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OZET

Yiiksek Lisans Tezi

MEME RADYOTERAPISINDE GELENEKSEL TANJANSIYEL ALAN VE ALAN
[CINDE ALAN TEKNIKLERININ DOZIMETRIK KARSILASTIRILMASI

Ibrahim COBANBAS

Ankara Universitesi
Niikleer Bilimler Enstitiisui
Medikal Fizik Anabilim Dali

Danisman: Dog. Dr. Bahar DIRICAN

Radyoterapinin meme kanseri tedavisinde Onemli bir yeri vardir. Son yillarda
radyoterapideki teknolojik gelismelerle birlikte meme kanseri tedavisinde kullanilan
teknikler de hizla ilerlemistir. Geleneksel tanjansiyel alan tekniginin gelismis bir sekli
olan “alan iginde alan teknigi” yaygin bir sekilde uygulanmaya baslanmistir. Bu iki
teknigin birbirlerine gore sagladig iistiinliiklerin iyi anlagilmasi 6nem tasimaktadir. Bu
tezin amaci da geleneksel tanjansiyel alan teknigi ile alan i¢inde alan tekniklerini hedef

ve kritik organ dozlar1 agisindan degerlendirmektir.

Bu calisma Gazi Universitesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali'nda ECLIPSE
tedavi planlama sistemi kullanilarak yapilmistir. Calismada 10 sol ve 10 sag meme
kanseri vakasina hem geleneksel tanjansiyel alan teknigi hem de alan i¢inde alan teknigi
ile planlamalar1 yapilmistir. Tedavi planlamalarindan doz hacim histogramlar1 elde
edilerek hedef ve kritik organ dozlar1 ve bu dozlar1 alan hacimler doz hacim
histogramlar1 ile belirlenmistir. Biitiin bu degerlendirmelere gore alan i¢inde alan
teknigi geleneksel tanjansiyel alan teknigine goére hedef organa miimkiin olan yliksek

dozu verebilme ve kritik organ doz degerlerine gore {istiinliik tagimaktadir.

2011, 77 sayfa
Anahtar Kelimeler: Meme radyoterapisi, tanjansiyel alan, alan iginde alan, ileri
planlama, DVH



ABSTRACT

Master Thesis

THE DOSIMETRIC COMPARISION OF THE TRADITIONAL TANGENTIAL
FIELD AND FIELD IN FIELD TECHNIQUES IN BREAST RADIOTHERAPY

Ibrahim COBANBAS

Ankara University
Institute of Nuclear Sciences
Department of Medical Physics

Supervisor: Dog. Dr. Bahar DIRICAN

Radiotherapy has a significant role on treating breast cancer. In recent years, with the help
of developments in technology on radiotherapy, the techniques which is used in breast
cancer treatment is also progressed rapidly. An advanced type of traditional tangential field
technique, which is called “field in field technique”, is started to being implemented
commonly. The understanding of the advantages of these two techniques to each other is
very important. The aim of this thesis is, the assessment of traditional tangential field

technique and field in field technique by means of critical organs and target doses.

The study was performed in the department of Gazi University Radiation Oncology by
using Eclipse treatment planning system. In the study, 10 left and 10 right breast cancer
patients are planned with both traditional tangential field technique and field in field
technique. By using these treatment plans, the dose volume histograms are obtained. With
the help of dose volume histograms, the critical organ and target doses and the volumes that
received these doses are identified. Finally, in the content these assessments, field in field
technique is superior to traditional tangential field technique, by means of the critical organs

received minimum dose and the target received maximum dose.

2011, 77 pages
Key Words: Breast Cancer Radiotherapy, Tangential Field Technique, Field in Field
Technique, Forward Planning, DVH
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1.GIRIS

Meme kanseri kadinlar arasinda en sik goriilen kanser tiirii olup, kadinlarda goriilen
malign tliimorlerin yaklasik %30’unu olusturmaktadir (Greenlee 2000). Kadinlarda
kansere bagli 6liim nedenleri siralamasinda akciger kanserinden sonra ikinci sirada yer

almaktadir (Silverberg vd. 1987).

Meme kanserli hastalarda radyoterapi genellikle cerrahi sonrasinda meme, gogiis duvari

ve kol altinda kalmis olabilecek kanser hiicrelerini 6ldiirmek i¢in yapilir.

Meme kanseri tedavisinde yasam Kkalitesini artirict yontemlerin 6nem kazanmasiyla
birlikte, meme koruyucu cerrahi ve radyoterapi, standart modifiye radikal mastektomiye
alternatif bir yontem olarak yerini almistir. Bu konuyla ilgili ¢alismalarda sagkalim
sonuclarinin mastektomi sonuglari ile esit oldugu gosterilmis ve giderek daha fazla
meme kanserli kadin, meme koruyucu tedavileri tercih etmeye baslamistir (Fisher vd.

1995,Jacabson vd. 1995).

Meme 1s1nlamasi sirasinda tedavi alanina giren iki 6nemli organ vardir: kalp ve akciger.
Genellikle gogiis duvari altinda kalan 2-3 cm’lik akciger tedaviye dahil edilir. Bornstein
ve arkadaslarmin bilgisayarli planlama ile yaptiklar1 ¢alismada simulator filmlerinde
alan merkezinde Ol¢iilen akciger uzunlugunun isinlanan akciger voliimii ile orantili
oldugu gosterilmistir. Buna gore 1,5 cm’lik bir mesafe %6’lik, 2,5 cm’lik mesafe
%16°1ik, 3,5 cm’lik mesafe ise %26’k akciger voliimiiniin 1sinlanacagi

ongoriilmektedir (Bornstein vd. 1990).

