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Bu calismada, meme koruyucu cerrahi yapilmis meme kanserli hastalarda tiimor
yatagina uygulanan ek 1sin tedavisinde (boost) kullanilan 3 boyutlu konformal
radyoterapi (3BKRT), yogunluk ayarli radyoterapi (IMRT) ve Cyberknife robotik
radyocerrahi tedavisi karsilastirilmistir. Yapilan planlamalarda planlanan dozun dogru
bir sekilde uygulanip uygulanmadigi, hedef hacimdeki doz dagilimlar, kritik organlarin
(kalp, kalbin 6n inen damar1 (Left Anterior Descending- LAD), akciger, karst meme)
doz degerleri 3 farkli yontem ig¢in belirlenmistir. 20 hastanin bilgisayarli tomografi
gorlntiileri (BT) taranmistir. BT kesitleri meme konturlama protokoliine bagli kalinarak
konturlanmistir. Konturlanmis BT goriintiileri Precise Plan tedavi planlama sistemi

(TPS), Multiplan TPS ve Eclipse TPS planlanmaistir.
2015, 70 sayfa

Anahtar Kelimeler: Meme Koruyucu Cerrahi, Meme Kanseri, Boost, 3B Konformal

Radyoterapi, Cyberknife Robotik Radyocerrahi, IMRT
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Master Thesis
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In this study, three dimensional conformal radiotherapy, intensity-moduated
radiotherapy (IMRT) and Cyberknife robotic radiosurgery treatments which are
practiced as suplemental radiotherapy to the patients who had breast-conserving surgery
have been compared. It has been identified for three different methods according to the
plan; the accurate execution of scheduled dosage or vice versa, the distribution of
dosage in the target volume and the dose rates at critical organs (heart, left anterior
descending - LAD, lungs, other breast). The computed tomography images of twenty
patients have been scanned. CT images have been contoured according to the breast
contouring protocols. Contoured images have been planned with Precise Plan treatment

planning system (TPS), Multiplan TPS and Eclipse TPS.
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1.GIRIS

GLOBOCAN 2012 verilerine gore, diinyada toplam 14,1 milyon yeni kanser vakasi
gelismis ve 8,2 milyon kansere bagli 6liim olmustur. Diinyada en c¢ok tani konulan
kanserler akciger (% 13), meme (% 11,3) ve kolon (% 9,7) olarak belirtilmistir.
Uluslararas1 Kanser Ajansi 6zelikle meme kanserindeki artisa dikkat c¢ekmistir.
Kadinlarda meme kanser insidansinin bir Onceki tahminlere goére % 20, meme
kanserinden Gliimlerin ise % 14 arttig1 belirtilmistir. Meme kanseri, kadin kanserleri
icinde en fazla gorlinen kanserdir. Diinyada kanser olan her 4 kadindan biri meme
kanseridir  (http://kanser.gov.tr/daire-faaliyetleri/kanser-istatistikleri, 2015). Meme
kanseri, meme dokusundaki hiicrelerden gelisen kanserlerdir. Meme dokusunda
herhangi bir bolgeden kaynaklanabilir. En sik goriilen tipi, meme kanallarindan
kaynaklanan duktal kanserler tiiridiir. Siit iireten bezlerden kaynaklanan lobiiler
kanserler de siklikla goriiliir. Ayrica diger dokulardan kaynaklanan daha nadir mediiller,

tiibiiler, miisindz gibi tipleri de vardir (http://kanser.gov.tr, 2015).

Erken tant ve teshis kadar, meme kanseriyle miicadelede tedavi de Onemlidir.
Radyoterapi, iyonlastirict 1s1mn  kullanarak kanser hastaliginin tedavisidir. Amag
hedef tiimorlii dokunun yok edilmesi ve ayni zamanda da normal dokularin
korunmasidir. Radyoterapi kanser tedavisinde tek basina ya da cerrahi ve/veya
kemoterapi ile birlikte kullanilabilir. Bu konu ile ilgili bilim dalina Radyasyon

Onkolojisi ad1 verilir.

Tedavi basarisinda, tedavi planinin dogru ve kesin bir sekilde uygulanmasi en onemli
unsurlardan biridir. Bu ¢alismanin amaci, meme kanseri boost tedavisinde kullanilan 3B
konformal radyoterapi ve yogunluk ayarli radyoterapi (IMRT) tekniklerinin hedef
hacimdeki doz dagilimlarinin, kritik organ dozlarmmin karsilastirilmasinin yani sira
gilinlimiiz teknolojisinin en gelismis cihazlarindan biri olan ve Tirkiye’de meme kanseri
tedavisinde hentiz kullanilmayan Cyberknife robotik radyocerrahi sisteminin de meme
kanseri tedavisinde etkinligini arastirmaktir. Bu ¢ sistemin avantajlari ve
dezavantajlarinin ortaya konulmasi amaglanmistir. Bu calisma, Dr. Abdurrahman

Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde gerceklestirilmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER

2.1 Radyoterapinin Tamim ve Tarihgesi

Radyasyon, yeryiiziinde hayatin bagladigi ilk andan itibaren vardi. Ancak radyasyonun
insanlar tarafindan kesfedilmesi, tan1 ve tedavi aract olarak kullanmasi binlerce yil

almstir.

X—1s1m1 ilk olarak 1895°te, Alman fizik¢i Wilhelm Condrad Rontgen tarafindan fotograf
filminde renk degismesine neden olan yeni bir 1s1n ¢esidi olarak tarif edilmistir. Ayn1
tarihte, Herr Kolliker, X-1s1n1 makinesiyle elini 1sinladi ve kemik yapisini gosterdi.
Boylece radyasyonun tanisal amaglh kullaniminin 6nciisii oldu. Prof. Freund tarafindan
Viyana’da tedavide x-151n1” nin ilk kez tedavi amacgl kullanimi denendi. Radyoaktif
maddelerin ilki olan radyum 1898’de Curi’ler buldu. 1900’lerin baginda Bergonie ve
Tribondeu’nun yaptigi calismalar yiiksek mitotik aktiviteye ve koti differensiyasyona
sahip dokularin radyasyona daha hassas oldugunu ortaya koydu ve giliniimiizdeki

Radyasyon Onkolojisi’nin temelini olusturdu.

Radyasyon fiziginin agikliga kavusmaya basladigt 1910’lu yillara kadar, radyasyon
doktorlar tarafindan ampirik olarak kullanilmistir. O donemlerde radyoterapi kanser
tedavisinde mucizevi bir yontem olarak sunulmustur. Ancak zamanla tiimorlerde niiks
gelistigi, normal dokularda geri doniigsiiz bir¢ok hasar biraktig1 ve ¢ok yiiksek dozlarda

oliimciil olabildigi ortaya ¢ikmistir.

Koyun testislerinde yaptig1 calisma ile 1919°da Ragaud fraksiyone tedavinin temellerini

atmigtir.

1922°de Paris Uluslararas1 Onkoloji kongresinde Medikal Onkoloji ayr1 bir bilim dali
olarak ilan edilmistir. Ayni kongrede Cautard ve Hautant larinks kanserinde
radyoterapinin ciddi bir sekel olusturmadan kullanilabilecegini gostermistir. 1934’te

Cautard radyasyon tedavisinde fraksiyonasyon semalarini ortaya koymustur.

Radyasyon fiziginin gelismesi ve bilgisayar kullaniminin radyoterapiye yaygin

entegrasyonu ile radyasyon onkolojisinde, 6zellikle son 25 yilda kanser tedavisinde hizl



bir ilerleme saglanmakta ve radyoterapi endikasyonlart1 hizla genislemekte ve

genislemeye devam etmektedir (Morton 1986).

2.2 Hedef Voliim Tanimlari

Uc boyutlu radyoterapide hedef yapilar ve kritik organlar BT iizerinde, gerektiginde
Pozitron Emisyon Tomografisi (PET), Manyetik Rezonans (MR) gibi yardimci
goriintiileme sistemleri kullanilarak ¢izilir. Cizilmesi gereken yapilar ICRU 50-62’de

verilmigtir (ICRU Report 50 1999, Podgorsak 2005) (Sekil 2.1).

2.2.1 Tanimlanabilir tiimor voliimii (GTV: Gross Target Volume)

Fiziki muayene ile belirlenebilen ve goriintiilleme yontemleri ile gosterilebilir timor
hacmine, Gross Target Volum (GTV) denir. Tiimor hiicrelerinin en yogun oldugu

bolgedir.

2.2.2 Klinik hedef voliim ( CTV: Clinical Target Volume)

CTV, goriintiileme yontemleri ve fizik muayene ile belirlenemeyen ancak subklinik-
mikroskobik hastalik bolgelerini igeren hacimdir. Ornek; malignite ile iliskili lenf
nodlart. CTV, GTV ¢evresinde sabit ya da degisken mesafe (marj) olarak ya da belli bir

anatomik bolge olarak tanimlanir.

2.2.3 Planlanan hedef voliim (PTV: Planning Target Volume)

PTV, hastaya ve tedaviye bagh degisiklikleri hesaba katarak, klinik hedef hacme
eklenen mesafeyle belirlenir. Hastaya bagli degisiklikler organ hareketleri ve hedefte
olusabilecek degisikliklerdir, internal marjin olarak tanimlanir (ICRU Report 62, Harold
1992). Tedavi planlama ve uygulamaya bagli olas1 sorunlar ise aygitlarin mekanik
farklili1, dozimetrik farkliliklar, set-up hatalari, BT/ simiilator/ tedavi aygiti-koordinat
hatalar1, insan faktorii olarak Ozetlenebilir ve set-up marjin olarak tanimlanir. Sonug

olarak PTV, CTV’ye internal marjin ve set-up marjinin eklenmesiyle olusturulur:



PTV=CTV+IM +SM

2.2.4 Tedavi volumii (Treatment Volume)

Tedavi voliimii, planlanan izodoz egrisiyle ¢evrilmis voliimdiir. Tedavi tekniklerinin
sinirli olmast nedeniyle belirlenen absorbe dozu sadece hedefe veya planlanan voliime
vermek imkansizdir. Bu nedenle tedavi hacmi PTV*den daha biiyiiktiir (ICRU Report
62, Harold 1992).

2.2.5 Isinlanan voliim (IV)

Isinlanan voliim, normal doku toleransina gére 6nemli sayilan doza maruz kalan, tedavi
voliimiinden daha biiylik bir voliimdiir. Isinlanan voliimiin absorbe doz seviyesi,
tanimlanan absorbe dozun yiizdesi (% 50) olarak ifade edilir. Isinlanan voliim,

kullanilan teknige baglidir JCRU Report 62, Harold 1992).

2.2.6 Risk altindaki organ (OAR)

Risk altindaki organ (kritik normal yap1), tedavi planim1 ve/veya Onceden belirlenen
dozu siirlayan normal dokulardir (kalp, akciger, LAD, kars1 meme, vs.) (ICRU Report
62, Harold 1992).

2.2.7 Planlanan riskli organ volumii (PRYV)

Hasta hareketiyle riskli organ da hareket eder ve fizyolojik degisikliklere maruz kalir.
Bu nedenle riskli organ hacmine de ilave marjlarla planlanan riskli organ hacmi
belirlenir. Risk altindaki organlarda beklenmedik yiiksek dozlari 6nlemek icin PTV
icindeki hacmini belirlemek ve PTV/ PRV iligkisine gore doz modifikasyonu yapmak
gerekir (ICRU Report 62, Harold 1992).
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Sekil 2.1 ICRU 50 ve 62 tarafindan belirlenen hedef voliim tanimlari

2.3 Meme Anatomisi

Meme, temel olarak bez dokusu, yag dokusu ve bag dokusu olmak iizere ii¢ dokudan
meydana gelmektedir. Memenin igerigindeki siit bezleri ve kanallar1 déseyen epitelyal
doku ile onlar1 destekleyen kas ve faysa elemanlari, degisik miktarlarda yag, kan
damarlari, sinirler ve lenfatikler vardir. Epitelyal doku, her biri ayr1 bir salg: kanali ile
meme basina agilan ve 20-40 kadar lobiil iceren 15-20 lobdan olusur. Her bir lobiilde,

sayilar1 10 ile 300 arasinda degisen alveol bulunur.

Meme, kadmin yasami boyunca hormonlarin aktivasyonu ve inaktivasyonuna bagh
olarak mikroskopik ve makroskopik degisimler gegcirir. Bu degisimlerin kaynaginda
meme kok hiicreleri bulunmaktadir. Meme kanserinin gelisimi memelerdeki degisim
safhalari, mikroskobik yap1 ve kok hiicre hiyerarsisinin sathalar ile iligkilidir (Williams

1980, Harold 1992) (Sekil 2.2).

Gogiis duvart 1
Gogiis kas. 2
Siit bezleri 3

Meme ucu 4

Areola 5
Laktiferoz siniisler 6
Yag dokusu 7

Sekil 2.2 Sagital meme kesiti anatomisinin sematik gésterimi



2.4 Meme Kanseri

Meme kanseri tiim diinyada kanserlerde ikinci 61iim nedeni ve kadinlarda insidans hizi
(yeni kanser olgular1) en yiiksek kanserdir. 2012°’de 1,6 milyon yeni kanser olgusu
tahmin edilmektedir (tim yeni kanser olgularinin %25°1). 2012 yili i¢in geligmis
iilkelerde 794.000 ve az gelismis iilkelerde ise 883.000 yeni olgu bildirilmistir. Insidans
hizlari, diinyada bolgeler arasinda dort kata varan farkliliklar gostermektedir. Orta
Afrika ve Asya’nin dogusunda yiiz binde 27 iken, Bat1 Avrupa’da yiiz binde 69’lara
ulagsmaktadir (http://globocan.iarc.fr, 2015).

2.5 Meme Kanserinde Risk Faktorleri

Meme kanserinde risk faktorleri obezite, beslenme, fiziksel aktiviteler, alkol, sigara ve

genetik kalitimsal 6zellikler olarak ifade edilir.

2.5.1 Obezite

Obezite 1980’lerin basindan beri giderek artan bir hastaliktir ve ¢esitli hastaliklar i¢in
risk faktdrii oldugu saptanmistir. Yapilan pek ¢ok ¢alismada Viicut Kitle Indeksi (BMI)
yiiksek kadinlarda meme kanseri riskinin arttig1 saptanmigtir. Diinya Kanser aragtirma
fonu (The World Cancer Research Fund) viicut yag kitlesindeki artislarin
postmenopozal meme kanseri riskinin arttirdigini bildirmistir ( World Cancer Institute
2007, Suzuki vd 2009). 1997°de hemsireler iizerinde ylriitiilen prospektif calismada
viicut kitle indeksi ve kilo almanin %60 ile 2 kata ulasan meme kanseri riski

olusturdugunu bildirmistir (Huang vd 1997).

Yasam boyu saglikli bir kiloya sahip olmak ve kiloyu korumak, tiim yaslarda hizl kilo
almanin Oniine ge¢cmek, kiigiik kilo artigslarinda bile onlem almak normal kiloya

donmek, yiiksek kalorili besinlerden kacinmak pek ¢ok kanser i¢in koruyucu olacaktir.



2.5.2 Beslenme

Beslenme iceriginin kanserden birincil korunma ve sag kalim iizerindeki etkileri 6nemli
rol oynar. Yapilan ¢alismalar yiiksek yag iceren beslenme aliskanlifinda olan gelismis
tilkelerde, gelismemis iilkeler ve Japonya’ya gore meme kanseri ve diger kanserlerin
hizlarmin yiiksek oldugunu gostermektedir. Islenmis et ve kirmizi et tiiketimini
sinirlamak, her giin mutlaka sebze meyve tiiketmek, rafine tahillar yerine kepekli dogal

tahillar tikketmek, meme kanseri ve diger kanserlerden korunmak i¢in 6nem tagir.

2.5.3 Fiziksel aktivite

Diizenli fiziksel aktivite, kalori alimi ile enerji harcamasini dengeleyerek saglikli bir
viicut agirligin1 korumaya yardimci olur. Ayrica cinsiyet hormonlarinin diizenlenmesi,
insiilin ve prostoglandinlerin saliniminin diizenlenmesi ayrica bagigiklik sistemine
etkileri ile hem dogrudan hem dolayli yollardan kanserden korunmada onem tasir
(Kushi vd 2012). Diizenli fiziksel aktivite meme kanseri riskini % 30-40 azaltmaktadir
(Cummings vd 2009).

2.5.4 Alkol

Alkol, agiz, farinks, larinks, 6zofagus, karaciger ve meme kanserleri i¢in tanimlanmis
risk faktoriidiir. S.A. Smith-Warner ve arkadaslari, alkol kullanimi ile meme kanseri
insidansinin dogrusal artis gosterdigini bildirmislerdir (Smith vd 1998). Benzer bir
arastirmada, Chen ve arkadaslari, meme kanseri ile alkol arasinda doza bagimli bir iliski
oldugunu, bu dozun kiimiilatif olarak etkili oldugunu bildirmislerdir (Chen vd 2011).
Amerikan Kanser Dernegi’nin 2012’°de yayinladig1 Kanserden Korunmada Beslenme ve
Fizik Aktivite Rehberi’nde, alkol tiikketmeyenlere oranla alkol tiiketenlerde % 10 ile %

12 yiliksek meme kanseri riski oldugunu bildirmislerdir.



