,3+391,7 | 3.969,2+595,7
p 0,314
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Tablo 4.20. PTV ve kritik organlarin tiim parametre sonuglari ve istatistiksel analiz verileri.

Ptv66 3BKRT HIBRIT p
Vo5 (%0) 96,49+ 2,45 96,47+ 1,94 0,678
Vo107 (%0) 4,39+5,64 0,19+0,51 0,028
Dyso5 (CGY) 6.313,54+ 1453 | 6.316,47+ 1151 0,859
Ortalama doz (cGy) 6.674+70,9 6.598,1+ 30,4 0,007
Maksimum doz (cGy) 7.210,4+391,7 7.088,6+391,7 0,080
Minimum doz (cGy) 4511,1+391,7 4.920,4+391,7 0,185
HI 0,151+ 0,068 0,115+ 0,036 0,057
Cl 0,965+ 0,024 0,969 £ 0,026 0,656
Toplam akciger
Vs (%0) 36,65+8,9 48,59 + 20,2 0,052
V13 (%) 29,03+8,7 33,71+£10,7 0,100
Voo (%0) 23,84+9;3 25,59+8,3 0,288
V3o (%0) 18,29+7,8 20,44 +7,7 0,007
Ortalama doz (cGy) 1.400,4 + 409,2 1.544,6 + 416,3 0,031
Ipsilateral akciger
Vs (%0) 67,51+18,3 69,46+ 18,4 0,066
62,37+ 18 63,13+ 18,02 0,173
Vis (%) 59,44+ 17,4 59,01+ 16,8 0,906
V2o (%) 51,86+ 13,2 53,84+ 15,4 0,066
Vao (%) 3.460,5+921,1 3.455,4+957,3 0,953
Ortalama doz(cGy)
kontralateral akciger
Vs (%) 20,37+ 10,59 35,94 +28,9 0,015
Vi (%) 14,59+ 7,07 18,79+ 14,51 0,594
Vo (%) 7,78+ 5,58 9,32+ 7,69 0,594
Vao (%) 3,88+4,31 4,56 £ 5,02 0,214
Ortalama doz (cGy) 501,2 £ 260,5 706,51+ 426,1 0,011
. 5.575,3+2145,2 | 5.579,6 +1935,1 0,859
Maksimum doz (cGy)
ozofagus
V35 (%0) 43,71+£222 44,98+ 19,1 0,295
V5o (%0) 31,23+ 17,4 28,73+ 14,3 0,282
Ortalama doz (cGy) 2.918,3+1074,7 | 2.936,4 £ 858,2 0,774
Maksimum (cGy) 6.630,6 + 424 6.370,7+489,6 0,038
Kalp
V3 (%) 26,42+17,8 26,94+ 14,4 0,830
V5o (%0) 13,95+8 13,90+ 8,2 0,935
Ortalama doz (cGy) 1.736,1+986,3 1.771,8+936,2 0,630
Spinal kord (cGy)
Maksimum doz (cGy) 4.309,3+391,7 3.969,2 +595,7 0,314
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5. TARTISMA

Radyoterapinin amact hedef hacimde istenilen dozu saglarken, saglikli doku ve
organlarinda korunabilmesini saglamaktir. Radyasyona bagli yan etkilerin azaltilmasi
acisindan kritik organlarin azami 6lgiide korunabilmesi ¢ok onemlidir. Bunun i¢in de

radyoterapi uygulanmaya basladigi giinden bugiine yeni teknikler gelistirilmistir.

Toraks bolgesi radyoterapi planlamasi anatomik olarak farkli yogunluklarda doku
igermesi, viicut kalinligir bakimindan homojen olmamasi1 ve kritik organlarin tolerans
dozlar1 nedeniyle de teknik agidan zordur. Kemoterapiyle eszamanli olarak 60 Gy
radyasyon dozu genis hacimlerine uygulandigi zaman normal dokularda doz artigina
bagl olarak yan etki olusturma riski tasir (Blom ve ark., 2015; Verbakel ve ark., 2012).
Radyasyon pnomonisi, fibrozisi ve 0zofajiti radyasyon dozlarmi kisitlayan yan
etkilerdir. Bu yan etkilerin olusmamasi igin, diisiik ve orta seviyede doz alan akciger
hacimlerinin diisiik seviyelerde tutulmasi gerekir (Willner ve ark., 2003).