Kanser tedavisinin basamaklarindan biri olan radyoterapinin (RT) neden oldugu
dolasim sistemindeki damarsal hasarlar, ciddi ve hayati tehdit eden sonuglarla yasam
kalitesini bozabilmektedir (Olubunmi vd. 2004)

Bircok yayinda belirtildigi gibi, sol meme ve goglis duvari radyoterapisinde kalp

dokusu bir miktar radyasyona maruz kalmaktadir ve buna bagl olarak ge¢ donemde



kardiak morbiditeye bagli 6liimlerde kiiglik bir artis izlenmektedir (Hurkmans vd. 2000,
Paszat vd.1998).

Radyoterapi tekniklerinde hedef hacimde homojen bir doz dagilimi saglamak, bunun
yaninda, kalp ve akciger dozunu diisiirmek ve cilt reaksiyonlarini azaltmak i¢in kama
filtreler, kolimasyon sistemi ve {i¢ boyutlu planlama sistemi kullanilmasi dnerilmektedir

(Carruthers vd. 1999,Hurkmans vd. 2000).

Meme kanserinin sistemik tedavisinde radyoterapi, primer ve adjuvan tedavi olarak
onemli bir yer tutmaktadir. Radyoterapi iyi ve dogru bir teknik ile uygulandiginda

sadece lokal bolgesel kontrolii degil, sagkalim1 da olumlu olarak etkilemektedir (Dinger
1997).

Yeni teknolojik planlama yontemlerinin kullanimiyla radyoterapiye ait olan yan
etkilerin azaltilmasi mimkiindiir. Bu c¢alismanin amaci, meme radyoterapisinde
uygulanan geleneksel tanjansiyel alan ve alan i¢inde alan yontemlerini dozimetrik

olarak karsilagtirmaktir.



2. KURAMSAL TEMELLER

2.1 Lineer Hizlandirici

Lineer hizlandirici basit bir tanim olarak, lineer (dogrusal) bir tiip boyunca yiiksek
frekanshi elektromanyetik dalgalar kullanilarak, elektronlar gibi yiiklii pargaciklarin
hizlandirilmasiyla yiiksek enerjili elektron ve hedef bir malzemeye carptirilmastyla X-
isinlarinin elde edildigi bir cihazdir (Khan 1994). Lineer hizlandirict ile elde edilmis
yiiksek enerjili X-1sinlar1 veya elektronlar direkt olarak tedavide kullanilabilir. X-
1sinlarinin doz maksimum noktasi derindedir. Bu nedenle cilt hasar1 azdir. Lineer
hizlandiricidan elde edilen X-1sinlarinin penumbrast azdir, alan kenarinda doz diisiisleri

daha keskindir. Lineer hizlandiricilar yaklasik 2 mm ¢apli bir sanal kaynak boyutuna

sahiptir.
1
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Sekil 2.1 Lineer Hizlandirict Semasi

Lineer hizlandiricilarda temel ve yardimci sistemler, Sekil 2.1°de gdsterilmektedir.
Buna gore, gii¢c kaynagi modiilatére DC (Direct Current) akim, modiilator ise sebekeye

pulslu akim saglamaktadir. Bu akim modiilator i¢inde bulunan hidrojen thyratron



lambalari ile elde edilmektedir. Modiilatérden ¢ikan yiiksek pulslu akim, magnetron ya
da klystrona ve es zamanli olarak elektron tabancasina gonderilmektedir. Magnetron
mikrodalga tireten bir cihazdir ve yiiksek gii¢lii bir osilator gibi ¢alismaktadir. Klystron
ise mikrodalga yiikseltecidir ve var olan dalganin genligini ylikseltmektedir. Magnetron
ya da klystron’dan ¢ikan mikrodalgalar, dalga kilavuzu sistemi ile hizlandirict tiipe
gonderilmektedir. Bu arada elektron tabancasindan firlatilan elektronlar da bir
potansiyel farki altinda hizlandirilarak 50 keV’lik enerji ile hizlandiric1 tiip igine
gonderilirler. Tip igerisinde mikrodalganin elektromanyetik alanmi ile etkilesen
elektronlar dalga ftzerindeki bir siniissel elektrik alaninda enerji kazanirlar ve
hizlandirict tiipiin sonunda elektronlar maksimum enerjilerini kazanmig olurlar (Khan
1994, Dirican 2010). Magnetten saptirilan elektronlarin kendisi cilde yakin tiimorlerin
tedavisi icin kullanilir ya da elektron demeti hedefe carptirilarak yiiksek enerjili X-
isinlart elde edilir ve bu isinlar derin yerlesimli tiimdrlerin tedavisinde kullanilir

(Dirican 2010).
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Sekil 2.2 Lineer hizlandirici kafasinda (a) X-1smi1, (b) elektron iiretimi sirasinda
kullanilan bilesenler

Isinlar hastaya verilmeden once foton tedavisinde diizlestirici filtrelerden (flattening
filter), elektron tedavisinde ise sagici foilden (scattering foil) gecerler. Ciinkii foton
tedavisinde lineer hizlandirict tiipten ¢ikan hizlandirilmis elektronlar hedefe

carptirilarak foton elde edilir. Yiiksek enerjilerde elde edilen radyasyon daha cok



merkezi eksene dogru sacilir. Yiiksek enerjili iyonlastirict radyasyonun merkezi eksen
dogrultusundaki siddeti yiiksektir. Diizlestirici filtre demetin belli derinlikte diiz

olmasini saglar.