2.5.5 Sigara

Sigara, en az % 30’unun kesin kanserojen oldugu bilinen yaklagik 3000 bilesik
tagimaktadir. Sigara dumaninda bulunan bazi maddelerin, anti-Gstrojenik etkileri oldugu
saptanmis, erken menopoza yol agtig1 kanitlanmistir. Pek ¢ok ¢alismanin 6zellikle geng

yasta baglayan, uzun siireli i¢icilerde meme kanseri riskini arttirdigi bildirilmektedir.

2.5.6 Genetik kalitimsal ozellikler

Kanserde genetik gecis cesitli aragtirmalara konu olmustur. Son yillarda tiim meme
kanserlerinin % 5-10’unun yiiksek riskli genlerdeki mutasyonlara bagli oldugu
kanitlanmistir (Easton vd 2002). Ailesel meme kanseri, acik bir genetik gecis
gostermemekle birlikte, meme kanseri olgularinin birinci ve ikinci derece akrabalarda
da meme kanseri olgularinin var olmasidir. Ailesel meme kanseri olgulari da, tim

meme kanseri olgularinin % 15’ini olusturur (Hopper vd 1992, Bradbury vd 2007).

2.6 Meme kanseri tedavi yontemleri

Meme kanseri tedavisi birden fazla bilim dalimin bir arada c¢alismasi yaklasimini
gerektirir. Bu nedenle olgular meme cerrahi, radyasyon onkologu, medikal onkolog,
patalog, radyolog ve tibbi radyofizik uzmaninin bulundugu bir ¢alisma ekibiyle
degerlendirilmeli ve tedavisi planlanmalidir. Tedavi planlamasi belli kriterlere gore

belirlenmelidir (Halperin vd 2008):

. Tlimoriin cap1 ve evresi,

. Kanser hiicrelerinin tipi,

o Aksilla lenf bezlerine ya da viicudun diger organlarina yayilimin olup olmadig,
. Tiimoriin hormon reseptorlerinin durumu,

o Kanser hiicrelerinin biiyiime orani,

. Kanser hiicrelerindeki genetik materyalin tipi,

. Olgunun yag1 ve genel saglik durumu



2.6.1 Cerrahi yontemleri

. Genisletilmis veya stiper radikal mastektomi,
° Radikal mastektomi (RM),

° Modifiye radikal mastektomi (MRM),

. Total mastektomi,

o Meme koruyucu cerrahiler.

2.6.2 Radyoterapi yontemleri

. 3 boyutlu meme radyoterapisi,

o Yogunluk ayarli radyoterapi,

o Parsiyel meme 1s1nlamast,

° Elektron tedavisi (boost tedavisi),
. Foton-elektron kombinasyonu,

. Brakiterapi.

2.6.3 Sistemik tedavi yontemleri

o Immiinoterapi,
) Hormonal Tedavi,
. Kemoterapi.

2.7 Meme Kanseri Tedavisinde Radyoterapi Hedefleri

. Hedef hacim(ler)in % 90‘1 tanimlanan dozu almalidir.
o Hedef hacim i¢inde doz degisimi + % 7 ve - % 5 arasinda olmalidir.
o Meme koruyucu cerrahi uygulanan hastalarda, boost hacmi ¢ikarildiktan sonra

kalan meme hacminin yalnizca % 20°‘si boost dozuna maruz kalmalidir.

. Maksimum ve ortalama OAR dozlar tolerans simnirlari i¢inde ve olabildigince

diistik olmalidir (Gunderson vd 2011, Lu vd. 2011).



2.8 Konformal Radyoterapi

2.8.1 Konformal radyoterapi nedir?

Uc boyutlu radyoterapi planlama teknigi (Three Dimensional Conformal Radiotherapy,
3BKRT) ii¢ boyutlu anatomik bilgilere dayanir. Bir 6n, iki yan radyoopak isaretleyici
ile orijin noktasi belirlenir. Tedavi edilecek bolgenin BT goriintiileri alinarak planlama
bilgisayarina aktarilir. Klinik hedef hacim (CTV) belirlenir. Organ, tiimor, hasta
hareketleri ve tedavi kurulumu hatalar1 risklerini en aza indirmek ig¢in kullanilan

geometrik bir kavram olan planlanan hedef hacim (PTV) belirlenir.

Tedavi planlamasinda amag, hedef hacme yiiksek doz verirken, risk altindaki organlarin
en iyi sekilde korunmasini saglayacak uygun doz dagilimini saglamaktir. Kullanilacak
1s1nlama teknigi (SSD veya SAD) ve mekanik veriler (151n sayisi, gantri agisi, kolimator
acis1) dijital grafi gorlintiileri (DRR) yardimiyla sanal simiilasyon ile belirlenir. En
uygun tedavi parametrelerinin bulunmasina kadar siiren bu igleme plan optimizasyonu

denir.

2.8.2 Planlama islemi

3BKRT tekniginde ilk olarak hastanin BT goriintiisii alinir. Radyasyon onkologu da bu
goriintiiler lizerinden kritik organlarin (kalp, lad, sag ve sol akciger, kars1 meme) ve
hedef organlarin smirlarimi  belirler. Hedeflerin  ve ilgili anatomik yapilarin
cizilmesindeki bu islem "konturlama" olarak adlandirilir. Uluslararasi Birimler ve
Olgiimler Komisyonu ICRU 50 ve ICRU 62 kriterlerine uygun olarak CTV ve
planlanan hedef hacim PTV tamimlanir. Konturlama islemi tamamlandiktan sonra
planlama sisteminde lezyon lokalizasyonu, kritik organ dagilimi ve varsa hasta
duyarhiliklar1 g6z oniinde bulundurularak farkli agilardan farkli agirliklarda alanlar
acilarak, eger ihtiya¢ varsa kama filtre (wedge) kullanilarak, en uygun timor sarimi ve
miimkiin olan en az kritik organ dozu elde edilecek sekilde bir doz dagilimi elde edilir

(Battermann 2000).
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2.8.3 Elekta Synergy platform lineer hizlandirici

Elekta marka Synergy Platform lineer hizlandirici cihazi, 40 ¢ift cok yaprakli kolimator
sistemine sahiptir. 6 MV ve 18 MV enerjisinde, iki foton enerjisi ve 6 MeV, 8 MeV, 10
MeV, 12 MeV, 15 MeV,18 MeV, 22 MeV olmak iizere alt1 farkli elektron enerjisi
bulunan bir lineer hizlandiricidir. Cift yaprakli kolimator sistemi sayesinde, koruma
bloklarina ihtiya¢ duyulmadan istenilen sekilde uygun geometrik alanlar kolaylikla elde
edilebilmektedir.

Kaynak cilt mesafesi (SSD), 100 cm'de agilabilen alan boyutlari en az 0,5 cm x 0,5 cm
ve en ¢ok 40 cm x 40 cm boyutlarindadir. Cihazin kafasi icinde bulunan her bir yaprak
kolimatoériin kalinligr 75 mm'dir. Yapraklarin hareketi her bir yapraga ait birbirinden
bagimsiz olarak c¢alisan motorlar tarafindan saglanir. Cift yaprakli kolimatorler
arasindaki sizintiyr azaltma gorevi goren X diyaframlarinin kalinligt 30 mm, Y
kolimatdrlerinin kalinligi ise 78 mm’dir. Yapraklarin merkezi eksenden karsi tarafa
geecme mesafesi 12,5 cm’dir. Konformal radyoterapi icin planlanan bu cihaz aym
zamanda IMRT yapabilme 6zelligine de sahiptir. Bu cihazda alan kontrolii elektronik
ortamda yapilmaktadir. Cihaz motorize kama filtreye (wedge) sahiptir. Karbon fiber
masas1 sayesinde tedavi tiim agilar i¢in uygun hale gelmektedir (Elekta Synergy Lineer

Accelerator Manual. 2005).
2.8.4 Elekta Precise plan tedavi planlama sistemi

Elekta Synergy Platform lineer hizlandirici cihazinin TPS’i Precise Plan’dir. BT
gorlntiilerini  bilgisayar ag1 iizerinden alabilen ve bu gorintiler1 lic boyutta
diizenleyerek tedavi planlamasma olanak saglayan bir programdir. Linux isletim
sistemiyle calismakla beraber DICOM-RT uyumu sayesinde bilgi aligverisi
yapabilmektedir. Yazilim, kullanicinin sisteme goriintii tarayicilarindan hasta verisini
girmesine izin verir. Bu veri kullanilarak tedavi plant olusturulur. Planin
degerlendirilmesini saglar. Precise Plan planlama sisteminde doz hesaplamalarinda
fotonlar i¢in "Full Area Integration" algoritmasi, elektronlar i¢in ise "Hogstrom’s Pencil

Beam" algoritmasini kullanmaktadir.
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2.9 Yogunluk Ayarh Radyoterapi
2.9.1 Yogunluk ayarh radyoterapi nedir?

Yogunluk ayarli radyoterapi, gelismis bilgisayar yazilimlarindan yararlanarak,
radyasyon alanlarmin ve hedef voliimlerin doz yogunluklarinin ayarlanmasi ile yapilan
3BKRT’in en gelismis seklidir. Plan optimizasyonu i¢in tedavi kriterleri diizenlenir ve
ters planlama olarak belirtilen optimal doz yogunluk profilleri TPS tarafindan
hesaplanir. Doz yogunluk haritalar1 hesaplanan yogunluk ayarli 1s1n bilgileri, bilgisayar
kontrollii lineer hizlandiricilara bilgisayar ag1 yoluyla iletilir. Tedavi dncesi olusturulan
set-up alanlarindan ve tedavi alanlarindan kV-MV port goriintiileri alinarak alan

dogrulama yapilir ve hasta tedaviye alinir (Podgorsak 2005, Gunderson vd 2011).

2.9.1.1 Dinamik IMRT

Dinamik IMRT (sliding window) tekniginde radyasyon verilirken, karsilikli MLC
ciftleri, bilgisayar kontrolii altinda hedef hacmi alan boyunca tarar. Araligin agiklig1 ve
hizi en uygun sekilde ayarlanir. Tedavi cihazinin doz veris hizinda biraz dalgalanma

olabilir. Bu nedenle agikligin hiz1 zaman yerine MU ‘e baghdir (Purdy 1997).

Temel ilkesi, yogunlugu ayarlamak i¢in hastanin i1sinlanmasi sirasinda MLC‘lerin
hareket etmesidir. Gantry sabit lif hizlar1 degisir. Lifler arasindaki agiklik bir nokta
boyunca kayar, nokta tarafindan alinan radyasyon dozu, 6ncii lifin noktaya ulagsmasiyla
takip eden lifin noktay: tekrar bloklamas: arasinda gegen siirede verilen MU sayisi ile

orantilidir.

Maksimum lif hiz1 bilgisi, karsilikli lif ciftleri arasindaki boslugu maksimum hale
getirmede avantaj saglar. Bu ylizden tedavi zamanmi en aza indirir. Dinamik MLC
tekniginde, optimizasyon sayfasinda tiim voliimler i¢in doz limitleri tanimlanir.
Optimizasyon sonucunda hesaplatilan planda olusan sicak ya da soguk doz bolgeleri
dummy olarak konturlanip optimizasyon islemi tekrarlanir. Doz dagilimi ve DVH‘ler

birlikte degerlendirilir (Halperin vd 2008, Gunderson vd. 2011).
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2.9.1.2 Statik IMRT

Statik IMRT teknigi, sabit gantri agisinda ¢oklu statik MLC segmentleri ile olusur. Her
segmentin kendi sekli, agirligt ya da MU degerleri vardir. TPS’de doz optimizasyonu
icin doz voliim limitleri tanimlanir. Yogunlugu ayarlamak i¢in kiigiik segment veya alt
alanlar arka arkaya 1sinlanir. Her bir alt alanin doz yogunlugu {iniformdur. Segmentler
olusurken 1sinlama durur. Segment sekli olusunca devam eder. Tiim statik segmentlerin

toplamu gerekli yogunluk ayarli doz dagilimini verir (Halperin vd 2008, Khan vd 2011).

2.9.2 Planlama islemi

IMRT meme planlama-uygulama agamasinda hasta supin pozisyonda yatirilir ve tedavi
siiresince sabit kalabilecegi bir pozisyon verilir. Immobilizasyon icin, alfacradle,
vakumlu yastik, lazer ¢izgileri, radyoopak isaretler ve tatuaj kullamilir. Ozel durumlarda
prone (yliziistii) pozisyonda yatirilir. Tedavi planlamasi icin BT kesitleri 0,3 - 0,5 cm
araliklarla alinarak TPS’e gonderilir. Hedef voliimler ve risk altindaki organlar
konturlanir. Planlamay1 kolaylastirmak i¢in yardimci voliimler (body-ptv, ptv eval,
dummy vb.) tanimlanir. Alan sayilar1 hastanin anatomik yapisina ve tedavi
endikasyonuna gore farklilik gosterir. Risk altindaki organlar1 direkt gérmeyecek
tanjansiyel agilar kullanilir. Gantri ve kolimator agilari coplanar ya da noncoplanar
olarak, hedef ve risk altindaki organlarin yerlesimine gore belirlenir. CTV meme
voliimiinii kapsayan tanjansiyel alanlara ek olarak boost ve diger hedef voliimleri
kapsayan alanlar farkli acilarda secilir. 6 MV foton 1sinlari ile tedavi dozu sadece meme
1sinlamalarinda CTV‘ye, es zamanli boost planlamasinda PTV boost voliimiine

tanimlanir.

Genis alan meme, sol meme, biiyiik meme, bilateral memelerde, go6giis duvari
1sinlamalarinda, MI endikasyonu olan hastalarda, OAR‘1 koruyarak CTV voliimiine

homojen ve yiiksek doz verebilmek i¢cin IMRT teknigi kullanilabilir.
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2.9.3 Varian Trilogy ( RapidArc™ )

Varian marka trilogy model lineer hizlandirici cihazi, 6, 18 MV foton 6, 9, 12, 15, 18,
22 MeV degerinde 6 farkli elektron enerjisi bulunan, her bir tarafta 60 tane olmak iizere
toplam 120 adet ¢ok yaprakli kolimator sistemine sahip lineer hizlandiricidir. Bu
MLC lerden ortadaki 40 tanesinin izomerkezdeki genisligi 0,5 cm, kenarlardakilerin

izomerkezdeki genisligi 1 cm‘dir.

Varian Trilogy, 3 boyutlu konformal radyoterapi ve IMRT gibi tedavi tekniklerinin
uygulanabilecegi bir lineer hizlandiricidir. Maksimum alan agikligi 40 x 40 cm*’dir. kV
ve MV iki boyutlu goriintiileme, ayrica 3 boyutlu kV CBCT goriintiilleme 6zelliklerine
sahiptir. Respiratory Gating yapilabilmektedir.

2.9.4 Varian Eclipse tedavi planlama sistemi

Varian Eclipse TPS’i, 3BKRT, IMRT, elektron, proton ve brakiterapi planlamalar
yapilabilen, Windows tabanli kapsamli bir TPS’dir. Foton 1sinlar1 ve elektron huzmeleri
icin Pencil Beam Convolution (PBC) algoritmasi kullanarak, doz dagilimlarini ve

organlarin DVH‘larin1 hesaplamaktadir (http://www.varian.com 2015 ).

2.10 Stereotaktik Radyocerrahi
2.10.1 Stereotaktik Radyocerrahi Nedir?

Radyoterapinin bir baska uygulanis yontemi olan Stereotaktik radyocerrahi ise, 6zel bir
eksternal radyasyon tedavi ¢esididir. Kelime olarak "stereotaktik" bir hedefe, goriintiiler
esliginde ii¢ boyutta ulagsabilmek demektir. Stereotaktik radyocerrahide klinik hedef
konvansiyonel uygulamalara gére daha kiiciik emniyet smirlariyla, az fraksiyonda
yiiksek radyasyon dozuyla isinlanir. Stereotaktik radyocerrahide yliksek doz tedavisi

1sinlanan normal dokunun hacminin kii¢lik oldugu durumlarda tolere edilebilir.

Radyocerrahi tedavi bagarisint  lezyon biiylimesinin  durdurulmasi, damarsal
anormalligin tikanmasi ve sinir yollarinin segilerek harap edilmesiyle saglar.