2 boyutlu radyoterapiden 3 boyutlu radyoterapiye geg¢is, BT simulasyon sayesinde
radyasyon onkoloji uzmanlarmin timor hacminin daha dogru olarak belirlemesiyle
mimkiin olmustur. 3BKRT, 2 boyutlu radyoterapiye gore tiimdére daha konformal
dozlarin uygulanmasmi saglar, ancak 3BKRT ile hedef hacim c¢evresindeki Kalp,
0zofagus, spinal kord gibi kritik organlarin tolerans dozlarin1 agsmadan tiimore yiiksek
doz vermek zordur. Isin demetlerinin optimal modiilasyonunu saglayan YART teknigi,
3BKRT’ye gore daha konformal doz dagilimi saglayabilir. Ancak YART teknigi
3BKRT ile kiyaslandiginda, genis akciger hacimlerini diisiik doza maruz
birakabilmektedir (Zhao ve ark., 2015). Mayo ve arkadaslart YART teknigi ile normal
akcigerin aldig1 diisiik ve orta doz hacimlerini azaltmak icin statik ve YART 1sin
demetlerini kombine ederek Hibrit YART teknigini gelistirmislerdir (Mayo ve ark.,
2008). Bu teknik ilk olarak meme kanseri radyoterapisinde kullanilmistir (Mayo ve ark.,
2005).

Verbakel ve arkadaslarinin 14 KHDAK tanili olgularla yaptiklari ¢alismada;
Konvansiyonel, YART, Hibrit YART, RapidArk ve Hibrit RapidArk tekniklerini
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karsilagtirmiglar ve en diisik Vs degerlerini Hibrit YART ve Hibrit RapidArk
teknikleriyle elde ettiklerini rapor etmislerdir (Verbakel ve ark., 2011).

Bloom ve arkadaslarinin 14 KHDAK tanili olgularla yaptiklar1 ¢alismada, 2 ve 4 Ark ile
olusturulmus RapidArk teknigi ile; %10-15’1 YART, %85-90’1 AP/PA ile olusturulmus
olan Hibrit YART teknigini karsilastirmiglar ve Hibrit YART ile hedef hacimde daha
konformal doz dagilimi saglanirken, daha diisiik kontralateral ve total akciger Vs

degerlerinin saglandigini bildirmislerdir (Bloom ve ark., 2015).

Saglam ve arkadaslarinin 10 KHDAK tanili olgularda yaptiklari caligmada; YART,
VMAT ve Hibrit Ark YART (VMAT+YART) planlarini karsilastirmislardir. Hibrit Ark
YART (HA-YART) planlari; %60 YART, %40 VMAT kullanilarak olusturulmustur.
HA-YART tekniginin tiim akcigerde diisiik doz hacimleri bakimindan VMAT’a gore
daha koruyucu oldugunu belirtmislerdir. Kalp i¢in ise, HA-YART tek basina YART
kullanilan teknige gore daha iyi ortalama ve V3o dozlar sagladigi bildirilmistir (Saglam
ve ark., 2017).

Bu calismada 3BKRT ile tedavi edilmis KHDAK tanisina sahip 9 hastanin tedavi
planlar1 Hibrit teknigi kullanilarak yeniden hazirlanilmistir. Hibrit planlar; toplam
fraksiyonun %60°1 3BKRT ile %40°1 YART olacak sekilde hazirlandi. Her bir hasta i¢in
66 Gy doz 33 fraksiyonda uygulanildi. Elde ettigimiz bulgular neticesinde, her iki
teknikle de PTV hacminin en az %96’s1 regetelendirilen dozun %95’ini almigtir. Ayrica
Hibrit teknigi ile daha homojen planlar elde edildi ve %107’yi gecen sicak noktalari
Hibrit teknigi ile daha diisiik tutmak miimkiin olmustur. Literatiirde Hibrit teknigi,
3BKRT ile kiyaslandiginda diisiik doz alan akciger hacim degerlerini azaltmakta daha
basarili bulunmustur. Calismamizda Hibrit teknigi ile saglam akcigerin diisiik ve orta
doz alan hacimlerinin artmasinin nedeni olarak, Hibrit teknigini hazirlarken
kullandigimiz YART alanlarinin sayisinin fazla olmasi gosterilebilir. Buna gore, toplam
akciger ortalama dozu 3BKRT ve Hibrit teknikleri i¢in sirasiyla; 14 Gy ve 15,44 Gy (p
=0,031), V5 degerleri %36,65 ve %48,59 (p= 0,052) ve V20 degerleri %23,84 ve
%25,59 (p=0,28) olarak bulundu. Bunun yan1 sira kontralateral akcigerin almis oldugu
diisiik doz alan hacim degeri de (Vs) Hibrit teknigi ile istatistiksel olarak anlamli
derecede daha yiiksek bulundu (%35,94 > %20,37, p = 0,015). Kalbin aldig1 dozlar
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acisindan iki teknik arasinda bir fark gozlenmezken, 6zofagusun maksimum degeri
Hibrit teknigi ile istatistiksel olarak daha diisiik bulunmustur (63,7 Gy < 66,3 Gy, p =
0,038). Spinal kordun maksimum dozu igin iki teknik arasinda istatistiksel olarak bir
fark olmamasina ragmen, Hibrit teknigi ile spinal kordun maksimumunu daha diisiik