Sekil 2.3 Farkli enerjiler igin tasarlanmis diizlestirici filtreler

Elektron tedavisinde ise lineer hizlandirici tiipten elde edilen hizlandirilmig elektronlar
hasta iizerine ince bir demet halinde gelecegi icin, hasta ilizerinde daha genis homojen
bir dagilim elde etmek amaciyla elektron demeti hastaya ulasmadan 6nce sagici foilden
gecirilirler. Diizlestirici filtreler W (Tungsten) ve Al (Aliminyum)’dan yapilmistir.
Cihazin kafasi i¢inde sizinti radyasyonunu onlemek amaciyla birincil kolimatorler,
gelen foton ya da elektron demetini sadece ilgili alana ulastirmak i¢in ikincil
kolimatdrler, tanimlanan doz kontrolil i¢in monitdr iyon odalari, elektron ya da foton
demetinin ulastig ilgili alan1 gérmek ve kontrol etmek i¢in 151k demeti ve ayna sistemi
bulunur. Son teknoloji cihazlarda cihaz kafasi igerisinde tiimor seklini alan ve saglikli
dokuyu daha iyi korumak amacl ¢ok yaprakli kolimator sistemi (Multileaf Collimator)

yer almaktadir.

Lineer hizlandiricinin ¢alismasinda kritik olan diger sistemler ve yardimci sistemler;
hizlandirici bilegenlerinin sicakligini diizenlemek i¢in bir sogutma sistemi, hizlandirici

dalga kilavuzunda vakum olusturmak i¢in bir iyon pompasi sistemi, pnomatik siirticiiler



icin bir basing sistemi, iletici dalga kilavuzunun dielektrik dayanikliligini arttirmak icin

bir gaz sistemidir.

2.2. Kama (Wedge) Filtreler

Genellikle 6zel filtreler ya da sogurucu bloklar, izodoz dagilimini degistirmek igin 151n
demetinin Oniine yerlestirilir. Kama filtreler, normal pozisyondaki es doz egrilerinin

egimine neden olmaktadir ve 151n demetini sekillendirici olarak kullanilmaktadir.

Kama genellikle sert ve yogun bir malzemedir (Kursun, Celik) ve kaynaktan belirli
mesafede plastik bir tepsi tizerine takilmustir. Cilt koruyucu etkisi diisiiniilerek kama

tepsisi cilt ylizeyinden en az 15 cm uzaklikta konumlandirilir.

Statik, dinamik motorize tipte olabilirler. Ozellikle tanjansiyel 1sinlamalarda
kullanilirlar (6r. Meme, bas-boyun). Yiiksek doz alan sicak alanlarin ve eksik doz alan
soguk alanlarin olugsmasini engellerler ve daha homojen doz dagilimi saglarlar. Kama
acis1 genellikle % 50 izodoz egrisinin yatay eksenle yaptig1 ac1 olarak belirtilir. 10 MV
ve daha yiiksek enerjili 1ginlarda 10 cm derinlikten gecen izodoz egrisinin egimi kama

filtrenin agisin1 belirlemede kullanilmaktadir.

Tedavi cihazinin doz verimini azaltan bir kama filtrenin varligi, tedavi siiresi
hesaplamalarinda dikkate alinmalidir. Bu etki, demet merkezi ekseni boyunca
fantomdaki bir noktada kama ile alinan Gl¢iimlerin, kama olmadan alinan 6l¢iimlere
orani olarak tanimlanan kama gegirgenlik faktoriidiir. Bu faktér, dozun maksimum

oldugu derinligin 6tesinde uygun bir derinlikte fantomda 6l¢tilmelidir (Khan 2003).

2.3 Cok Yaprakh Kolimator

Cok Yaprakli Kolimatér (CYK), timore gore sekillendirmede ve riskli organlarin
korunmasinda hizli ve esnek bir uygulama sunmaktadir. Cok Yaprakli Kolimator, ¢ok
sayida yaprak olarak adlandirilan kolimatdér blogundan olusmaktadir. Alan
sekillendirme islemi bilgisayar kontrolii ile otomatik olarak yapilir. CYK sayesinde

foton demetleri i¢in diisiik bir gegirgenlik elde edilmektedir (Khan 2003, Jeraj 2004).



CYK’nin lineer hizlandiricidaki konumlandirilmalart  farkli  olabilmektedir. Bu
yerlesimlere gore farkli performans ve dozimetrik ozellikler, sizinti ve penumbrada

farkliliklar olusturmaktadir (Schlegel vd. 2006).
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Sekil 2.4 CYK ve ¢enelerin farkli iireticilere gore yerlesimi (Schlegel vd. 2006)
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Sekil 2.5 CYK’nin iistten goriinimii



Cok Yaprakli Kolimatorler’de 6nemli 6zellikler:
1.Yaprak Genisligi

Yaprak genigligi ile bir boyutta elde edilecek uzaysal ayirma giiciine karar
verilmektedir. Yaprak hareketinin oldugu yonde uzaysal ayirma giicii sadece CYK’nin

pozisyon dogrulugu ile sinirlidir.