Fonksiyonel stereotaktik radyocerrahi ayn1 zamanda agriy1 ortadan kaldirmak, tremoru
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(irade dis1 titreme) veya bayilma sikligini azaltmak icin de kullanilmaktadir. Diinyada
stereotaktik uygulamalardaki en biiylik deneyim metastatik beyin tiimérleri lizerinedir.
Diger endikasyonlar ise meningiom, akustik néroma, hipofiz adenomlari, glial tiimorler

ve trigeminal nevraljidir (Luxton 1993).

Bu tecriibeler lineer hizlandiricilarda ve Gamma knife cihazinda yapilan uygulamalar
sonucu olugsmustur. Biitlin bu kafa i¢i lezyon tedavilerinin yani sira, son yillarda

viicudun diger bolgelerinde de radyocerrahi kullanilmaya baslanmustir.

Radyocerrahinin 3 ana hedefi vardir:
1. Hedefin ii¢ boyutlu olarak tanimlanmas.
2. Hedef dokuya yeterli dozda radyasyonun verilmesi.

3. Hedefi ¢evreleyen saglikli dokunun yiiksek doz radyasyondan korunmasi.

Stereotaktik radyocerrahi ilk olarak 1960’11 yillarda Co-60 gamma 1siniyla yapilmaya
baslanmigtir. Daha sonra 1980’li yillarda lineer hizlandiricilar kullanilarak X-1giniyla
uygulanmaya baslanmistir. Giiniimiizde, her iki yontem de uygulanmaya devam etmekle
beraber, teknolojinin gelismesiyle beraber proton 1sin1 kullanilarak da radyocerrahi
yapilabilmektedir. Fakat proton 1sin1 kullanan radyocerrahi sistemlerinin ciddi bir
maliyeti oldugundan sinirli merkezlerde bulunmaktadir. Bu nedenle en sik kullanilan
stereotaktik radyocerrahi sistemleri; X-151n1 ve gama 11 ile yapilan stereotaktik
radyocerrahi sistemleridir. Gama 1sin1yla uygulanan stereotaktik radyocerrahi igin
tiretilen ilk cihaz Leksell Gamma Knife cihazidir. Gamma Knife cihazinda 201 adet
radyoaktif Co-60 kaynagi bulunmaktadir. Hastanin kafasina stereotaktik c¢ergeve dort
vida yardimiyla sabitlenir. MR, BT veya anjio goriintiileriyle hedef kitlenin uzaydaki
yeri belirlenir. Hedef kitle kiiclik hacimlere boéliiniir ve referans noktadan uzaklik

degerleri kaydedilir.
2.10.2 Planlama islemi

TPS de hasta tedavi plan1 yapildiktan sonra hastanin kafasina sabitlenen cerceve
otomatik pozisyon sistemine takilir. Bu sayede tedavi icin istenilen hasta pozisyonu
saglanmis olur. Bu kii¢iik hacimlerin her biri 201 adet kaynaktan yayilan 1sinlarin

kesistigi esmerkeze getirilerek, TPS’inden elde edilen ve cihaza online olarak aktarilan
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verilere gore, hedef kitlenin istenen radyasyon dozunu almasi saglanir. Gamma Knife
cihazinin  Perfection modeli servikal 1 ve 2 nolu vertebralarin tedavisini
yapabilmektedir. Bunun disinda Gamma Knife cihazi yalmizca kafa i¢i tedavilerde
kullanilmaktadir. Yine gama radyasyon tipini kullanan bir diger cihaz, "American
Radiosurgery" firmasiin irettigi “Rotating Gamma System GammaART-6000"
cihazidir. Bu cihaz Gamma Knife ve lineer hizlandirict tabanli SRC sistemlerinin
Ozelliklerini tasir. Leksell Gamma Knife benzeri bir doz dagilimi saglanmaktadir (Baser

2011).
X-1511 kullanilarak yapilan radyocerrahinin ise glinimiizde iki farkli uygulamasi vardir:

1. Lineer akselerator tabanli SRC

2. CyberKnife robotik radyocerrahi

Lineer hizlandirict kullanilarak yapilan stereotaktik radyocerrahi, konvansiyonel
radyoterapide de kullanilan lineer hizlandiricilara eklenen, stereotaktik radyocerrahi
malzemeleri ve radyocerrahi planlama programlariyla yalnizca intrakraniyel
uygulamalarda kullanilir. Hastanin basina, hasta hareketini sinirlayici stereotaktik
cerceve takilir. Bu cergeve sayesinde, hastalarin planlama goriintiisiiniin alindig1 andaki
pozisyonla birlikte hastanin hareketsiz durmasi da saglanir. Zira hastanin herhangi bir
olas1 hareketi durumda bu hareketi yakalayacak bir sistem yoktur. Konvansiyonel lineer
hizlandiricilarin trettigi X-1511 demeti, cihaz kafasinin farkl agilarda ve farkli masa

acilarinda esmerkez ¢evresinde donmesi ile hastaya uygulanir.

Cihazin hareketinin smirli olmasi hasta tedavi planlamalarina hatir1 sayilir derece bir

kisitlama getirmistir (Baser 2011).

CyberKnife robotik radyocerrahi sistemi, radyocerrahi uygulamalarina iki Onemli
yenilik getirmistir. Bunlardan biri hastanin kafasina takilan sabitleme c¢ergevesi
kullanmamasi, tedavilerde bunun yerine termoplastik maske kullanilmasi ve esmerkezli
olmayan bir lineer hizlandiric1 sistemine sahip olmasidir. CyberKnife sistemi hedefi
invaziv yontemlerle sabitlemek yerine hedefi izlemektedir. Bu izleme islemini ise sahip
oldugu radyolojik sistem ve yazilim destegiyle gergeklestirmektedir. Kiiciik alanlarla

fraksiyon bagina yiiksek radyasyon dozlarini bir ¢ok noktadan nonkoplanar olarak
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goriintiileme esliginde uygulayan radyoterapi cihazidir. Temel olarak robotik kol
tizerine monte edilmis lineer hizlandiricidan olusan sistem, 6 MV X-1sinlari {iretir. Doz

hiz1 800 cGy/dk'ya ¢ikabilir.

Cihazin sahip oldugu ikincil kolimatérler, yuvarlak ve ¢aplar1 5 mm ile 60 mm arasinda
degisen sabit kolimatorlerdir. Bu kolimatorler elle ya da otomatik kolimatdr degistirme
sistemi ile otomatik olarak da degistirilebilir. Cihazin sahip oldugu bir diger ikincil
kolimator sistemi ise iris adi verilen 6zel bir kolimatordiir. Tungsten segmentlerden
olusan iris kolimator sistemi bilgisayar kontrollii otomatik olarak ¢ap degistirebilen bir
mekanizmadir. Iris kolimatdr iki tane iist iiste binmis altigen segmentten olusur. Herbir
segment 6 cm kalinligindadir. CyberKnife cihazinda lineer hizlandiricinin hedefe
konumlandirilmasi ve hedefi izleyebilmesi icin, alt1 eksende hareket edebilen robotik bir
kol kullanilir. Tedavi esnasinda 1200 farkli noktaya hareket edebilen robotik kol, tedavi
planlamasi agisindan olduk¢a farkli noktalardan 1smn demeti gegisine olanak saglar

(Kilby vd 2010).

CyberKnife sistemi goriintli esliginde tedaviyi tavana 45° ag1 yapacak sekilde monte
edilmis X-151n tiipleri ve tabandaki sezyum iyodiir (Csl) sintilatorleri igeren amorf
silikon (a-si) yar1 iletken dedektor sistemleri ile saglamaktadir. X-1simlarinin kesistigi
merkezi eksen noktasinda goriintiilenen alan boyutu 15 cm x 15 cm iken dedektorler 41
cm x 41 cm boyutlarindadir. Goriintii ¢oziiniirliigli 16 bit olarak elde edilmektedir.
CyberKnife, bilgisayar kontrollii hasta pozisyonu ayarlama yetenegi olan tedavi
masasina sahiptir. Diizlemsel ve rotasyonel hareketler yapabilen tedavi masasinin alti

serbestlik derecesi vardir.

2.10.3 Accuray marka CyberKnife robotik radyocerrahi sistemi

CyberKnife Goriintiileme Sistemi, iki adet X-1s1m tiipii, 1024 x 1024 pikselden olusan
iki adet 40 cm x 40 cm boyutunda amorf silikon (a-si) dedektor ve alinan goriintiileri
isleyip iki boyutlu radyolojik goriintiiyli ekrana yansitan bir donanim ve yazilima
sahiptir. Goriintiileme sistemi sayesinde lezyon tedavi siiresince izlenmektedir. Tedavi
uygulamas: sirasinda iki boyutlu anlik radyolojik goriintiiler alinir ve planlamadan

gelen, DRR birebir ayni pozisyonda olmasi beklenir. Bu goriintiiler anatomik olarak tist
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liste oturtularak hasta pozisyonlamasi yapilmaktadir. Herhangi bir uyumsuzluk séz
konusu oldugunda hasta tedaviye giremez. Ciinkii bu durumda planlanan hacim ile
1sinlanan hacim ciddi anlamda farklilik gosterecek ve hem timoér doz sarimi hem de
kritik organlarin korunmasi bakimindan ciddi sikintilar ortaya g¢ikacaktir. CyberKnife
tedavi uygulama sistemi kompakt bir lineer hizlandiricinin, 6 eklemden olusan ve ii¢
boyutlu hareket yetenegi olan bir robot kolu {lizerine monte edilmesiyle olusturulmustur.
Bu ozelligi sayesinde, esmerkezli olmayan, ¢ok diizlemli tedavi uygulama olanagi
saglamaktadir. Bu sayede hedef lezyona birgok farkli acidan 1s1n génderilebilmektedir.
CyberKnife'1 diger radyoterapi cihazlarindan ayiran en Oonemli 6zelliklerinden biri
budur. Boylelikle CyberKnife cihazi radyasyon tedavisinin birincil amaci olan hedef
kitle etrafinda klinik gereksinime uygun izodoz egrilerini olusturabilmekte ve hedef
kitleyi tamamen saran bir radyasyon dozunu olustururken saglikli doku ve organi en iyi
sekilde korumaktadir. CyberKnife cihazinda hedef kitlenin yerlesimi baz alinarak

degisik izleme algoritmalar1 gelistirilmistir (Bager 2011).

2.10.3.1 izleme algoritmalar

- 6D SkullTM izleme algoritmasi
- X-SightTM omurga izleme algoritmasi
- Fiducial izleme algoritmasi

- X-SightTM akciger izleme algoritmasi

2.10.3.1.1 6D SkullTM izleme algoritmasi

Kafa i¢i yerlesimli lezyonlarin tedavisinde bu izleme yontemi kullanilmaktadir. Servikal
liclincli omurgaya kadar olan yerlesimli lezyonlarin tedavilerinde de bu izleme
yonteminden yararlanilmaktadir. Hastanin kafasina herhangi bir invazif uygulama
gerektiren bir cerceve takilmasina ve herhangi bir isaretleyici implante edilmesine gerek
yoktur. Sistem, hastanin kafatasini, yani kafa kemik yapisini referans alarak lezyonun
yerini  belirlemektedir. ~Termoplastik maske kullanimi hasta hareketlerini
sinirlayacagindan dogrulugu daha yiiksek bir tedavi imkani ve daha kisa tedavi siireleri

saglamaktadir. Bu algoritmada radyolojik goriintiilemedeki X-151m1 parametreleri ¢ok
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onemlidir. Sistem anlik almman iki radyolojik goriintiiyle DRR  goriintiilerini
karsilagtirmakta ve aralarindaki parlaklik “brightless gain” (parlaklik kazanci) ve kazang
“gradient gain” (gradyant kazanci) parametrelerinden yararlanarak hesap yapmaktadir.
Bu yiizden goriintiileme sistemi parametrelerini (kV, mA, mAs); parlaklik parametresini
1+0,1 olacak sekilde ve kazang parametresini de bire yakin olacak sekilde
ayarlanmalidir. Aksi takdirde sistem algoritmasi yanlis hesap yapabilir (CyberKnife®
Tedavi Uygulama Klavuzu 2010 ).

2.10.3.1.2 X-SightTM omurga izleme algoritmasi

X-SightTM omurga izleme algoritmasi, spinal kord boyunca yerlesmis ya da korda en
fazla 5-6 cm uzaklikta bulunan ve hedef hacim hareketinin yalnizca kord hareketine
bagli oldugu vakalarda kullanilabilmektedir. Nefes veya benzeri bir hareketin lezyona
etki etmesinin s6z konusu oldugu durumlarda bu izleme algoritmasi kullanilmamalidir.
Bu algoritmada "dxAB" parametresi c¢ok Onemlidir. "dxAB" parametresi
isaretleyicilerin A ve B kamerasindaki izdiisiimlerinin x eksenine uzakligi olarak
tanimlanir ve bu uzaklik 2,5 cm'yi gecerse algoritma hesaplamasinda hata yapabilir.
Algoritma omurgadaki bir bolgeyi izlemektedir. Bunun i¢in de "mesh" (ag) ad1 verilen 9
x 9 bir matris kullanmaktadir. Algoritmanin dogru olarak c¢alisabilmesi i¢cin "mesh"
boyutunu ayarlamak gerekmektedir. "Mesh" omurgay! anterior/posterior yoniinde tam
olarak sarmalidir. Dikkat edilmesi gereken bir baska parametre ise, "False Node"
(Yanlis Node) parametresidir. Bu parametre 9 x 9' luk matristen gelen 81 noktanin DRR
goriintiilerindeki 81 nokta ile karsilastirilmasit sonucu hatali noktalar1 yiizde olarak
veren parametredir. Bu hata ne kadar az olursa, hasta anatomisi o kadar iyi hizalanmis
olur. Bu parametreye etki eden faktorlerden biri de X-151m1 parametreleridir. Bu nedenle
X-151n1 parametreleri en iyi gorlntiiyii verecek sekilde ayarlanmis olmalidir (Baser

2011).

19



2.10.3.1.3 Fiducial izleme algoritmasi

Akciger, karaciger ve meme gibi yumusak doku bdlgelerinde bulunan lezyonlarin
tedavisinde kullanilmakta olan izleme algoritmasidir. Hastanin igine (tedavi edilecek
bolgesine) yerlestirilen altin isaretleyiciler referans olarak kullanilmaktadir. Fakat
yumusak dokuya yerlestirilen bu isaretleyicilerin zamanla hareketi s6z konusudur. Bu
nedenle bu izleme algoritmasinin kullanilacagi hastalar implantasyondan sonra en az 7
ila 10 giin beklenmeli ve hastanin tomografisi ¢ekilmelidir. Zira aksi bir durum s6z
konusu oldugunda isaretleyicilerin tedavi sirasinda yerleri degismis olabilir ve tedavi
uygulamasi istenilen plan dahilinde ger¢eklesmeyecektir. Bu algoritmada en az 3 adet
altin isaretleyici kullanilarak lezyonun yeri ii¢ boyutlu olarak belirlenebilmektedir. ki
isaretleyici ya da tek bir isaretleyicinin kullanildig1 tedavilerde agisal hatalar
hesaplanamamaktadir. Bu nedenle fazladan yerlestirilen isaretleyiciler, istenilen
parametrelere uygun olmayarak yerlestirilen igaretleyici ihtimalini azaltacak ve daha
saglikli bir tedavi uygulama olanagi sunacaktir (Baser 2011). Her bir isaretleyici
birbirine en az 2 cm uzaklikta ve her birinin arasinda da 15 derece a¢i olmalidir.
Isaretleyiciler lezyonun etrafina ve en fazla 5-6 cm uzakliga konmalidir. Istenilen
parametrelerin saglanamamasi durumunda algoritma diizglin sekilde calismayacak ve
lezyon koordinatlarini hesaplarken yanligliklar meydana gelecektir. Bu algoritmada ise
"Rigid Body Mesafesi" ve "Giivenirlik" parametreleri ¢cok Onemlidir. "Rigid Body
Mesafesi" parametresi isaretleyicinin iki dedektor {izerindeki izdiistimlerinin x
eksenindeki farki olarak tanimlanir. Algoritma DRR goriintiisiinde kullanilan tiim
isaretleyicilerin geometrik yerlerini belirler ve her birini ayr1 ayri anlik goriintiilerle
karsilagtirir. "Rigid Body Mesafesi" hata degeri 1,5 mm'nin {izerinde oldugu durumlarda
hesaplama yanlis koordinatlar verebilir (Baser 2011). "Giivenirlik" parametresi ise,
algoritmanin kameralar lizerinde isaretleyici olarak tanimladigi cismin gercekten
isaretleyici olma olasiliginin ylizde olarak verilmesidir. Bu deger de X-1s1m1
parametrelerinin en iyi goriintiiyli verecek sekilde ayarlanmasina bagli olarak farklilik
gosterir. Unutulmamalidir ki, sistem, "Giivenirlik” parametresinin ¢ok diisiik olarak
ayarlanmas1 sonrasinda herhangi bir cismi isaretleyici olarak algilayabilir ve yanlis

koordinatlar verilebilir.
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2.10.3.1.4 X-SightTM akciger izleme algoritmasi

Akciger hastalarinda kullanilabilen izleme algoritmast olmakla beraber lezyonu
gorlntiilerdeki  kontrast farkindan yararlanarak algilar. Dolayisiyla lezyonu
yakalayabilmek icin lezyon boyutu her yonde 1,5 cm'den fazla olmalidir. Ayrica tedavi
sirasinda 45 derecelik acilarla alinan goriintiilerde lezyon omurga ile iist iiste
gelmemelidir. Zira algoritmanin kontrast farkindan yararlanarak lezyonu yakaladigi
icin, omurgayla iist liste gelmesi lezyonun algilanmas1 zorlagsmakta veya olanaksiz hale
gelmektedir. Bu izleme algoritmasi X-SightTM Spine algoritmasindaki parametrelerle
calismaktadir. Senkroni sistemiyle uyumludur. Tedavinin yapilabilmesi i¢in tedavi

sirasinda alinan anlik goriintiilerde lezyon goriilebilmesi esastir (Baser 2011).