tutmak miimkiin olmustur (39,69 < 43,09, p = 0,314).
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6. SONUC ve ONERILER

Akciger kanseri radyoterapisinde, 3BKRT ile yiliksek dozlara ¢ikilabilmektedir ancak
hedef hacme istenilen doz verilirken, komplikasyonlarin olusmamasi i¢in diistik ve orta

seviyede doz alan hacmin istenilen seviyede tutulmasi zor olmaktadir.

Akciger kanseri radyoterapisinde %10-20 oraninda radyasyon pnomonisi (RP)
goriilmekte ve bunlarin %50’ye yakin bir kism1 bu komplikasyon neticesinde hayatini
kaybetmektedir (Rengan ve ark., 2013). Son yillarda radyoterapi teknolojisindeki
gelismeler sayesinde, radyasyona bagli normal doku ve organ hasar1 sikligi giderek

azalmaktadir.

PTV’si biiylik olan hastalar i¢in, 60 Gy’in iizerinde doz uygulamak ve bunu homojen bir
sekilde dagitmak, ayn1 zamanda da normal dokularin ve organlarin korunmasi agisindan
zordur. Bunun icin de farkli planlama teknikleri denenmektedir.Teknik gelismeler
neticesinde YART ve VMAT gibi ileri radyoterapi teknikleri, istenilen dozun hedef
hacme verilmesini ve saglam dokularin diigiikk doz almasini saglamasina ragmen 3BKRT
ile kiyaslandiginda, genis akciger hacimlerini diisiik doza maruz birakabilmektedir

(Zhao ve ark., 2015).

Hibrit teknigi, 6zellikle PTV’si biiyiik olan hastalar i¢in daha homojen bir doz dagilinu
saglamaktadir. Hibrit teknigi ile amag, diisiik ve orta seviyede doz alan hacim (Vs, V1o,
Vy) degerlerinin  "QUANTEC”’ de belirtilen limitler dahilinde tutmaktir. Bu

parametreler, olusabilecek komplikasyonlar a¢isindan 6nemlidir.

Yaptigimiz calismada, elde ettigimiz degerler ve analizler sonucunda, iki planlama
teknigi arasinda %95 1zodoz tarafindan sarilan PTV acgisindan istatistiksel olarak anlamli
bir fark izlenmedi ve her iki tekniginde ICRU kriterlerine uygun oldugu, ayrica HI i¢in
Hibrit tekniginin daha iyi sonug verdigi goriilmiistiir. Bunun yanisira Hibrit teknigi ile
PTV igerisinde, %107’yi gecen sicak noktalar1 daha diisiik tutmak da miimkiin olmustur.
Ayrica spinal kord ve 6zofagusun maksimum doz degerlerinde en iyi sonucu Hibrit
teknigi vermistir. Fakat buna karsin saglam akcigerin ortalama doz ile diisiik ve orta

seviye doz alan hacim degerleri Hibrit teknigi ile daha yiiksek bulunmustur.
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Bu artisin nedeni olarak, Hibrit teknigini olusturmak i¢in hazirladigimiz YART

planlarinda kullanilan alan sayilariin fazla olmasi gosterilebilir.

Sonu¢ olarak, KHDAK tanili hastalarda; %60°1 3BKRT, %40’1 YART ile olusturulan
Hibrit teknigi ile PTV igerisinde daha homojen bir doz dagilimi elde edilebilir, sicak
noktalar diisiik tutulabilir, 6zofagus ve spinal kordun almis oldugu maksimum dozlar
distiriilebilir. Fakat saglam akcigerin diisiikk ve orta seviye doz alan hacimlerin artmasina
neden olabilir. Timoriin boyutu ve yerlesimi géz Oniinde tutularak hazirlanan Hibrit
planlarinin; YART alanlarinin sayis1 azaltilarak, saglam akcigerin referans degerlerini

asmadan daha uygulanabilir planlar elde edilebilir.
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