Uzunluk
Yiikseklik

— Ug kism

Yiiz kism
/ Genislik

Sekil 2.6 Yuvarlak uglu kolimator (Brady vd. 2006)

2. Maksimum Yaprak Hizi

Yaprak hizlan ireticiye gore degismekle birlikte genellikle 2-4 cm/s arasindadir.
Yaprak hizi Sliding Window teknigi i¢in daha 6nemli bir parametredir. Hareketli
yapraklar arasindaki agikligin kii¢lik olmast durumunda iki yaprak arasindaki mesafede
meydana gelebilecek mm mertebesindeki hatalar limitlerin disinda doz degisikliklerine

neden olmaktadir (LoSasso vd. 2001).
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Sekil 2.7 Hareketli yapraklar arasi mesafedeki hatalarin doz iizerine etkileri (LoSasso
vd. 2001).

3. Yaprak Pozisyon Dogrulugu

YART’da ¢ok

sayida kiiciik

alan oldugundan,

yaprak pozisyonu dogrulugu

konvansiyonele gore daha énemli olmaktadir. YART da 1 cm®lik bir alanda 1 mm’lik

bir hata her iki yonde de biiyiik bir hata kabul edilmektedir.
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Sekil 2.8 Yaprak pozisyonundaki kaymanin doza etkisi (Cadman vd. 2002)



4. S1izint1 ve Gegirgenlik

Birgok tedavi alani, kapali yapraklarla olusturuldugundan sizint1 radyasyon onemlidir.
Yapraklarin bagimsiz hareketleri sonucunda olusacak siirtlinmeyi en aza indirmek i¢in
aralarinda bosluk bulunmaktadir. Radyasyona dik dogrultudaki yiizeyleri, sizinti

radyasyonunu en aza indirebilmek i¢in diiz yerine girintili ¢ikintili tasarlanmistir.

Scandxtronxx

Sekil 2.9 Farkli marka lineer hizlandiricilarda CYK tasarimlar1 (Schlegel vd.2006)

Bu tasarim nedeniyle CYK’larda iki komsu yaprak arasindan gegen radyasyon icin

sizint1 ve bir yapragin ortasindan gegen radyasyon i¢in gecirgenlik tanimi yapilmistir.
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Sekil 2.10 Yapraklar arasi1 s1zint1 ve yaprak gecirgenligi

5. Penumbra

CYK’lerde penumbray1 belirleyen temel yapilar alan kenarina komsu yaprak ucunun
geometrik yapisi ve yaprak yan yiizeyinin geometrik yapisidir. Iki alanin penumbra

etkisinin kompanse edilememesinden dolayi, ardisik alanlardaki kesisme noktalarinda
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eksik doz etkisi olusturabilmektedir. Bu durumun nedenleri, yaprak kalinliginin ve

kaynak boyutunun siirli olmasi ve sacgilma etkisidir (Pasquino 2006).

2.4 Yogunluk Ayarh Radyoterapi (YART) ve Teknikleri

Yogunluk ayarli foton alani, ¢ok yaprakli kolimatér bulunduran lineer hizlandirici ile
gerceklestirilmektedir. Yogunluk ayari, ¢ene ve yapraklarin hareketi ile saglanan farkli
siddet dagilimlar olarak tanimlanmaktadir. Homojen bir¢ok farkli radyasyon alaninin

iist iiste ¢akigmasi ile yogunluk ayar1 yapilmaktadir (Khan 2003).

YART da bir¢ok tedavi yontemi bulunmaktadir. Bu nedenle YART uygulamalar1 gantri
hareketine gore sabit ya da hareketli olarak siniflandirilmaktadir. Sabit gantri agilarinda,
“Step-and-Shoot” ve “Sliding Window” teknigi bulunmaktadir. Hareketli gantri

acilarinda ise yogunluk ayarl ark terapi ve tomoterapi bulunmaktadir (Dirican 2010).

2.4.1 Step and shoot teknigi

Step-and-Shoot teknigi, ¢ok alanli konvansiyonel radyoterapi tekniginin gelismis bir
seklidir. Step and Shoot tekniginde, belirli sayida diizensiz alandan doz verilmesi ve bu
kismi alanlarin ¢akisip birlesmesi ile yogunluk ayar1 yapilmaktadir. Bu kismi alanlarin
her birine “segment” adi verilmektedir. Tedavide her bir segment icin CYK
pozisyonunu otomatik olarak almakta ve hesaplanan MU degerinde 1sinlama
yapilmaktadir. Daha sonra igmlamanin durdurulmasi ile CYK yeni pozisyonunu
almakta ve yeni segment igin hesaplanan MU degerinde 1sinlama yapilmaktadir. Bu
islem biitiin segmentler bitinceye kadar tekrarlanir. Bu teknige Step and Shoot teknigi
denir (Khan 2003, Nill vd. 2006).