2.10.3.2 Hareketli lezyonlarin tedavisinde senkronizasyon secenegi

Solunum kaynakli hareket eden lezyonlarin takip ve tedavisinde kullanilan oldukga
faydali, yardimci bir algoritmadir. "Fiducial" ve "X-SightTM Lung" izleme
algoritmalariyla uyumlu bir sekilde ¢alisan bu algoritma sayesinde, cihaz, hasta nefesine
uyumlu bir sekilde hareket ederek 1sinlama yapmakta ve bu sayede tedavide yiiksek
dogruluk saglanmaktadir. Zira aksi durumda hastanin her nefesiyle hareket eden lezyon
1s1nlanamadig gibi fazladan saglam doku 1sinlanmasi da s6z konusudur. Bu algoritma
kullani1ldiginda; hasta {lizerine 25 Hz frekansi ile yanip sonen 3 adet 151k yayan diyot
(LED) yerlestirilir. Bu LED’i algilayabilen bir kamera vardir. Hastanin toraks
bolgesinin hareketi ile hareket eden LED’in 25 Hz frekansta yaydiklar1 kirmizi 151k
kamera tarafindan algilanip senkroni bilgisayart ve o6zel bir yazilim ile islenerek
hastanin solunum fonksiyonu olusturulur. Bu solunum fonksiyonu tedavi bilgisayarina
gonderilir. Tedavi bilgisayar1 da solunum hareketinden dolay1 olusan lezyon hareketini
hesaplayarak tedavi robotuna aktarir. Tedavi robotu tedaviyi bu yeni koordinat bilgisi
1s181inda anlik olarak glincelleyerek tiim tedavi boyunca hasta nefesine uyumlu bir

sekilde hareket ederek 1sinlama yapar (Baser 2011).
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2.10.4 Multiplan tedavi planlama sistemi

CyberKnife cihazinin sahip oldugu planlama sistemi olan MultiPlan, kullaniciya
kolaylik saglayan belirli bir siraya gore dizilmis meniiler bulunan veters planlama
ozelligine sahip bir TPS’dir. MultiPlan planlama sisteminde iki grid ¢oziiniirliigiinde
hesaplama opsiyonu vardir. Diisiik hesaplama gridinin ¢oziintirliigli 64 x 64 x 64
pikseldir. Yiiksek hesaplama gridinin ¢oziintlirliigli ise BT piksellerinin sayis1 kadardir.
MultiPlan planlama sistemi, hedefin sekline gore 1s1n demetlerinin konformal olarak
hedeflenmesini saglayan algoritmalara sahiptir. Hedef hacminde homojenite indeksi,
konformite indeksi, kritik organ dozlari ve monitor tnit (MU) sinirlandirmalarini
dengeleyen bir plan olusturmak amaciyla 151n demetlerinin agirliklarin1 degistirmektedir

(CyberKnife Fizik Esaslar1 Klavuzu 2010).

Ortalama bir tedavi plan1 lezyon biiytikliigii ve kritik organ sayisina da bagli olarak
genellikle 100-200 1s1n demetinden olusur. Tedavi planlamasinda ¢aplart 5 mm ile 60
mm arasinda degisen en fazla 3 adet sabit kolimatdr kullanilabilir. Sistemin yeni
versiyonunda ise iris isimli bir otomatik degisken kolimatdr yapisi bulunmaktadir. iris
tedavi sirasinda otomatik olarak kolimatdr cap biiylikliiglini msn mertebesinde
degistirebilmektedir. Iris, ¢aplar1 5 mm ile 60 mm arasinda degisen tiim kolimator
caplarina gecebilmektedir. Planlama hesaplamasi yapmaya baslamadan once de hangi
kolimatdrlerin kullanilacagi segilmektedir. Planlama algoritmas: klinik kosullara en
uygun kolimatorleri belirleyerek bir tedavi planlamasi olusturur. Bu planlamada on iki
kolimatoriin hepsi kullanildig1 gibi tek bir kolimator de kullanilabilir (Baser 2011).
CyberKnife cihazinda isinlar uzayda tanimlanan sabit noktalardan uygulanir. Bu
noktalara "Node" adi verilir. "Node"lar TPS tarafindan intrakraniyel tedavi
uygulamalarinda sanal bir yar1 kiire ylizeyinde ekstrakraniyel tedavi uygulamalarinda
ise sanal bir yar1 elipsoidin yiizeyinde olusturulur. MultiPlan planlama sistemi
CyberKnife'in hareket kabiliyeti sayesinde, esmerkezli ve esmerkezli olmayan tedavi
planlama segeneklerine sahiptir. Planlama yaparken lezyonun sekline gore esmerkezli
ya da esmerkezli olmayan tedavi uygulamasi secilir. Esmerkezli ve esmerkezli olmayan
tedavi orneklerinin goriintiileri i¢cin planlama 6ncesi plan hazirligi yapilmasi i¢in, 6zel

bir menii bulunmaktadir. Burada yogunluk modeli, kontur diizeltmesi, 1sinlarin gecisine
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izin verilen ya da verilmeyen yapilarin se¢cimi ve dozun hesaplanmasi istenen hacim

belirtilir.

1. Yogunluk modelinin belirlenmesi: Tedavi planlamasina gecilmeden 6nce yogunluk
modeli se¢imi hayati 6nem tasimaktadir. Zira planlama sistemi bu yogunluk modelini
temel alarak doz hesaplamasi yapmaktadir. Bu yogunluk modeli klinikte kullanilan
tomografi cihazinin "Hounsfield Unit (HU)" degerlerinin planlamaya girilmesi ile
gergeklestirilmektedir. HU degerleri, hava icin -1000, kemik icin +1000 ve su i¢in ise 0
olan BT numaralarinin normalize edilmesiyle elde edilir. Hounsfield numarast suyun

sogurma katsayisindaki % 0,1'lik degisimi vermektedir (Khan 2003).

2. Kontur dogrulanmasi: Ozellikle oblik gelen ismlarin efektif derinliginin dogru
belirlenmemesi hesaplanan dozda yanlisliklara neden olur. Ayrica homojen olmayan
bolgelerdeki biiyiik alan kullanimlar1 da efektif derinligin dogru bir sekilde
belirlenememesine neden olmaktadir. Bu nedenle efektif derinligin dogru bir sekilde
belirlenmesi bu kismin secili olmasi ile miimkiin olabilmektedir. Kontur dogrulamasi
kullanilarak yapilan hesaplamalarin sonuglar1 gercege daha yakindir, fakat hesaplama

siiresi daha uzun olmaktadir (Khan 2003).

3. Isin gecisinin yasaklanmasi: Bazen bazi kritik organlarin hi¢ doz almamasi
istenilebilmektedir. Bu 6zellik sayesinde istenilen yapilardan 15in gegmesi engellenerek
istenilen doz seviyesi yakalanabilmektedir. Fakat birden fazla yap1 i¢in bu o6zelligi
kullanmak, 151n girislerini oldukga kisitlayacagindan dolayi, istenilen hedef hacim doz

sarimini saglamak oldukga giiclesecektir (Khan 2003).

4. Doz hacmi: Doz istatistiklerinin ve doz hacim histograminin gosterilmesi istenen
yapilarin bulundugu hacmi tanimlar. Bu hacmin disinda kalan bolgelerde sadece nokta
doz degerleri goriilebilir. Hesaplama giridi olarak da tanimlanan bu hacim, diisiik
coziinlirliik ve yiiksek ¢oziiniirliik hesaplamalarinda farkli sayida hesaplama noktalarina
sahiptir. Bu noktalarin sayilar1 ne kadar fazla olursa sonu¢ o kadar gercege yakin
olacaktir. Diisiik ¢oziintirliiklii optimizasyonlar yapmak planlama siiresini oldukca
kisaltmaktadir. Hesaplama gridi tiimorii ve g¢evresindeki kritik yapilari icine alacak

sekilde se¢ilmelidir. Diger taraftan doz dogrulugu ve hesaplama siiresi bakimindan da
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miimkiin olan en kiigiik grid se¢ilmelidir. Yiiksek coziiniirliiklii hesaplamaya gecerken
her taraftaki dozu gorebilmek adina hesaplama gridi tiim BT goriintiistinii icine alacak

sekilde biiyiitiilebilir.

2.10.4.1 Planlama optimizasyonu

MultiPlan tedavi planlama istasyonunda 3 ¢esit optimizasyon yontemi bulunmaktadir.

2.10.4.1.1 Tek yonlii optimizasyon

Hedef hacmin alacagi en az ve en fazla doz degerleri ve agirliklar1 kritik yapilarin
maksimum doz degerleri ve agirliklar sisteme girilir. Girilen agirliklar 0 — 100 arasinda
tam say1 degerleri olmalidir. Girilen bu agirliklar her bir yapinin girilen doz degeri icin

Onem ylizdesi olarak tanimlanir. Bu degerleri sozel olarak su sekilde ifade edebiliriz:

100 = Kesinlikle olmal1

75 = Olmal1

50 = Olsa iyi olur

25 = Olsa da olur olmasa da

0 = Hesaba katilmaz

Bu parametreler 151g1nda 1s1nlanmak istenen hedef hacme agirlik olarak 100 girilmelidir.
Bu sayede planlama algoritmasi da tlimoriin her bir hesaplama noktasinda istenen dozu
olusturmaya ¢alisir. Tiimor icinde homojen bir doz dagilimi meydana getirebilmek i¢in
maksimum doz degeri de tanimlamak gerekmektedir. Fakat her bir yapi i¢in istenen her
doz degerine % 100 agirlik vermek algoritmanin herhangi bir sonu¢ bulamamasina
neden olacaktir. Bu nedenle planlama sartlari icerisinde uygun kosullar gozetilerek
agirhik faktorleri de bu oranda uygun bir sekilde verilmelidir. Algoritmanin rahat
caligmasini saglamak esastir. Ayrica timor i¢in girilen minimum ve maksimum doz
degerlerinin birbirine ¢ok yakin olmasi, 6zellikle hacmi biiyiik tlimorlerde, algoritmanin
bir ¢oziim bulamamasina neden olabilmektedir. Kullanic1 bu bilgiler 1s181nda istekleri

dogrultusunda bu degerleri girip basla tusuna bastiktan sonra planlama bilgisayari
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otomatik olarak calismaya, girilen parametre degerlerini saglamaya calisacaktir (Baser

2011).

Optimizasyon islemi tanimlanan 1200 kadar 151n modelinin planlama sistemi tarafindan
olusturulmasindan sonra baslar (Kilby vd 2010). Optimizasyon girilen degerlerin
esliginde MU degerini ve 1s1n sayisi degerini en aza indirger. Optimizasyon bir defa
yapilir ve biter. Coziim ekrana taginir. Optimizasyon iglemi stiresi girilen doz agirliklari,
hesaplama noktas1 sayisi, kritik organ sayis1 ve hesaplama gridinin biiyiikliigiine gore
degisecektir. Coziim begenilmezse yapilan degerlendirmeyle doz agirliklar
degistirilerek yeniden hesaplatilabilir veya gelen ¢6ziim 1s18inda uygun degerler
verilmeye devam edilerek miimkiin olan en iyi sonug¢ yakalanilmaya calisilmalidir

(Baser 2011).

2.10.4.1.2 Tekrarlamah optimizasyon

Bu optimizasyonda ise hedef hacmin alacagi maksimum ve minimum doz degerleri ve
agirliklan, kritik yapilarin disiiriilmesi istenen maksimum doz degerleri ve agirliklar:
sisteme girilir. Girilen agirliklar 0 — 100 arasinda tam say1 degerleri olmalidir ve istenen
klinik sonuca gore uygun bir sekilde dagitilmalidir. Tekrarlamali optimizasyon
algoritmasindaki bu agirlik degerleri tek yonlii optimizasyon algoritmasindaki gibi bir
yiizde agirliktan farkli olarak ele alinmalidir. Zira bu agirliklar sadece planlamada
girilen yapilarin birbirlerine olan Onceliklerinin tanimlanmasi1 anlaminda goreceli
degerlerdir. Kullanict istekleri dogrultusunda bu parametreleri de dikkate alarak bahsi
gecen degerleri girdikten sonra ve bagla tusuna bastiktan sonra optimizasyon

baslayacaktir.

Tiim yapilarin bu sekilde doz ve doz agirliklar1 girildikten sonra algoritma klinik
isteklere en uygun miimkiin olan en iyi sonucu ortaya c¢ikarmaya calisacaktir.
Optimizasyon islemi tanimlanan 500 kadar 1smm geometrilerinin planlama sistemi
tarafindan olusturulmasindan sonra baglar. Her bir 1s1na rastgele dozlar yiiklenir. Kabaca
bir doz dagilimi ortaya ¢ikar. Algoritma yliksek doza maruz kalan hacimlerdeki dozu
diisiirmek eksik doza maruz kalan hacimlerdeki dozu yiikseltmek i¢in ardisik tekrarlar
yapar. Her seferinde istenilen doz degerlerine biraz daha yaklasir. Bu tekrarlar sirasinda

kiigiik doz degerleriyle yiiklii 1sinlar da tiimér icinde olusan soguk noktalara
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yonlendirilerek tiimor ici basarili bir sekilde 1sitilir. Her bir tekrar sonrasi ¢oziim ekrana
taginir. Cikan sonuglar dogrultusunda kullanict yeni direktifler vererek istenilen klinik
gereksinimleri saglamaya g¢alisir ve istenilen sonug elde edilinceye kadar bu islemler
tekrarlanir. Tekrarlama optimizasyonu toplam MU ve 1s1n sayisi gibi degerleri optimize
etmez. Bu nedenle tekrarlama optimizasyonunda MU ve 151n degeri parametreleri diger
optimizasyonlara gore fazla olmaktadir. Bu da hasta tedavi siiresini oldukca
arttirmaktadir.  Bu nedenle bu optimizasyonun kullanildigi planlamalarda bu

olumsuzluga dikkat etmek gerekmektedir (Baser 2011).

2.10.4.1.3 Sirah optimizasyon

Gelistirilen en son optimizasyondur. Bu optimizasyonla beraber iris ismi verilen 6zel
kolimatdr yapist da kullanilmaya baslanmistir. Fakat bu kolimatorii kullanma
zorunlulugu s6z konusu degildir. Diger sabit kolimatorleri kullanma segenegi
mevcuttur. Klinik gereksinimler 6nem sirasinda belirtilerek, optimizasyona hangi
gereksinimin daha onemli oldugu bilgisi verilir. Algoritma ile sirayla klinik istekler

dogrultusunda optimizasyon yapilmaya baglanir.

Optimizasyon yapilirken oncelikle hedef hacim icin istenilen minimum, ortalama ve
gecmemesi gereken maksimum doz degerleri girilir. Boylelikle optimizasyona baglanir.
Cihazin istenilen doz dagilimini saglamasi ic¢in shell adi verilen kabuklar kullanilir
hedef hacmi saracak sekilde belirli araliklarla olusturulan bu kabuklar sayesinde hem
disaridaki dozlar kontrol altinda tutulur hem de sicak noktanin hedef hacimde tutulmasi
saglanir. CI degerinin disiiriilmesi de saglanabilir. Hedef hacim i¢in istenilen doz
degerleri saglandiktan sonra Onem sirasina gore kritik organ dozlarinda istenilen
degerler ¢alisilan optimizasyon parametrelerine eklenir. Girilen bu degerler kritik
organin diisiiriilmesi istenilen maksimum doz degeri oldugu gibi belli doz degerlerini
alan hacimleri diisiirmek amac1 ile ortalama doz degeri de girilebilir. Istenilen
maksimum doz degeri girilirken dikkatli olunmalidir. Zira kritik organ hedef hacim ile
kesisiyorsa ya da ¢ok yakinsa dnceki optimizasyonlarda hedef hacim i¢in saglanan doz
degerlerinin bozulmasi muhtemeldir. Bu bir klinik yaklagim olmakla beraber, kritik
organ dozlan calisilirken buna dikkat edilmelidir. Hem hedef hacim i¢in hem de kritik

organ i¢in istenilen doz degerleri saglandiktan sonra 151n azaltmasi yapilir. Zira diisiik
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MU degerinde ve ¢ikarildiginda saglanan doz degerlerini bozmayan ¢ok sayida 1sin
vardir. Bu 1ginlart azaltmak tedavi siiresinin azalmasinda ¢ok énemli rol oynamaktadir.
Fakat bu azaltma islemi ¢ok fazla yapilirsa istenilen doz degerleri kaybolabilir. Bu
nedenle bu islemi ¢ok iyi ayarlamak esastir. Istenilen biitiin doz degerleri saglanip
makul bir hasta tedavi siiresi elde edildikten sonra son olarak yiiksek c¢oziiniirliikte
yapilan plani hesaplama islemi yapilmalidir. Zira bu islem sayesinde hasta iizerinde her
bir noktanin aldig1 doz degeri goriilebilmekte ve planlama bu noktada yapilabilecek

herhangi bir hataya izin vermemektedir

2.11 Meme Koruyucu Cerrahi (MKC)

Memedeki tiimoriin etrafindaki bir miktar saglam dokuyla beraber alindigi, meme
dokusunun c¢ogunun korundugu ameliyat seklidir. Meme koruyucu cerrahide timor

dokusu, etrafindaki yaklasik 1-2 cm normal meme dokusu ile birlikte ¢ikarilir.

Cerrahi islem sirasinda mutlaka hizli patoloji incelemesi (frozen) gerekir. Bu islem
cikartilan doku parcasinin sinirlarinin salim, hastaliksiz, temiz oldugunu teyid etmek
icin yapilir. Bu ameliyat tiirlinlin uygulandigi hastalarin tamamina ameliyattan
sonra mutlaka 1s1n tedavisi (radyoterapi) uygulanmasi sarttir. Ama¢ memenin kalan

kisminda hastalik tekrarini 6nlemektir (Hurkmans vd 2000).

Meme korucu cerrahinin uygulamasinin miimkiin olmadig1 durumlar sunlardir;

. Memede birdencok yerde tiimor olmast

. Meme bas1 altinda, merkezi yerlesimli tiimor olmasi
. Meme dokusunun kii¢iik, timdr ¢apini biiylik olmasi
o Meme dokusu disinda hastalik yayiliminin olmasi

. Hastada deriyi etkileyen sistemik bir hastalik olmas1
o Hastanin radyoterapi alma imkaninin kisitli olmasi

o Hastanin daha 6nce radyoterapi almis olmasi
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2.12 Tiimor Yatagina Ek Doz Radyoterapisi

2.12.1 Tiimor yatag konturlanmasi

Tiimdr yatagina ek doz verilmesi planlandiginda hedef hacim, BT kesitlerinde tiimor
yatagi, cerrahi klipsler, seroma, hematom veya diger cerrahi degisikliklere gore
belirlenir (Weed vd 2004). Bu alanin konturlanmasinda, operasyonda tiimdoriin
cikarilmis oldugu tiim alan, varsa seroma ve cerrahi klipslerin saha icerisinde olmasina
dikkat edilmelidir (http://www.rtog.org, 2015). Dogru tiimor yatagi tanimlamasi, tedavi
icin ¢ok Onemlidir. Hangi yontemin kullanilacagi konusunda fikir birligi olmamakla
beraber, yayimnlarin ¢ogunda cerrahi yataga operasyon sirasinda yerlestirilecek olan
klipslerin bu konuda 6nemli oldugu vurgulanmaktadir (DeBiose 1997). En ideal cerrahi
klips yerlestirilmesi, cerrahi yatagin i¢-dis, On-arka ve alt-list kenarlarinda olacak
sekilde minimum 6 tane yerlestirilmesi olarak tanimlanmaktadir. Eger timor yatagina
klipsler yerlestirilmezse kavitenin belirlenmesi zor olur. Hastalar genellikle radyoterapi
oncesi kemoterapi aldiklar1 icin operasyondan aylar sonra radyoterapiye bagvurmakta ve

kavite bu arada kaybolmaktadir.

Timor yatagina ek doz uygulanacak hacim genellikle cerrahi sonrasi olusan ve RT
sirasinda degismedigi varsayilan seromayi1 da igermektedir. Fakat yapilan caligmalar
seromanin RT Oncesi %36-50 ve RT sirasinda da %22-62 oraninda kiiciilebildigini

gostermistir (Alderliedten vd 2011).

RT baslangicinda biiyiilk seromaya gore belirlenen hedef hacimler, RT siirecinde
seromanin kiiciilmesinden dolay1 daha fazla normal dokuyu 1sinlamasina neden olabilir

(Stroom vd 2009).

Operasyon skarina gore tiimor kavitesinin belirlenmesi, gegmiste kullanilan iki boyutlu
RT kullaniminda tercih edilmis bir yontemdir. Giinlimiiz BT temelli iic boyutlu RT
sartlarinda bu teknigin uygun olmadigi, operasyon skarmin, tiimor yatagini saptamada
yetersiz kaldig1 bilinmektedir. Ayrica, giincel ¢alismalar gostermistir ki; en stk meme
kanseri yinelemeleri timor kavitesinin 1 cm uzagini gegmemektedir ve skar tiimor

yatagini dogru gostermekte yetersiz kalmaktadir (Hepel vd 2009).
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Tiimor yatagina 1,5 cm eklenerek ek doz verilecek CTV elde edilmektedir. Direk
invazyon olmadigi siirece bu hacim cilt, gogiis duvar1 ve pektoral kaslart icermemesine
dikkat edilmelidir. Elde edilen CTV’ye 5 mm ek sinir verilerek, tiimor yatagi 1sinlamasi
icin kullanilacak olan PTV elde edilir. Tiimor yatagi, klipsler ve seroma/hematom
dokusu konturlandiktan sonra 0,6 cm sinir verilerek CTV’nin tanimlanmasi ve eger bu
CTV hacmi igerisine pektoral kaslar, kotsalar ve akciger dokusu giriyorsa; disina
alinmasi dogru CTV igin Onerilmektedir. Elde edilmis bu CTV’ye 0,7 cm sinirla ek doz

verilecek PTV hacminin belirlenmesi 6nerilmektedir (Polgar 2001).

2.12.2 Timor yatag dozlar:

Yerel yinelemeler % 70-80 oraninda tiimdr yatagi bolgesinde olmasi tiimor yataginin ek
dozla tedavi edilmesinin 6nemini ortaya koymaktadir. Tiimdr yatagina ek doz verilmesi
konusu ¢ok tartisilmistir. Ancak bu tartigmalar, bu konuda yapilmis en biiyiik ¢alisma
olan EORTC (European Organisation for Research and Treatment of Cancer)’nin 5318,
evre 1-2 meme kanserli hastayr dahil ettikleri ¢alisma sonuglar1 ile sonuca ulagmigtir
(Polgar vd 2001). EORTC’nin bu ¢alismasinda hastalarin tiimiine standart olarak tiim
meme 50 Gy toplam doz, 2 Gy’lik fraksiyon dozuyla 16 Gy ek doz verilen ve herhangi
bir ek radyoterapi uygulanmayan grup olacak sekilde kollara ayirmislardir. Bu
calismanin 5 yillik sonuglarinda, yerel yineleme oranlari sadece meme 1sinlamasi
sonras1 %7,3 iken; ek doz RT verilen grupta %4,3’diir. Ek doz uygulanmas: ile elde
edilen rolatif yarar 40 yasindan geng, 41-50, 51-60 ve 60 yasindan ileri yas gruplarini
igeren tiim yas gruplar i¢in benzer olmasina ragmen, meme hastalik kontrolii i¢in net
kazang, 40 yasindan gen¢ olan gruplar i¢in daha belirgin bulunmustur (Romestaing vd
1997). Bununla beraber, cerrahi yataga 16 Gy ek doz uygulamasinin lokal kontrolii
arttirdig1 ancak kozmetik sonuclari olumsuz etkiledigi gosterilmistir. Bu nedenle
caligmacilar hedef hacmin dogru ve kesin tanimlanmasi ile normal meme dokusunu

koruyarak komplikasyon oranlarinin azaltilabilecegini vurgulamislardir.
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2.12.3 Tiimor yatagina ek doz yontemleri

Tim memeye RT sonrasi ek doz uygulamas ii¢ teknikle yapilabilir. Bu teknikler; foton

1sinlar1, elektron 1sinlar1 ve interstisyel brakiterapi ile yapilan ek dozlardir.

EORTC 22881 g¢aligmasinin bu 1ii¢ teknigin kozmetik verilerini degerlendiren
sonuglarina gore, aralarinda kozmetik agidan herhangi bir farklilik mevcut degildir
(Poortmans vd 2004). Giiniimiizde planlamasinda ve uygulamasindaki kolaylik nedeni

ile elektron 1s1nlar1 kullanilarak verilecek ek doz teknigi genellikle tercih edilmektedir.

Derine yerlesmis, biliyliik tiimor yatagi olmasi gibi elektron isinlarinin enerjileri ile
istenen doz saglanamadigi durumlarda foton ismnlart ile ¢ift kama “double wedge”
tekniginde ek doz tercih edilir. Ancak bu teknikte cildin aldig1 doz ile normal dokularin
aldig1 dozlar dikkatli degerlendirilmelidir.

2.12.3.1 Foton 1s1nlari ile ek doz

Tlimor yatagina foton 1sinlari ile ek doz, en az 2 veya daha fazla 1s1n demeti kullanilarak
uygulanabilir. Tanjansiyel 1simmlama alanlar1 veya tercihen “non-coplaner” i1sinlar
kullanilarak; ¢evre normal yapilarin en iy1 sekilde korunmasi saglanmalidir. Isinlarin
yonleri/yliklemeleri, ¢ok yaprakli kolimatér ayarlart ve kullanilacak “wedge” agilari,
1sinlanacak PTV’yi % 90-95°lik izodoz hatti ile kapsamak ve normal dokular1 korumak

icin manuel olarak ayarlanir.

Foton 1sinlart ile timdr yatagina ek doz verilmesi, siklikla tim meme 1sinlamasini
takiben ardisik olarak uygulanir. Ancak son zamanlarda tiim meme 1sinlamasi ve timor
yatagi ek dozunun tek bir tedavi plani igerisinde uygulanacak sekilde entegre edilmesi
ile olusan ‘Simiiltane Entegre Boost-SIB’ teknigi de bir segenek olarak
diisiiniilmektedir. Bu teknikte tiim tedavi siiresi boyunca her fraksiyonda, tiim meme
1sinlamas1 ve tiimor yatagina ek doz uygulamasi ayni anda, es zamanli olarak yapilir.

SIB, elektron ya da foton 1ginlar ile uygulanabilir (Van der Laan vd 2007).
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Bu tedavi seklinde tiim meme giinliik 1,8-2 Gy fraksiyon dozu ile 1sinlanirken; ek doz

verilecek olan alan giinliik 2,14-2,4 Gy fraksiyon dozu ile 1sinlanir.

2.12.3.2 Elektron 1sinlar1 ile ek doz

Bu teknikte, genellikle tek, diz, anfaz olacak sekilde elektron 1sinlar1 kullanilarak timor
yatagi 2-3 cm sinir ile kapsanacak sekilde 1sinlamak amaclanir. Elektron enerjisinin
secimi (6-22 MeV) ve alan boyutunun belirlenmesi, 1sinlanacak hedefin derinlik ve
hacmine gore ayarlanir. Akciger, kalp gibi ¢cevre normal dokulari korumak amacr ile
%90 izodoz hatti tanimlanir. Elektron isinlarinin kullaniminda; tedavi alaninin diiz
olmasi, meme bas1 ve cerrahi skar gibi diizensizliklerden bagimsiz olmasi ideal olarak

istenendir.

Elektron 1sinlari, hastanin dis konturuna en uygun olacak alandan diizenlenir.
Kullanilacak elektron enerjisi, li¢ boyutlu planlama kullanilarak belirlenir ve 1sinlanacak
hacmi en iyi kapsayan enerji segilir. Tiim elektron planlamalari, %90°1ik izodoz hattina
normalize edilir. Planlamalar, doz voliim histogramlari kullanilarak degerlendirilir ve en

iyi PTV’yi saran plan kabul edilir.

Derin yerlesimli tiimor ve uygun olmayan viicut konturu gibi durumlarda, elektron
1sinlart ile tanimlanan dozla tiimor yataginin kapsanmasi yetersiz kalabilir. Bu durumda
‘Lateral Dekubit’ ek doz teknigi olarak adlandirilan yeniden pozisyonlama secenegi ile

bu problem asilmaya calisilir (Ludwig vd 2010).

Bu teknikle de istenen doz dagilimi saglanamaz ise brakiterapi uygulamasi diger bir

secenek olarak verilmektedir.

2.12.3.3 Brakiterapi ile ek doz

Gilintimiizde MKC ile tedavi edilmis hastalarin ek doz uygulamasi genellikle eksternal
RT teknikleri ile yapilmasina ragmen; baz1 klinik, patolojik veya tedavi iligkili durumlar

nedeni ile brakiterapi ile ek doz verilmesi diisliniilebilir. Bu durumlar, biiylik meme

dokusuna ve/veya derin yerlesimli tiimore sahip olmak, yakin/tutulu/siipheli cerrahi
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smirla tiimoriin ¢ikarilmis olmasi veya yaygin intraduktal komponente sahip timorler

seklinde verilebilir (Ludwig vd 2010).

Interstisyel ¢oklu kateterler kullanilarak yapilan brakiterapi, meme kanserinde en ¢ok
kullanilan teknik olmaya devam etmektedir. Bu, diisiik-doz hiz1 veya yiiksek-doz hizi
Ir192 kaynaklari kullanilarak uygulanabilir. implantlarin yerlestirilmesi genellikle

anestezi altinda gerceklestirilmektedir.

Cilt ve gogiis duvart yapilari sinirlayicr olacak sekilde lumpektomi kavitesine 2 cm’lik
sinir verilerek tedavi edilecek alan tanimlanir. Bu tedavi edilecek alana yerlestirilecek
implant sayist hastanin 6zelliklerine gore belirlenir. Toplamda 10-20 Gy’lik ek doz, 1-6

fraksiyonda uygulanabilmektedir.

2.12.4 Ek doz tedavisinin 6nemi

Erken evre meme kanserinde tiimor yatagina ek doz verilmesi, yerel kontrol oranlarinin
arttirllmasinda ve bunun takiben sag kalimin iyilestirilmesinde etkilidir. Timor
yataginin dogru tanimlanmasi, ek doz verilecek hedef hacmi degistirecegi icin
onemlidir. Elektronlar, fotonlar, interstisyel brakiterapi ve intraoperatif RT timor
yatagina ek doz teknikleridir. Bu farkli tekniklerin kullaniminda, timdriin yerlesim yeri
ve yerlesim derinligi belirleyici faktorlerdir. Elektron isinlari kullanilarak tiimor
yatagina ek doz verilmesi en sik kullanilan teknik olmakla beraber SIB teknigi de
radyobiyolojik avantajlar1 ve uygulamadaki kolayliklar1 nedeni ile kullanim1 gittikce

yayginlasan ek doz teknigi olarak gosterilmektedir.
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3. MATERYAL ve YONTEM
3.1 Materyal

3.1.1 Philips marka bilgisayarh tomografi cihaz

BT, X-ismi tiipleri kullanilarak, belirli derinlikteki cisimlerin goriintiilenmesini
saglayan c¢ok onemli bir radyolojik cihazdir. Isin demeti veren X-i1smi tiipii ile
karsisindaki radyasyon dedektorii beraber hastanin etrafinda hareket ederek tarama
yapmaktadir. BT de yiiksek kalitede goriintii elde edilebilmektedir. Bu g¢alismada
Philips marka BT kullanilmistir (Sekil 3.1).