2.4.2 Sliding window teknigi
Yogunluk ayarl radyoterapide Sliding Window teknigi, belirli pozisyondaki yogunlugu
ayarlanmis 151in alanini olusturan segmentleri yapraklarin her birinin farkli hizlarda

hareket ederek olusturmasi ve bu siiregte 1smlamanin siirekli devam etmesi ile

gergeklestirilen yontemdir.
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2.5 Bilgisayarh Tomografi

Bilgisayarlt tomografi X-isin1 kullanilarak viicudun incelenen bdlgesinin kesitsel
gorlntiisiinli olusturmaya yonelik radyolojik teshis yontemidir. BT nin temeli Rontgen
cihazlarinda kullandigimiz X-1sin1 tiipii ve film ile goriintiileme teknolojisine benzer bir
yaptya dayanir. Ancak diger X-isin1 cihazlarinin aksine bu cihazin tiipii stirekli
donmekte olan bir gantri’ye baghdir. Siirekli donen bir tiip ve tam karsisina
yerlestirilmis detektér yapist bulunmaktadir. Bilgisayarli tomografide, X-1smi tiipti
kullanilarak belirli bir derinlikteki obje goriintiilenmektedir. Temelde dar 1s1n veren X-
1s1n1 tlipli, hastanin karsisindaki radyasyon detektorii ile es zamanli hareket ederek
tarama yapmaktadir. Detektorden gelen veriler bir analog dijital gevirici kullanilarak
sayisal verilere doniistiiriiliir ve bu goriintii bilgileri goriintli bilgisayarlarinda islenerek
BT goriintiileri olusturulur. Sonugta dokularin birbiri ardi sira kesitsel goriintiileri

olusturulmus olur.

X-Istm azahm <

Detektor |:|

|
'

Ortalama Azahm Katsayisi

Sekil 2.11 X-151n1 azaliminin gosterimi
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X-1g1m1 tiiptinden ¢ikan X-isinlart hasta igerisinde belli bir azalima ugradiktan sonra
detektdre ulagir. Sogurulmanin miktari, goriintii ile ilgili bilginin kaynagidir ve sogurma
katsayilarina bagli BT numaralar tiretilmektedir. BT numaralari, her hacim elemaninda,
doku azalim katsayilarint suyun azalim katsayisina gore goreli olarak karakterize eder.
BT numaralari, -1000 (hava i¢in) ile +1000 (kemik i¢in) arasindadir. Hounsfield birimi

ile kullanilan BT numarasi 2.1 esitligi ile hesaplanmaktadir.

BT=[(pdoku-psu)/psu | x 1000 HU 2.1

BT numarasi, gri skalaya doniistiiriilerek goriintii meydana gelmektedir (Bor 2009).

Hafizadaki Goruntd

CT# Gri
Skalasi ~ Skala

 +1000

Sekil 2.12 BT cihazinda goriintiiniin elde edilmesi. Sekildeki p degerleri gergek
degerlerini yansitmamaktadir.

BT goriintiilerinde kemik dokusu yumusak dokuya kiyasla daha belirgindir. Ciinkii
yumusak dokunun p azalim katsayis1 kemik dokunun p azalim katsayisina kiyasla suya
daha yakindir. Bundan dolayr BT goriintiilerinde kemik doku yiiksek kontrastli olarak
elde edilir. Elde edilen kesit goriintiilerinin (transvers) birlestirilmesiyle ii¢ boyutlu
goriintii elde edilir. Ug boyutlu bu gériintiiden de sajital ve koronal kesitleri elde etmek
miimkiindiir. BT cihazlarinin hasta anatomisini ve tiimoér dokusunu kesit kesit
goriintlileyebilme kabiliyeti sayesinde radyoterapide kullanilan konvansiyonel
simiilatorlerin yerini alarak, {ic boyutlu radyoterapi planlamalari yapmaya olanak

saglamigtir. BT numaralart doku yogunluklar ile iligkilidir, bunun sayesinde tedavi
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planlama sisteminde goriintiilerdeki farkli yapilarin olusturdugu heterojenitelerin
diizeltmelerinin yapilmast mimkiin olur. Radyoterapi planlamalar1 i¢in ¢ekilen BT
goriintiilerinin  kesit kalinligi genellikle 2-10 mm arasinda degismektedir. Bir BT
similator, standart bir BT cihazinda bulunan o6zelliklere ek olarak, tedavi merkezini
ayarlamada kullanilan lazerlere, tedavi masasinin 6zelliklerine uygun diiz bir masa ya
da yataga ve hasta hareketini minimuma indirecek ekipmanlara sahip olmalidir (Khan
2007). BT ve tedavide hasta hareketliligini azaltmak i¢in maske, karbon fiber diiz hasta
yatagi ya da egik diizlem gibi sabitleyiciler kullanilmalidir (Kachelries 2006).

2.6 Tedavi Planlama Sistemleri (TPS)

Tedavi Planlama Sistemi (TPS) yazilim, bilgisayar ve ¢evre birimlerden olusan {i¢
boyutlu konformal tedavi, brakiterapi ve yogunluk ayarl radyoterapi gibi bir¢ok tedavi
tekniginde planlama yapabilen ve belirli bir program altinda ¢alisabilen yazilimdan
olusan bir sistemdir. Bilgisayar ortaminda farkli enerjilerde, farkli kaynak cilt
mesafelerinde (SSD), istenilen alan boyutlarinda foton ya da elektron demetleri
olusturmak ve bu demetleri farkli tedavi teknikleri kullanarak hastaya yoneltmek ve

1sinlanan bolgedeki doz dagilimlarini elde etmek miimkiindiir.