Sekil 3.1 Philips Marka Bilgisayarlt Tomografi Cihazi

3.1.2. Elekta marka Synergy platform lineer hizlandirici cihazi

Elekta marka Synergy Platform lineer hizlandiric1 6 ve 18 MV enerjili X-1s1nlar1 ve 6, 8,
10, 12, 15, 18 MeV enerjili elektronlar {ireten bir lineer hizlandiricidir. Cihaz 40 ¢ift ¢ok
yaprakli kolimatdr sistemine sahiptir. Kaynak-cilt mesafesi 100 cm iken minimum alan

boyutu 1 cm x 1 cm agilirken, maksimum alan boyutu 40 cm x 40 cm’ dir (Sekil 3.2).
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Sekil 3.2 Elekta marka Synergy Platform Lineer Hizlandirici Cihazi

3.1.3 Varian marka Trilogy lineer hizlandirici cihazi

Varian marka Trilogy (versiyon 11.0.31) Lineer hizlandiric1 cihaz1 6 ve 18 MV X-
isinlart ile 6, 9, 12, 15, 18 ve 22 MeV enerjili elektronlar ile tedavi yapilabilmektedir.
Bu cihaz; 3BKRT, IMRT, SBRT ve VMAT tedavi tekniklerinin uygulandig: bir lineer
hizlandirici cihazidir. Cihaz, 120 tane ¢ok ¢aprakli kolimatdr sistemine sahiptir. Yaprak
kalinliklar1 0.5 cm, SSD mesafesi 100 cm’ dir. Minimum alan boyutu 1 cm x lcm ve

maksimum alan boyutu 40 cm x 40 cm’ dir (www.varian.com, 2015), (Sekil 3.3).

Sekil 3.3 Varian marka Trilogy Lineer Hizlandiric1 Cihazi
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3.1.4 Cyberknife robotik radyocerrahi cihaz

Stereotaktik Radyocerrahi (SRC) cihazidir. CyberKnife, tiim viicutta milimetreden daha
hassas dogrulukla kanser tedavisi yapmak i¢in tasarlanmis diinyadaki ilk ve tek robotik
radyocerrahi sistemi olarak bilinmektedir. Bu sistem sayesinde radyasyon demetleri
odaksal olarak kullanilarak, yiiksek dozlarla tedavi avantaji saglarken, normal dokular
radyasyonunun etkilerinden maksimum oranda korunabilmektedir. Cihaz 6 MV enerjili
X-1isinlart dretir. Robotik kol sayesinde, 1 milimetre hareketlere kadar duyarh
hassasiyetle tiimor 1s1nlama yapma olanag tanir. Tedavi esnasinda bir¢ok farkli noktaya
hareket edebilen robotik kol farkli noktalardan 1sin demeti gecisini saglar (Chang vd
2003), (Sekil 3.4).

Sekil 3.4 Cyberknife Robotik Radyocerrahi Cihaz1

3.1.5 Precise plan tedavi planlama sistemi

Elekta marka Platform lineer hizlandirict cihazinin TPS’i Precise Plan’dir. Bigisayarl
Tomografi goriintiileri bilgisayar ag1 lizerinden sisteme aktarilir. Goriintiiler 3 boyutta
diizenlenerek tedavi planlamasi yapilir. Isletim sistemi Linux isletim sistemidir.

DICOM- RT uyumu sayesinde bilgi aligverisi yapabilme olanagi saglar (Sekil 3.5).
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Sekil 3.5 Precise Plan TPS

3.1.6 Multiplan tedavi planlama sistemi

Cyberknife robotik radyocerrahi sisteminin planlama sistemi Multi Plan TPS’dir.

DICOM-RT uyumu sayesinde bilgi alisverisi yapabilmektedir (Sekil 3.6).

Sekil 3.6 Multiplan TPS
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3.1.7 Eclipse tedavi planlama sistemi

Eclipse TPS’1 Varian marka cihazlarin planlama sistemidir. Yogunluk ayarli radyoterapi

planlamalar1 Eclipse TPS ile yapilmistir (Sekil 3.7), (Sekil 3.8).

Sekil 3.8 Eclipse TPS Optimizasyon

3.2 Yontem

Bu calismada Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma
Hastanesi Radyasyon Onkolojisi kliniginde bulunan cihazlar kullanildi. Meme koruyucu
cerrahi uygulanmis klinik tedavi hastalarindan 10 sag meme, 10 sol meme olmak iizere

20 adet hasta secildi. Se¢ilen hastalarin tiimor boyutlart minimum 3,9 cm ve maksimum
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6,9 cm olmak iizere ortalama 5,195 cm olarak hesaplanmistir. Hastalarin ¢ekilen BT
goriintiileri kullanilarak hasta hedef ve kritik organlar1 konturlandi. Hedef hacim olarak
meme bolgesi secildi. Meme tlimor yatagi (boost alan1) GTV olarak belirlendi. GTV’ye
0.5 cm marj verilerek CTV, CTV’ye 0.5 cm marj verilerek PTV olusturuldu. Tedavi
planlama sistemlerine bu goriintiiler aktarildi. Ayn1 BT goriintiileri kullanilarak 3 farkli
tedavi sisteminde (Precise, Eclipse, Multiplan) tedavi planlamalar1 yapildi. Bu
calismada Elekta marka Synergy Platform Lineer Hizlandirici Cihazi, Varian marka
Trilogy Lineer Hizlandiric1 Cihazi, Cyberknife Robotik Radyocerrahi Cihazi
kullanilarak yapilan planlarda 2Gy/ 8Fr olmak iizere toplam 16 Gy doz verilmesi
planlanmistir. 16 Gy dozun tiimor hacminin % 95‘ine sardirildi. Foton enerjileri her

hasta i¢in sabit 6 MV segildi. Elektron enerjileri ise tiimoriin derinligine gore belirlendi.

Elekta cihazina bagl Precise plan TPS’inde yapilan planlamalarda boost alani tiimdre
dik agiyla gelecek sekilde acilmis ve elektron enerji se¢imi derinlige, alan boyutu ise
tiimdriin genisligine gore belirlenmistir. Konformal alan hazirlanirken blok 1 cm marjin

verilerek ¢izdirilmistir.

Varian (Trilogy) cihazina bagli Eclipce planlama sistemi {izerinden yapilan
planlamalarda, VMAT yonteminde 5 acili IMRT teknigi kullanilmistir. Bu teknikte
kullanilan agilar kritik organlar en fazla korunacak sekilde ayarlanmistir. Foton enerjisi

6 MV olarak belirlenmistir.

Cyberknife robotik radyocerrahi cihazina bagli Multiplan planlama sistemi iizerinden
yapilan planlamalarda, tiimdr ¢capina uygun kolimatorler secildi ve 6 MV foton enerjisi

kullanildi. Isin demeti sayis1 150°nin altinda tutularak en optimal plan yapildi.

Planlamalar sonucu alinan PTV ve kritik organ degerleri min, mean ve max olarak
kaydedildi. Elde edilen veriler SPSS istatistik programi kullanilarak analiz edildi.
Oncelikle tiim hastalar icin toplu analiz yapildi. Daha sonra tiimor yerlesimine gére

subgrup analizleri yapildu.
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4. BULGULAR

Tiim hastalarin toplam analizinde sag ve sol meme toplam degerlendirme sonucu:

PTV minimum doz degerleri i¢in precise, multiplan, eclipse TPS’leri karsilastirildiginda
PTV minimum dozlarn arasindaki fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmustir. (P=0,638)
Fakat doz degerleri incelendiginde Precise 1368+41 c¢Gy, Multiplan 1460+11,6 cGy,
Eclipse 1444418 cGy sonucuna ulasilmistir. Aradaki farklar istatistik olarak anlamsiz

olmasina ragmen klinik olarak anlamlidur.

PTV mean doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirmasinda dozlar arasindaki fark
istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
1725,2+13,1 cGy, Multiplan 1748,9+7,8 cGy, Eclipse 1630,5+2,3 cGy sonucuna
klinik olarak anlamsiz iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili

karsilastirmalar istatistik ve klinik olarak anlamli ¢ikmustir.

PTV maksimum doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirmasinda dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
1898,9+17,4 cGy, Multiplan 1986,1£9,9 cGy, Eclipse 1685,7+6,6 cGy sonucuna
ulasilmistir. Aralarindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik ve klinik olarak

anlamli ¢ikmistir (Cizelge 4.1).

Cizelge 4.1 Toplam hastalarin PTV sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri i¢in
bulunan p degerleri

PTV Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,064 0,109 0,398
Mean 0,114 0,001 0,001
Max 0,001 0,001 0,001
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Kalp minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
7,0£1,8 c¢Gy, Multiplan 5,1+2,1 cGy, Eclipse 5,1+0,4 c¢Gy sonucuna ulagilmistir.
Precise-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilagtirma sonucu istatistik ve klinik
olarak anlamsiz arasindaki  ikili

iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan

karsilastirmalar istatistik olarak anlamliyken klinik olarak anlamsiz ¢ikmustir.

Kalp mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirmasinda dozlar arasindaki fark
istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
53,9+11,9 cGy, Multiplan 35,448,4 cGy, Eclipse 45,1+4,1 cGy sonucuna ulagilmistir.
Precise-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik ve klinik
olarak anlamsiz arasindaki  ikili

iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan

karsilastirmalar istatistik ve klinik olarak anlamli ¢ikmuistir.

Kalp maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilagtirmasinda dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
504,4£99,1 cGy, Multiplan 199,9+59,7 cGy, Eclipse 361,1+34,3 cGy sonucuna
ulasilmustir. Aralarindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik ve klinik olarak

anlamli ¢ikmistir (Cizelge 4.2).

Cizelge 4.2 Toplam hastalarin Kalp sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri i¢in
bulunan p degerleri

KALP Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,582 0,011 0,001
Mean 0,718 0,040 0,001

Max 0,024 0,001 0,001

LAD minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,005) Doz degerleri incelendiginde Precise
39,6+13,7 cGy, Multiplan 16,9+6,1 cGy, Eclipse 21,3+2,7 cGy sonucuna ulasilmistir.

Precise-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik olarak
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anlamsiz iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilastirmalar

istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamsiz bulunmustur.

LAD mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki fark
istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,004) Doz degerleri incelendiginde Precise
144,2453,4 cGy, Multiplan 35,4+18,4 cGy, Eclipse 65,2+5,2 ¢Gy sonucuna ulagilmistir.
Precise-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilagtirma sonucu istatistik olarak
anlamsiz iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilastirmalar

istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuclar klinik olarak anlamli bulunmustur.

LAD maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,004) Doz degerleri incelendiginde Precise
327,1+112,2 cGy, Multiplan 64,4+53.4 cGy, Eclipse 185,6+14,4 cGy sonucuna
ulasilmistir. Precise-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik
olarak anlamsiz iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili
karsilastirmalar istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlaml

bulunmustur (Cizelge 4.3).

Cizelge 4.3 Toplam hastalarin LAD sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri igin
bulunan p degerleri

LAD Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,330 0,032 0,019
Mean 0,154 0,028 0,005
Max 0,129 0,017 0,008

Karst Meme minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,001) Doz degerleri
incelendiginde Precise 0,1+0,1 cGy, Multiplan 5,5+0,5 cGy, Eclipse 0,3+0,1 cGy
sonucuna ulasilmistir. Precise-eclipse arasindaki ikili istatistik karsilagtirma sonucu
istatistik olarak anlamsiz iken precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili
karsilastirmalar istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamsiz

bulunmustur.
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Kars1t Meme mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
7,4+1,4 cGy, Multiplan 20,9+5,4 cGy, Eclipse 11,6+2,1 c¢Gy sonucuna ulagilmistir.
Precise-eclipse, precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilastirmalar

istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamsiz bulunmustur.

Karsi Meme maksimum doz degerleri icin precise, multiplan, eclipse TPS’leri
karsilastirildiginda max dozlar1 arasindaki fark istatistik olarak anlamli g¢ikmistir.
(P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise 21,4+3,1 cGy, Multiplan 177,3+68.,9
cGy, Eclipse 108,7£20,1 cGy sonucuna ulasilmistir. Aradaki farklar istatistik olarak

anlamlidir. Bulunan sonuglar klinik olarak anlamli bulunmustur (Cizelge 4.4).

Cizelge 4.4. Toplam hastalarin Kars1 Meme sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri
icin bulunan p degerleri

KARSI MEME | Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,030 0,600 0,019
Mean 0,030 0,028 0,005
Max 0,019 0,017 0,008

Sag Akciger minimum doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,001) Doz degerleri
incelendiginde Precise 3,4+0,9 cGy, Multiplan 6,9+0,7 cGy, Eclipse 1,6+0,3 cGy
sonucuna ulasilmistir. Ikili karsilastirmalar sonucu aradaki farklar istatistik olarak

anlamlidir. Klinik olarak degerlendirildiginde anlamsiz sonucuna ulagilmistir.

Sag Akciger mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,006) Doz degerleri incelendiginde Precise
71,9+17,9 cGy, Multiplan 40,4+10,2 cGy, Eclipse 35,4+7,3 cGy sonucuna ulagilmistir.
Precise-eclipse arasindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik olarak
anlamliyken iken precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili kargilagtirmalar

istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamsiz bulunmustur.

Sag Akciger maksimum doz degerleri icin yapilan TPS karsilagtirma sonucu dozlar

arasindaki fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. (P=0,142) Fakat doz degerleri
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incelendiginde Precise 609+145,1 cGy, Multiplan 445,5+£92.5 cGy, Eclipse 441,8+103,3
cGy sonucuna ulasilmistir. Eclipse-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilastirma
sonucu istatistik olarak anlamsiz iken precise-eclipse ve precise-multiplan arasindaki
ikili karsilastirmalar istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. Sonuclar klinik olarak anlamli

bulunmustur (Cizelge 4.5).

Cizelge 4.5 Toplam hastalarin Sag Akciger sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri
icin bulunan p degerleri

AKiZAigER Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,001 0,020 0,001
Mean 0,012 0,017 0,0231
Max 0,031 0,009 0,518

Sol Akciger minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri
incelendiginde Precise 4+0,9 cGy, Multiplan 7,9+1,1 cGy, Eclipse 1,8+0,4 cGy
sonucuna ulasilmistir. ikili karsilastirmalar sonucu aradaki farklar istatistik olarak

anlamlidir. Klinik olarak degerlendirildiginde anlamsiz oldugu sonucuna ulasilmistir.

Sol Akciger mean doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
66,3+17,2 cGy, Multiplan 32,6+11,1 cGy, Eclipse 53,5+6,1 cGy sonucuna ulagilmistir.
Ikili karsilagtirmalar sonucu eclipse-multiplan arasindaki karsilastirma anlamsizken,
precise-eclipse ve precise-multiplan arasindaki farklar istatistik olarak anlamlidir.

Klinik olarak degerlendirildiginde anlamsiz oldugu sonucuna ulasilmigtir.

Sol Akciger maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli c¢ikmustir. (P=0,047) Doz degerleri
incelendiginde Precise 750,6+152,8 cGy, Multiplan 435,3+120,7 cGy, Eclipse
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565,4+111,1 c¢Gy sonucuna ulasilmustir. Ikili karsilastirmalar sonucu aradaki farklar

istatistik ve klinik olarak anlamlidir (Cizelge 4.6).

Cizelge 4.6 Toplam hastalarin Sol Akciger sonucglarinda Min, Mean, Max degerleri
i¢cin bulunan p degerleri

AKSC(i)gER Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,001 0,012 0,001
Mean 0,048 0,010 0,475
Max 0,029 0,003 0,031

Cizelge 4.7 Toplam hastalarin sonuglarinda Min, Mean, Max doz degerleri i¢in 3

cihaz karsilagmast

Tiim hastalar Precise Eclipse Multiplan
Min 1368+4 14441 1460+11,6
2 Mean 1725,2+13,1 1630,5+2,3 1748,9+7,8
~ Max 1898,9+17,4 1685,7+6,6 1986,129,9
Min 7+1,8 5,1+0,4 5,1+2,1
= Mean 53,9+11,9 45,1¢4,1 35,484
< Max 504,4+99,1 361,1+34,3 199,9+59,7
Min 39,6+13,7 21,3+2,7 16,9+6,1
- Mean 144,2+53 4 65,2%5,2 35,4+18,4
= Max 327,1+112,2 185,6+14,4 64,4+53.4
Min 0,1+0,1 0,30,1 5,540,5
g % Mean 7,4%14 11,6+2,1 20,9+5,4
% 2 [ Max 214231 108,720,1 17732689
Min 3,4+0,9 1,6+0,3 6,9+0,7
- & | Mean 71,0+17,9 35,4%7,3 40,4+10,2
s % Max 609+145,1 441,8+103,3 44554925
Min 4,00+0,9 1,8+0,4 7,9+1,1
= rgﬂ Mean 66,3+17,2 53,546,1 32,6+11,1
” % | Max 750,6+152,8 565,4+111,1 435,3+120,7
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Subgrup analizleri yapildiginda sag ve sol meme i¢in ayr1 ayr1 degerlendirme sonuglari;

Sol meme ig¢ini,

PTV minimum doz degerleri i¢in precise, multiplan, eclipse TPS’leri karsilastirildiginda
PTV min dozlar arasindaki fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. (P=0,497) Fakat
doz degerleri incelendiginde Precise 1350,2+64,1 cGy, Multiplan 1466,8+19,2 cGy,
Eclipse 1435,6+25,3 cGy sonucuna ulasilmigtir.  Aradaki farklar istatistik olarak

anlamsiz olmasina ragmen klinik olarak anlamli ¢ikmustir.