Tedavi Planlama Sisteminde doz hesaplamalart yapmak i¢in, kullanilan lineer
hizlandiriciya ait bir¢ok parametre, planlama sistemine girilmelidir. Bunlar; lineer
hizlandiriciya ait demet enerjileri, doz verimi, derin doz yiizdesi (%DD), doku-hava
orani (TAR), sacilma-hava orant (SAR), doku-maksimum orani (TMR), kolimator
sacilma faktorii (Sc) ve fantom sagilma faktorii (Sp) gibi dozimetrik parametrelerdir.
Planlama sistemi, icerdigi doz hesaplama algoritmalariyla her hastanin tedavisinde
kullanilacak foton ya da elektron enerjisi, alan boyutu, derinlik ve kullanilan
aksesuarlara (kama filtre, blok tepsisi, koruma blogu, bolus vb.) ait parametrelerle doz
hesab1 yapmaktadir. Bu hesaplamalar sonunda, radyasyonun hedef i¢indeki doz
dagilimi, komsu doku ve organlar ile tiimoriin alacagi doz oranlari belirlenebilmektedir

(Pelagade vd. 2007).

Tedavide kullanilan cihaza ait dozimetrik parametreler, planlama sistemine kurulus

asamasinda yiiklenmekte ve periyodik olarak kontrolii yapilmaktadir. Hastaya ait
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bilgiler ise tedavi asamasinda uygun bir bigimde girilmektedir. Her hastaya ait kontur,
bilgisayarlt tomografi kesitleri, simiilasyon filmi, radyografik goriintii vb. veriler,
kaynaklarindan dogru bir sekilde alinarak planlama sistemine yiiklenir. Hastanin
1sinlanacak bolgesinde yer alan kritik organlarin siirlar1 BT goriintiilerinden kesit kesit
cizilerek tedavi edilecek hedef hacim uzman doktorlar tarafindan belirlenir. Daha sonra
istenilen ozelliklere sahip foton ya da elektron demetleri olusturularak, hedef bolge
tizerine gonderilir. Yazilim da, girilen tiim bilgileri g6z 6nilinde bulundurarak istenilen

dozimetrik hesaplamalar1 gergeklestirir, doz dagilimlarini olusturur.

Klinik olarak YART planlamast yapabilmek i¢in Tedavi Planlama Sistemlerinin de
uygun olmasi gerekmektedir. Her tedavi planlama sistemine iiretici firmalarin
gelistirdigi yazilimlarin yiiklenmesi ile markasi ne olursa olsun her TPS, YART planina

uygun hale getirilebilmektedir.
2.6.1 ileri planlama

Bu tedavi planlamasinda planlayici, 6nce demet parametrelerini (demet yonii, sayisi,
genisligi), CYK ayarlarini (yaprak pozisyonunu), her bir demetin agirligini, kullanilacak
kama filtre oranlarini, koruma blogu ve bolus gibi malzemeleri tanimlar. Daha sonra,
izodozlar ya da noktasal doz hesabi yapilir. Doz dagilimindan, planin kabul edilip
edilmeyecegine karar verilmektedir. Istenilen doz dagilimini elde etmek igin, planlayici,
planin bazi parametrelerini degistirerek plan1 modifiye edebilmektedir (Ouentcheu

2004, Dirican 2010).
2.6.2 Ters planlama

Ters planlama, hedef organ hacmine istenilen dozu saglarken riskli organ hacmine izin
verilen tolerans limitleri dogrultusunda otomatik hesap yapan planlama seklidir.
Algoritma daha iyi bir doz dagilimi elde etmek i¢in demet parametrelerini baslangicta
belirlenen amaglar dogrultusunda daha etkin kullanmaktadir. YART da planlama yapan
kisi blok, kama ya da demetlerin yoniinli segmez, sadece riskli bolgeleri ve sinirlamalari
belirler. Plan elde etmek daha ¢ok doz hacim histogramlarina dayanarak yapilmaktadir.

Bilgisayar kontrolli CYK’lar, YART’da alan demetini sinirlamak ve demet siddetinin
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modiilasyonunu saglamakta kullanilir. Doz optimizasyonu ile hastaya en uygun plan
olusturulmaktadir. Ters planlama sistemi, ileri planlama sisteminden daha etkilidir.
Fakat tedavi dogrulama tekniklerinde ¢cok dikkatli olunmalidir (Weeb 2003, Ouentcheu
2004, Dirican 2010).