PTV mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirmasinda dozlar arasindaki fark
istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,003) Doz degerleri incelendiginde Precise
1712,9422,1 cGy, Multiplan 1740,9+11,1 cGy, Eclipse 1632,1+3,5 cGy sonucuna
klinik olarak anlamsiz iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili

karsilastirmalar istatistik ve klinik olarak anlamli ¢ikmustir.

PTV maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilagtirmasinda dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
1892,1+26,6 cGy, Multiplan 1978,9+16,4 cGy, Eclipse 1680,7+9,2 c¢Gy sonucuna
ulasilmistir. Aralarindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik ve klinik olarak

anlamli ¢cikmistir (Cizelge 4.8).

Cizelge 4.8 Sol meme hastalar1 i¢in PTV sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri
i¢in subgrup analizi ile bulunan p degerleri

PTV Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,154 0,235 0,151
Mean 0,243 0,007 0,001

Max 0,021 0,001 0,001

Kalp minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,007) Doz degerleri incelendiginde Precise
9,942.9 cGy, Multiplan 3,7+0,6 cGy, Eclipse 9,4+1,1 c¢Gy sonucuna ulasilmistir.

Precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilagtirma sonucu
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olarak anlamliyken klinik olarak anlamsiz ¢ikmustir. Precise-eclipse arasindaki ikili

karsilastirmalar istatistik ve klinik olarak anlamsiz ¢ikmuistir.

Kalp mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirmasinda dozlar arasindaki fark
istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,002) Doz degerleri incelendiginde Precise
83,2+19,1 cGy, Multiplan 38,2+4.,8 cGy, Eclipse 62,1£9,3 cGy sonucuna ulagilmistir.
Aralarindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik ve klinik olarak anlamli

cikmustir.

Kalp maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirmasinda dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,002) Doz degerleri incelendiginde Precise
851,4+112,6 cGy, Multiplan 306,3+43,4 cGy, Eclipse 559,9+71,7 cGy sonucuna
ulasilmustir. Aralarindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik ve klinik olarak

anlamli ¢ikmistir (Cizelge 4.9).

Cizelge 4.9 Sol meme hastalar1 i¢in Kalp sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri
icin subgrup analizi ile bulunan p degerleri

KALP Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,020 0,911 0,001
Mean 0,012 0,030 0,002

Max 0,009 0,001 0,003

LAD minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,014) Doz degerleri incelendiginde Precise
69,84+24,1 cGy, Multiplan 22,143,5 cGy, Eclipse 39,4+10,1 cGy sonucuna ulasilmistir.
Precise-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik olarak
anlamsiz iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilastirmalar

istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamli bulunmustur.

LAD mean doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki fark
istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,020) Doz degerleri incelendiginde Precise

273,5491,2 cGy, Multiplan 44,246,9 cGy, Eclipse 120,5+28,5 cGy sonucuna
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ulasilmistir Aralarindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik ve klinik olarak

anlamli ¢ikmugtir.

LAD maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
632,3+180,1 cGy, Multiplan 108,3+20,7 cGy, Eclipse 312,6+88,5 cGy sonucuna
ulagilmistir. Precise-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik
olarak anlamsiz iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili
karsilastirmalar istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamli

bulunmustur (Cizelge 4.10).

Cizelge 4.10 Sol meme hastalar1 icin LAD sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri
icin subgrup analizi ile bulunan p degerleri

LAD Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,012 0,034 0,076
Mean 0,001 0,025 0,012

Max 0,078 0,011 0,018

Karst Meme minimum doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,001) Doz degerleri
incelendiginde Precise 0,001+£0,001 c¢Gy, Multiplan 5,9+0,7 cGy, Eclipse 0,5+0,1 cGy
sonucuna ulagilmistir. Precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili
karsilastirmalar istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Precise-eclipse arasinda yapilan ikili
karsilastirma sonucu istatistik olarak anlamsiz ¢ikmustir. Sonuglar klinik olarak

anlamsiz bulunmustur.

Kars1 Meme mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
8,1£1,9 cGy, Multiplan 30,1+6,3 cGy, Eclipse 18,1£3,5 cGy sonucuna ulasilmistir.
Precise-eclipse arasindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik olarak anlamsiz
iken precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilagtirmalar istatistik

olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamsiz bulunmustur.
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Karst Meme maksimum doz degerleri icin precise, multiplan, eclipse TPS’leri
karsilastirildiginda min dozlar arasindaki fark istatistik olarak anlamli g¢ikmuistir.
(P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise 21,64+3,7 cGy, Multiplan 232,9+64,1
cGy, Eclipse 97,9+21,5 c¢Gy sonucuna ulasilmistir. Aradaki farklar istatistik olarak

anlamlidir. Bulunan sonuglar klinik olarak da anlamli bulunmustur (Cizelge 4.11).

Cizelge 4.11 Sol meme hastalar1 i¢cin Karst Meme sonuglarinda Min, Mean, Max
degerleri i¢in subgrup analizi ile bulunan p degerleri

KARSI MEME | Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,001 0,231 0,001
Mean 0,001 0,858 0,002
Max 0,001 0,004 0,001

Sag Akciger minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark (P=0,006) Doz degerleri
incelendiginde Precise 2,8+1,1 cGy, Multiplan 6,7+0,8 cGy, Eclipse 0,6+0,1 cGy

istatistik olarak anlamli ¢ikmustir.
sonucuna ulagilmustir. Ikili karsilagtirmalar sonucu precise-eclipse, precise-multiplan ve
eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilastirma sonuclar1 istatistik olarak anlaml

bulunmustur. Klinik olarak degerlendirildiginde anlamsiz sonucuna ulagilmistir.

Sag Akciger mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,014) Doz degerleri incelendiginde Precise
13,3£2,8 cGy, Multiplan 19,8+4,1 cGy, Eclipse 9,942,9 cGy sonucuna ulagilmistir.
Precise-eclipse arasindaki karsilastirma istatistiksel olarak anlamsiz iken precise-
multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilagtirmalar istatistik olarak anlamli

¢ikmuistir. Sonuglar klinik olarak da anlamli bulunmustur.

Sag Akciger maksimum doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli c¢ikmistir. (P=0,001) Fakat doz degerleri
incelendiginde Precise 75,1£26,6 cGy, Multiplan 188,3+67,7 cGy, Eclipse 98,6+19,1
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istatistik olarak anlamsiz iken precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili
kargilastirmalar istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlaml

bulunmustur (Cizelge 4.12).

Cizelge 4.12 Sol meme hastalar1 icin Sag Akciger sonuglarinda Min, Mean, Max
degerleri i¢in subgrup analizi ile bulunan p degerleri

AKiI;gER Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,010 0,048 0,001
Mean 0,042 0,403 0,013
Max 0,002 0,368 0,004

Sol Akciger minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,006) Doz degerleri
incelendiginde Precise 5,7£1,5 cGy, Multiplan 10,3+1,6 cGy, Eclipse 3,240,6 cGy
sonucuna ulagilmistir. Ikili karsilastirmalar sonucu precise-eclipse arasindaki
karsilastirma sonucu istatistiksel olarak anlamsiz iken precise-multiplan ve eclipse-
multiplan  arasindaki  farklar istatistik olarak anlamlidir. Klinik olarak

degerlendirildiginde anlamsiz oldugu sonucuna ulagilmistir.

Sol Akciger mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilagtirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
1194249 cGy, Multiplan 46£8,5 cGy, Eclipse 97,8+12,5 c¢Gy sonucuna ulasilmistir.
Ikili kargilastirmalar sonucu precise-eclipse arasindaki karsilastirma anlamsizken,
precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki farklar istatistik olarak anlamlidir.

Klinik olarak degerlendirildiginde ise anlamli oldugu sonucuna ulasilmistir.

Sol Akciger maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,027) Doz degerleri
incelendiginde Precise 1286,2+129,2 cGy, Multiplan 768,1+161,1 cGy, Eclipse
1043,8+125,5 ¢Gy sonucuna ulasilmustir. Ikili karsilastirmalar sonucu precise-multiplan

ve eclipse-multiplan arasindaki farklar istatistik ve klinik olarak anlamlidir. Precise-
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eclipse arasindaki ikili karsilasgtirma istatistik olarak anlamsiz klinik olarak anlamlidir

(Cizelge 4.13).

Cizelge 4.13 Sol meme hastalar1 icin Sol Akciger sonuglarinda Min, Mean, Max
degerleri i¢in subgrup analizi ile bulunan p degerleri

AKSC(i)gER Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,002 0,096 0,001
Mean 0,010 0,340 0,001
Max 0,022 0,069 0,009

Cizelge 4.14 Sol Meme Hastalar1 i¢in Min, Mean, Max doz degerleri i¢in subgrup

analizi ile cihaz karsilagsmasi

Sol Meme
Hastalart Precise Eclipse Multiplan
Min 1350,2+64,1 1435,6+25,3 1466,8+19,2
z Mean 1712,9422,1 1632,143,5 1740,9+11,1
a Max 1892,1426,6 1680,749,2 1978,9+16,4
Min 9,9+2.9 0,4+1,1 3,706
= Mean 83,2+19,1 62,1493 38,2448
= Max 851,4+112,6 559,9+71,7 306,343 4
Min 69,824, 1 30,4+10,1 22,1435
2 Mean 273,5+912 120,5428,5 442469
- Max 632,3+180,1 312,6+88,5 108,3+20,7
Min 0,001+0,001 0,5+0,1 5,9+0,7
z % Mean 8,1=1,9 18,143,5 30,1%6,3
% 2 [ Max 21,6+3,7 97,9421,5 232,9+64,1
Min 2,8%1,1 0,620,1 6,70,8
- :gn Mean 13,3428 9,0+2.9 19,8+4,1
7 Z2 ] Max 75,1£26,6 98,6219,1 188,3+67,7
Min 5,7%1,5 32206 10,3+1,6
= % | Mean 119+24.9 97,8%12,5 46+8,56
g % Max 1286,24129,2 1043,8+125,5 768,1+161,1
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Sag meme igin,

PTV minimum doz degerleri i¢in precise, multiplan, eclipse TPS’leri karsilastirildiginda
PTV min dozlar arasindaki fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. (P=0,905) Fakat
doz degerleri incelendiginde Precise 1377,4+56,4 cGy, Multiplan 1454,8+13,9 cGy,
Eclipse 1453,8+31,7 cGy sonucuna ulasilmigtir.  Aradaki farklar istatistik olarak

anlamsiz olmasina ragmen klinik olarak anlamli ¢ikmaistir.

PTV mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirmasinda dozlar arasindaki fark
istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,002) Doz degerleri incelendiginde Precise
1737,5£14,4 cGy, Multiplan 1756,7£11,2 cGy, Eclipse 1629+3,3 cGy sonucuna
klinik olarak anlamsiz iken precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili

karsilastirmalar istatistik ve klinik olarak anlamli ¢ikmuastir.

PTV maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilagtirmasinda dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,001) Doz degerleri incelendiginde Precise
1905,7£23,4 cGy, Multiplan 1993,2+11,6 cGy, Eclipse 1690,8+9,9 c¢Gy sonucuna
ulasilmustir. Aralarindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik ve klinik olarak

anlamli ¢ikmustir (Cizelge 4.15).

Cizelge 4.15 Sag meme hastalar1 icin PTV sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri
icin subgrup analizi ile bulunan p degerleri

PTV Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,284 0,319 0,974
Mean 0,331 0,001 0,001

Max 0,002 0,001 0,001

Kalp minimum doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,006) Doz degerleri incelendiginde Precise
4,1+£1,8 cGy, Multiplan 6,5t1,1 cGy, Eclipse 0,9+0,3 cGy sonucuna ulasilmistir.
Precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu
istatistik olarak anlamli, klinik olarak anlamsizken precise-multiplan arasindaki ikili

karsilastirmalar istatistik ve klinik olarak anlamsiz ¢ikmustir.
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Kalp mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirmasinda dozlar arasindaki fark
istatistik olarak anlamsiz ¢ikmustir. (P=0,067) Doz degerleri incelendiginde Precise
24,746,5 cGy, Multiplan 27,7+6,9 cGy, Eclipse 14,2+3,8 ¢cGy sonucuna ulagilmistir.
Precise-multiplan arasindaki ikili karsilastirma sonucu istatistiksel olarak anlamsiz,
klinik olarak anlamli iken precise-eclipse, eclipse-multiplan arasindaki ikili istatistik

karsilastirmalar sonucu istatistik ve klinik olarak anlamli ¢gikmustir.

Kalp maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirmasinda dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. (P=0,061) Doz degerleri incelendiginde Precise
157,4+44.,8 cGy, Multiplan 93,4+24,1 cGy, Eclipse 162,4+34,2 cGy sonucuna
ulagilmistir. Precise-eclipse arasindaki ikili karsilastirma sonucu istatistiksel olarak
anlamsiz, klinik olarak anlamli iken precise-multiplan, eclipse-multiplan arasindaki ikili
istatistik karsilastirmalar sonucu istatistik ve klinik olarak anlamli ¢ikmistir (Cizelge

4.16).

Cizelge 4.16 Sag meme hastalar1 i¢in Kalp sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri
icin subgrup analizi ile bulunan p degerleri

KALP Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,240 0,020 0,001
Mean 0,718 0,038 0,041

Max 0,045 0,904 0,018

LAD minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. (P=0,082) Doz degerleri incelendiginde Precise
9,5+4,2 cGy, Multiplan 11,7+4,3 cGy, Eclipse 3,1+0,5 cGy sonucuna ulagilmistir.
Precise-multiplan arasindaki ikili istatistik karsilastirma sonucu istatistik ve klinik
olarak anlamsiz ¢ikmistir. Precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili istatistik

karsilastirma sonucu istatistik olarak anlamli, klinik olarak anlamsiz ¢ikmustir.

LAD mean doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki fark
istatistik olarak anlamsiz ¢ikmustir. (P=0,082) Doz degerleri incelendiginde Precise
14,945,3 cGy, Multiplan 20,5+4,8 cGy, Eclipse 9,9+2,2 cGy sonucuna ulasilmistir.
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Precise-multiplan, precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili istatistik

karsilastirma sonucu istatistik ve klinik olarak anlamsiz ¢ikmustir.

LAD maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. (P=0,407) Doz degerleri incelendiginde Precise
21,9+6,2 cGy, Multiplan 26,7£11,5 cGy, Eclipse 58,6+25,1 ¢Gy sonucuna ulasilmaistir.
Precise-multiplan arasindaki ikili karsilagtirma sonucu istatistik olarak anlamsizken,
precise-eclipse ve eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilagtirmalar istatistik olarak

anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamlhidir (Cizelge 4.17).

Cizelge 4.17 Sag meme hastalar1 icin LAD sonuglarinda Min, Mean, Max degerleri
icin subgrup analizi ile bulunan p degerleri

LAD Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,733 0,017 0,037
Mean 0,375 0,420 0,145
Max 0,879 0,037 0,040

Karst Meme minimum doz degerleri icin yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,001) Doz degerleri
incelendiginde Precise 0,2+0,2 cGy, Multiplan 5,1+0,8 cGy, Eclipse 0,2+0,1 cGy
sonucuna ulasilmistir. Precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili
karsilagtirmalar sonucu istatistik olarak anlamliyken, precise-eclipse arasindaki ikili
karsilastirmalar istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamsiz

bulunmustur.

Kars1 Meme mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilagtirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. (P=0,122) Doz degerleri incelendiginde Precise
6,7£2,2 cGy, Multiplan 11,7+1,3 cGy, Eclipse 9,5+1,9 c¢Gy sonucuna ulasilmistir.
Precise-eclipse, precise-multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilastirmalar

istatistik ve klinik olarak anlamsiz ¢ikmistir.

Karsi Meme maksimum doz degerleri i¢in precise, multiplan, eclipse TPS’leri
karsilastirildiginda fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,002) Doz degerleri
incelendiginde Precise 21,8+23,8 c¢Gy, Multiplan 91,3+5,1 cGy, Eclipse 119,5+34.9
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cGy sonucuna ulasilmistir.  Aradaki farklar istatistik olarak anlamlidir. Precise-
multiplan ve eclipse-multiplan, precise-eclipse arasindaki ikili karsilastirmalar sonucu
istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak anlamli bulunmustur (Cizelge

4.18).