2.7 Doz-Hacim Histogram (DVH)

Doz-Hacim Histogrami, ii¢ boyutlu doz dagilimi hakkinda bilgi vermektedir. DVH, ii¢
boyutlu tedavi planlamasi ve yogunluk ayarli radyoterapi planlamasinda, hastanin
tedavi edilen hedef hacimlerinin ve kritik organlarinin aldiklar1 dozlar1 ve bu dozlar
alan hacimleri gosterir. Planlamada doz dagilimindaki bilgileri verir. Timorde
sogurulan dozun ne kadarlik hacimde soguruldugu bilgisini verir. Normal doku tolerans
degerlerinin karsilastirilmasina olanak saglar. Normal doku komplikasyon olasiliginin
(NTCP) hesaplanmasinda kullanilirlar. Bir doz-hacim histogrami1 sadece, ne kadar
hacimde ne kadar doz sogurulduguyla ilgili nicel bilgiyi saglamakla kalmaz, ayni
zamanda ilgili her bir anatomik yap1 i¢in ¢izilen bir egri ile tiim doz dagilimini 6zetler.
Bu nedenle, verilen planin degerlendirilmesi ya da denenen planlarin karsilagtirilmasi

i¢in 6nemli bir aragtir.

Doz hacim histogramlar1 Diferansiyel DVH ve Kiimiilatif DVH olmak {izere iki sekilde
gosterilmektedir. Diferansiyel DVH, tanimlanan dozun istenilen hacmin tamamina
verildigini gosteren DVH dir. Kiimiilatif DVH, % izodoz egrilerinin kapsadigi hacmin
ne kadar doz alacagini gostermektedir. DVH genellikle kiimiilatif histogram olarak
gosterilmektedir. Bu yontemde hedef hacim ve kritik yapiya verilen dozlar

hesaplanmaktadir. Ayrica tanimlanan hacimlere karsi gelen dozlar gosterilebilmektedir.
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Kiimilatif DVH
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Sekil 2.13 Doz—Hacim Histogramlari

2.8 Meme Anatomisi

Meme dokusu derinin siit salgilama yetenegine sahip aksesuar bir bezidir. Ortalama
agirligr 150-225 gr, laktasyon doneminde 500 gr’in tizerindedir. Kadinlarda 6n gogiis

duvarinda pektoralis major kasina yiizeysel sekilde uzanir (Harris vd. 2004)

Erigkin kadin memesi istte ikinci kaburga tst sinirindan baglar altta altinci kaburga
hizasina kadar uzanir. Lateral sinir1 orta aksiler hat kenarindan, medial sinir1 ise sternum

kenarindan gegmektedir (Snell 1995).
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Meme dokusu gogiis 6n duvarinda yiizeySel fasya ile g¢evrilidir. Fasyanin subkutan
tabakasi dermisin hemen altinda yerlesmistir. Cilde tutunmayi saglayan yiizeyel fasya
ve pektoralis major-g6giis duvarina tutunmayi saglayan derin fasya arasinda cilde dik
olarak seyreden Cooper ligamanlar1 denilen fibréz bantlar bulunmaktadir. Bu
ligamanlarin malign tiimérle infiltre olmasi ya da herhangi bir nedenle gelisen fibrozis
sonucu kisalmasi deride igeri dogru ¢ekilme ile karakterize Portakal Kabugu goriiniimii
olusturmaktadir (Perez vd. 2008). Kanser nedeni ile gelisen cilt g¢ekintilerinin ana
nedeni budur. Meme dokusu igerisinde duktal sistem ve lobiiller arasindaki bosluga
terminal duktal lobiiler iinite denilmektedir. Cogu meme kanseri bu iiniteden
gelismektedir. Meme dokusu lenfatikleri interlobiiler veya prelobiiler bosluklardan
baslamaktadir. Kanallar boyunca ilerleyerek subareolar bolgede cilt lenfatiklerinde
sonlanir. Memenin ana lenfatik drenaj1 aksiller lenf nodu bdlgesine olmaktadir. Aksiller
lenf nodlar1 genellikle pektoralis minor kasi ile iligkisine gore 3 seviyeye ayrilmaktadir.
Kasin kaudal ve laterali Seviye 1, altinda Seviye 2, kraniyal ve mediyalinde ise Seviye 3

(infraklavikiiler bolge olarak da bilinir) lenfatikleri yer alir.
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Sekil 2.14 Memenin lenfatik drenajlar
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Aksiller lenf nodlart klavikula altindan uzanarak supraklavikiiler lenf nodlarim
olusturmaktadir. Lenfatikler ayrica mamarya interna lenf nodu zincirine de drene
olabilmektedir. Bu bolge Bilgisayarli Tomografi (BT) ile genellikle saptanamaz fakat
internal mamaryan arter ve venden yararlanilarak bolgesel olarak belirlenebilir.

Genellikle de orta hattin 3-4 cm lateralinde yer alir.

Meme kanseri yerlesim yeri géz ardi edildiginde en sik lenfatik tutulum bdlgesi
aksilladir. Buna ragmen mediyal, orta ve alt bdlge yerlesimli meme kanserlerinde

mamarya interna zincirinin tutulumu daha siktir (Perez vd. 2008).

2.9 Meme Kanseri

Meme kanseri kadinlarda en sik goriinen kanserdir. Gliniimiizde her 8 kadindan birinde
meme kanseri goriilmektedir. Son 10-15 yil i¢inde meme kanserinin erken tanisinda
stirekli bir artis gézlenmektedir. Buna karsilik hastaliga bagli 6liim orani son 10 yildir
diisme gostermektedir (SEER 2010).
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Sekil 2.15 ABD’de meme kanseri goriilme ve 6liim oranlar1 (SEER)
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Meme kanseri en sik iist-dis kadrandan kaynaklanir (%38.5). Bunu sirasiyla santral
bolge (%29), tst-i¢ kadran (%14.2), alt-dis kadran (%8.8) ve alt-i¢ kadran (%5) izler.
Bu oranlar, degisik kadranlardaki meme dokusu miktari ile de iligkilidir. Sol memede
sagdan daha sik kanser goriiliir. Ayn1 anda her iki memede birden goriilmesi ise oldukca
nadirdir (%1-2). Birbirini miiteakiben (metacranouse, subsequent) bilateral meme

kanseri goriilme oran1 %7-8dir.