Cizelge 4.18 Sag meme hastalar1 icin Kars1 Meme sonuglarinda Min, Mean, Max
degerleri i¢in subgrup analizi ile bulunan p degerleri

KARSI MEME | Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,001 0,931 0,001
Mean 0,095 0,448 0,326
Max 0,006 0,003 0,023

Sag Akciger minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,002) Doz degerleri
incelendiginde Precise 4,1£1,5 c¢Gy, Multiplan 7,2+1,2 cGy, Eclipse 2,6+0,6 cGy
sonucuna ulasiimustir. ikili karsilastirmalar sonucu precise-eclipse arasindaki ikili
karsilastirma sonucu istatistik olarak anlamsiz iken precise-multiplan ve eclipse-
multiplan arasindaki ikili karsilastirma sonuglar istatistik olarak anlamli bulunmustur.

Klinik olarak degerlendirildiginde sonu¢ anlamsizdir.

Sag Akciger mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. (P=0,15) Doz degerleri incelendiginde Precise
130,5430,1 cGy, Multiplan 60,948,5 cGy, Eclipse 79,1+16,4 cGy sonucuna ulasilmistir.
Precise-eclipse arasindaki karsilagtirma istatistiksel olarak anlamli iken precise-
multiplan ve eclipse-multiplan arasindaki ikili karsilagtirmalar istatistik olarak anlamsiz

¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak da anlamli bulunmustur.

Sag Akciger maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli c¢ikmistir. (P=0,002) Fakat doz degerleri
incelendiginde Precise 1142,9+£157,7 cGy, Multiplan 702,7+144,6 cGy, Eclipse
784,9+155,3 cGy sonucuna ulasilmistir. Multiplan-eclipse arasindaki ikili istatistik

karsilagtirma sonucu istatistik olarak anlamsiz iken precise-multiplan ve precise-eclipse
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arasindaki ikili karsilagtirmalar istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. Sonuglar klinik olarak

anlamli bulunmustur (Cizelge 4.19).

Cizelge 4.19 Sag meme hastalar1 icin Sag Akciger sonuglarinda Min, Mean, Max
degerleri i¢in subgrup analizi ile bulunan p degerleri

AKSC[;gER Precise-Multiplan | Precise_Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,020 0,169 0,001
Mean 0,107 0,017 0,145
Max 0,007 0,001 0,760

Sol Akciger minimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamli ¢ikmustir. (P=0,006) Doz degerleri
incelendiginde Precise 2,3+0,9 cGy, Multiplan 5,6+0,9 cGy, Eclipse 0,4+0,1 cGy
sonucuna ulagilmistir. Ikili karsilastirmalar sonucu precise-eclipse arasindaki
karsilastirma sonucu istatistiksel olarak anlamsiz iken precise-multiplan ve eclipse-
multiplan  arasindaki  farklar istatistik olarak anlamlidir. Klinik olarak

degerlendirildiginde anlamsiz oldugu sonucuna ulasilmistir.

Sol Akciger mean doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilasgtirma sonucu dozlar arasindaki
fark istatistik olarak anlamli ¢ikmistir. (P=0,014) Doz degerleri incelendiginde Precise
13,543.,4 cGy, Multiplan 19,3+3,4 cGy, Eclipse 9,1+2,8 cGy sonucuna ulasilmistir. Ikili
karsilastirmalar sonucu multiplan-eclipse arasindaki karsilastirma anlamliyken, precise-
eclipse ve precise-multiplan arasindaki farklar istatistik olarak anlamsizdir. Klinik

olarak degerlendirildiginde ise anlamsiz oldugu sonucuna ulasilmistir.

Sol Akciger maksimum doz degerleri i¢in yapilan TPS karsilastirma sonucu dozlar
arasindaki fark istatistik olarak anlamsiz ¢ikmistir. (P=0,273) Doz degerleri
incelendiginde Precise 87,1£20,5 cGy, Multiplan 102,4+26,4 cGy, Eclipse 215+£184,2
cGy sonucuna ulasilmistir. Ikili karsilastirmalar sonucu precise-multiplan, eclipse-
multiplan ve presice-eclipse arasindaki ikili karsilastirma istatistik ve klinik olarak

anlamhidir (Cizelge 4.20).
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Cizelge 4.20 Sag meme hastalar1 i¢in Sol Akciger sonuglarinda Min, Mean, Max
degerleri igin subgrup analizi ile bulunan p degerleri

SOL AKCIGER | Precise-Multiplan | Precise-Eclipse Eclipse-Multiplan
Min 0,007 0,062 0,001
Mean 0,235 0,235 0,010
Max 0,026 0,015 0,036

Cizelge 4.21 Sag Meme Hastalar1 i¢in Min, Mean, Max doz degerleri i¢in subgrup
analizi ile cihaz karsilasmasi

Sag Meme
Hastalart Precise Eclipse Multiplan
Min 1377,4+56,4 1453 ,8+31,7 1454,8+13,9
> Mean 1737,5+14 .4 162943 3 1756,711,2
a Max 1905,7423 4 1690,8+9.9 1993 2+11,6
Min 41%1.8 0,003 65511
& Mean 24,7465 142438 27,7%6,9
= Max 157,4+44.8 162,4%342 03,4424 1
Min 0,544 3,120,5 11,7443
> Mean 14,9453 90,0422 20,5+ 4.8
= Max 21,9462 58,6+25.1 26,7+11,5
Min 0,240,2 0,240.1 51208
z & [ Mean 6,742,2 9,5+1,9 11,7%13
2 | Max 21,8423 8 119,5+34.9 91,345,1
Min 41%1.5 2,6%0.6 72%12
o !§‘° Mean 130,5430,1 79.1%16.4 60,98 5
“Z [ Max 1142,94157,7 784,9+155,3 702,7+144.6
Min 23409 0,4+0,1 5,609
- 5 | Mean 13,5534 01228 193234
3
72| Max 87,1420, 21541842 102,4426.4
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5.SONUC ve TARTISMA

5.1. SONUC

Alman veriler degerlendirildiginde;

PTV minimum doz degerleri i¢in;

Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS>Eclipse TPS>Precise TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS>Eclipse TPS>Precise TPS

Sag meme hastalari i¢in subgrup analiz sonuglari

Multiplan TPS>Eclipse TPS>Precise TPS

PTV mean doz degerleri icin;

Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS> Precise TPS> Eclipse TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS> Precise TPS> Eclipse TPS

Sag meme hastalari i¢in subgrup analiz sonuglari

Multiplan TPS> Precise TPS> Eclipse TPS

PTV maksimum doz degerleri i¢in;

Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS> Precise TPS> Eclipse TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS> Precise TPS> Eclipse TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Multiplan TPS> Precise TPS> Eclipse TPS

Sonug olarak en optimal sistemin sirasiyla Cyberknife robotik radyocerrahi sistemi,

Varian (Trilogy) sistemi, Electa sistemi oldugu goriilmektedir.
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Kritik Organlar i¢in;

KALP minimum doz degerleri i¢in;

Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS<Eclipse TPS<Precise TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Eclipse TPS < Precise TPS< Multiplan TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Eclipse TPS < Precise TPS < Multiplan TPS

KALP mean doz degerleri i¢in;

Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Eclipse TPS <Precise TPS < Multiplan TPS

KALP maksimum doz degerleri i¢in;

Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sag meme hastalari i¢in subgrup analiz sonuglari

Multiplan TPS< Precise TPS< Eclipse TPS

Acik olarak goriilmektedir ki kalbin en iyi korundugu sistem multiplandir. Sa§ meme
hastalarinda minimum ve mean doz degerlerinde precise ve eclipse TPSleri daha iyi
sonug¢ vermistir. Bunun sebebi tiimor ve kritik organ lokasyonlarinin farkli olmasidir.
Maksimum doz degeri i¢in multiplan TPS iyi sonu¢ vermistir. Ciinkii maksimum doz
bolgesinde Cyberknife Robotik Radyocerrahi sisteminde doz diisiisii daha hizli

olmaktadir ve buna bagli olarak organ daha iyi korunmaktadir.
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LAD minimum doz degerleri i¢in;

Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS<Eclipse TPS<Precise TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS<Eclipse TPS<Precise TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Eclipse TPS < Precise TPS < Multiplan TPS

LAD mean doz degerleri i¢in;

Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sol meme hastalari1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Eclipse TPS <Precise TPS < Multiplan TPS

LAD maksimum doz degerleri i¢in;

Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Multiplan TPS< Precise TPS< Eclipse TPS

Acik olarak gortilmektedir ki LAD en iyi korundugu sistem multiplandir. Sa§ meme

hastalarinda minumum ve mean doz degerleri i¢in precise ve eclipse TPSleri daha iyi

olmasindan

sonu¢ vermesi timor ve krittk organ lokalizasyonlarmin farkli

kaynaklanirken maksimum i¢in multiplan iyi sonu¢ vermistir. Bunun sebebi maksimum

doz bolgesinde Cyberknife Robotik Radyocerrahi sisteminde doz diisiisii daha hizli

olmaktadir ve organ daha iyi korunmaktadir.
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KARSI MEME minimum doz degerleri i¢in;
Toplam hasta verileri sonucu;

Precise TPS < Multiplan TPS < Eclipse TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Precise TPS <Eclipse TPS< Multiplan TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Precise TPS < Eclipse TPS < Multiplan TPS

KARSI MEME mean doz degerleri i¢in;
Toplam hasta verileri sonucu;

Precise TPS <Eclipse TPS < Multiplan TPS

Sol meme hastalari1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Precise TPS <Eclipse TPS < Multiplan TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Precise TPS <Eclipse TPS < Multiplan TPS

KARSI MEME maksimum doz degerleri i¢in;

Toplam hasta verileri sonucu;

Precise TPS <Eclipse TPS < Multiplan TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Precise TPS <Eclipse TPS < Multiplan TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Precise TPS < Multiplan TPS < Eclipse TPS

En 1yi sonu¢ precise TPS de goriilmektedir. Bunun nedeni boostun elektron ile
1sinlanmasidir. Elektronun giriciligi ve dokudaki etkilesimleri hesaba katildiginda uzak

organ (kars1 meme) i¢in beklenen bir sonugtur.

SAG AKCIGER minimum doz degerleri icin;
Toplam hasta verileri sonucu;

Eclipse TPS <Precise TPS < Multiplan TPS

Sol meme hastalari i¢in subgrup analiz sonuglari

Eclipse TPS <Precise TPS < Multiplan TPS

60



Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Eclipse TPS <Precise TPS < Multiplan TPS

SAG AKCIGER mean doz degerleri igin;
Toplam hasta verileri sonucu;

Eclipse TPS < Multiplan TPS <Precise TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Eclipse TPS <Precise TPS < Multiplan TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Multiplan TPS<Eclipse TPS< Precise TPS

SAG AKCIGER maksimum doz degerleri igin;
Toplam hasta verileri sonucu;

Eclipse TPS < Multiplan TPS< Precise TPS

Sol meme hastalari1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Precise TPS <Eclipse TPS < Multiplan TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Multiplan TPS < Eclipse TPS <Precise TPS

Kullanilan yontemler ve tiimor-kritik organ lokalizasyonu iligkisine bakildiginda
beklenen sonuca ulagilmistir. Klinik ve istatistiksel anlamliliga bakildiginda precise ve
eclipse TPS sonuglar1 uzak organ korumasinda diisiik doz bolgelerinde daha 1yi sonug
vermistir. Sag meme hastalar1 i¢in tiimdrle akciger ayni lokal bolgede yer aldigindan
maksimum ve mean doz degerlerinde en iyi kritik organ korunmasi Cyberknife Robotik

Radyocerrahi sisteminde saglanmistir.

SOL AKCIGER minimum doz degerleri igin;
Toplam hasta verileri sonucu;

Eclipse TPS <Precise TPS < Multiplan TPS

Sol meme hastalari i¢in subgrup analiz sonuglari
Eclipse TPS <Precise TPS < Multiplan TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
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Eclipse TPS <Precise TPS < Multiplan TPS

SOL AKCIGER mean doz degerleri icin;
Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sag meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari

Eclipse TPS< Precise TPS < MultiplanTPS

SOL AKCIGER maksimum doz degerleri icin;
Toplam hasta verileri sonucu;

Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sol meme hastalar1 i¢in subgrup analiz sonuglari
Multiplan TPS <Eclipse TPS <Precise TPS

Sag meme hastalar i¢in subgrup analiz sonuglari

Precise TPS <Multiplan TPS < Eclipse TPS

Akcigerlerin  maksimum ve mean dozlarina bakildiginda multiplan ve eclipse

planlamalarda daha iyi korundugu bulunmustur. Sol meme hastalarinda tiimorle akciger

ayni lokal bolgede yer aldigindan maksimum ve mean dozlarda en iyi kritik organ

korunmasi1 Cyberknife Radyocerrahi sisteminde saglanmistir. Sag meme hastalar i¢in

kullanilan yontemler ve tiimor-kritik organ lokalizasyonu iligkisine bakildiginda

beklenen sonuca ulasilmistir. Klinik ve istatistiksel anlamliliga bakildiginda precise ve

eclipse TPS’lerinde uzak organ korumasinda diisiik doz bdlgelerinde daha iyi sonug

vermistir.
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5.2. TARTISMA

S. Vermeulan ve arkadaslarmin Isve¢ Kanser Enstitiisii Radyocerrahi Merkezi’'nde
yaptig1 “Lumpektomi sonrasi bdlgesel meme 1sinlama” adli ¢calismasinda 44 yasinda
kadin hasta i¢in tedavi planlamasinda 4 adet fidusiyel ile fidusiyel izleme algoritmasi
kullanmis, 25 cm’lik fixed kolimatdr secilmistir. 112 151n demeti maksimum belirlenmis
ve doz 6 Gy/ 5 Fr olmak iizere toplam 30 Gy verilmistir. Bu ¢alisma agik olarak
gostermistir ki konvansiyonel radyoterapiye gore radyocerrahide regetelendirilmis doz
¢ok daha kisa tedavi siirecinde uygulanmis olup, yiiksek doz bolgesinde bulunan normal

dokular daha iyi korunmustur.

Bu tez kapsaminda, 151n demeti sayis1 yaklasik olarak 150’nin altinda tutulmustur ve
timdr boyutuna gore 25 ve 30 cm’lik kolimatérler kullanilmistir. Cyberknife Robotik
Radyocerrahi cihazinda verilen tedavide kritik organlarin geleneksel yontemlere gore
daha iyi korundugu gozlemlenmistir. Bu sonuglar Vermeulan ve ark. Buldugu

sonuglarla uyumludur (www.swedish.org/radiosurgery 2015).

J. J. Fan ve arkadaslarimin yaptigi “Cyberknife, IMRT ve Elektron tekniklerinin
karsilastirilmas1” adli calismada 6 sag 9 sol meme olmak {izere meme koruyucu cerrahi
uygulanmig toplam 15 hastada tiim meme 1simnlamasi sonrasi tiimor yatagima ek doz
tedavisi uygulanmistir. Regetelendirilmis doz Cyberknife i¢in 5 Gy/ 2 Fr, diger teknikler
icin ise 2 Gy/ 5 Fr olmak iizere toplam 10 Gy olarak belirlenmistir. Cyberknife
planlamalarinin IMRT’ye gore, IMRT planlamalarinin ise elektron planlamalarina gore
1sinlanan alan ve hedef alan uyumunun diger tekniklere gore daha iyi oldugu sonucuna
ulasilmisgtir. Maksimum akciger dozu Cyberknife i¢in 6 Gy, IMRT icin 7,9 Gy ve
elektron teknigi i¢in 8,2 Gy olarak belirlenmis. Derin tiimor yatagi isinlamalarinda

Cyberknife ile kalp dozunda ciddi diisiis gdzlemlendigi belirtilmistir.

Bu tez kapsaminda, 10 sag ve 10 sol meme olmak {izere toplam 20 meme koruyucu
cerrahi uygulanmig hasta secilmistir. Tiim planlamalar icin doz 2Gy/ 8Fr olmak {iizere
16 Gy olarak belirlendistir. Maksimum akciger dozu Cyberknife i¢in 7 Gy, IMRT igin
10,4 Gy ve elektron teknigi icin 12,8 Gy olarak belirlenmistir. Elde edilen sonuclarda
genel olarak kritiklerin Cyberknife Robotik Radyocerrahi ’de daha iyi korundugu
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belirlenmistir. Bu sonuclar J. J. Fan ve ark. Buldugu sonuglarla uyumludur (Fan vd.

2011).

Sonug olarak goriilmektedir ki bu ¢alisma literatiirle uyumlu olmakla birlikte imkan1
olan kliniklerde Cyberknife boost meme tedavisi i¢in ciddi bir se¢enek olmakla birlikte,
olmayan kliniklerde IMRT elektron boostuna bir alternatif olarak goriilmektedir. Her ii¢
opsiyonun oldugu durumlarda ise PTV ve kritik organlar goz Oniinde bulundugunda,
SRC, dozimetrik olarak incelendiginde ilk tercih olarak gorilmektedir. Klinik
uygulamalar i¢in dozimetrik ¢alismadan daha ileri ve daha cok sayida hasta dikkate

alinarak ¢alismalar yapilmasi daha iyi sonuglar elde etmek i¢in onemlidir.
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