Orta Hat

Sekil 2.16 Memede bolgelere gore kanser goriilme oran1 (Haagensen 1971)

2.9.1 Meme kanseri risk faktorleri

Meme kanserinin nedeni bilinmemektedir. Baz1 durumlarda hastaligin meydana gelme

olasilig1 artmaktadir. Bunlar,

e Yasm artmasi

e Daha 6nce bir memede kanser saptanmis olmasi

21



e Ailede meme kanseri hikayesi olmasi (6zellikle anne ve kiz kardesinde olmus
ise, iki tarafl1 ise, menapozdan 6nce olusmussa)

e lyonlastirict radyasyona maruz kalmak (6zellikle 35 yasin altinda ise)

e Erken menars, ge¢ menapoz

e Ik gebeligin 30 yasindan sonra olmas1

e Daha 6nce kolon, tiroid, endometriyum veya over kanseri hastalig1 tanis1 olmasi

e Biyopside duktal veya lobiiler otipik hiperplazi hikayesi olmasi (meme kanseri
gelisme riski bes kat artmaktadir.)

Bunlara karsilik meme kanseri gelisme riskini arttirdig1 kesin olarak kanitlanmis diger

faktorler sunlardir.

e Ostrojen replasman tedavisi
e Obezite

e Yiiksek yagh diyet

e Alkol tiiketimi

2.9.2 Erken tan ve tarama

Meme kanserine bagli dliimleri azaltmada en etkili yontem diizenli mamografik tarama
uygulamasidir. Rutin yapilan tarama toplumlarda bu kansere bagli oliimleri %30
azaltmistir. Mamografinin bu oO6nemli katkis1 randomize c¢alismalarda da ortaya

konulmustur.

Mamaografiyle taramaya baslama yas1 eskiden 50 yas olarak kabul edilir ve her yil
mamografi ¢ekilerek 70 yasina kadar taramaya devam edilirdi. Son yillarda taramaya
baslama yas1 40 olarak kabul gormektedir. 1997 yilinda ABD Ulusal Kanser
Enstitiisti'nde (NCI) toplanan konsensus heyetinin goriisiinii aciklamasindan sonra
Amerikan Kanser Cemiyeti (ACS), Ulusal Kanser Enstitiisii (NCI), Radyologlar
Cemiyeti (ACR) gibi birgok 6nde gelen kurum ve kurulus mamografiye baglama yasini

40 olarak uygun bulmustur.

Kendi kendine meme muayenesini (KMM) rutin yapan kadinlarda meme kanseri daha
erken evrede yakalanmaktadir. Evre kiiciildiik¢e sag kalim oran1 artmaktadir. Buna kars1

yapilan randomize ¢alismalarda KMM nin mamografi gibi énemli 6l¢iide 6liim oranim
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azalttigr goriilmemistir. Buna ragmen KMM, masrafsiz bir yontem oldugundan ve

kanseri nispeten erken fark etme sansi verdiginden onerilir.

Meme kanserini erken yakalamak i¢in onerilen tarama yontemleri sdyle 6zetlenebilir.

e 20 yasindan itibaren yasam boyunca ayda 1 kez KMM

e 40 yasindan itibaren yasam boyunca yilda bir mamografi ve yilda bir doktor
muayenesi

Bu tarama yontemlerinin higbir sikayeti olmayan kadinlara da yapilmasi 6nerilmektedir.

Fizik muayene: Meme kanserinin erken belirlenmesi i¢in Amerika Kanser Dernegi 20-
40 yaslarindaki aseptomatik kadinlarin her 3 yilda bir, 40 yasinda sonra ise her yil
memenin hekim tarafindan fizik muayenesini 6nermektedir. Premenopozal kadinlar i¢in
fizik muayenenin hem yogunluk, hem de hassasiyet yoniinden en uygun oldugu dénem
menstruasyondan sonraki giinlerdir. Memedeki kitle palpasyonla anlasilabilir hale
gelmeden 6nce mammografi ile iki yil 6nce erken dénemde belirlenebilmektedir. Buna
karsilik, mammografinin 30 yas altindaki kadinlarda kullanilmasi, meme parankim

yogunlugunun yiiksek, yag oranin diisiik olmasinin nedeniyle sinirhdir.

Klinik bulgular: Meme kanserli kadinlarin biiyiik cogunlugunda ilk bulgu memede bir
kitlenin varligidir. Genellikle kitle serttir, hareketsizdir; ancak etrafindaki meme dokusu
ile birlikte hareket eder. Memedeki her kitlede deri ¢ekilmesinin (retraksiyonunun) olup
olmadigi mutlaka aragtirilmahidir. Deri reaksiyonunun varligt memedeki kitlenin, ¢ok
bliylik olasilikla kanser oldugunu isaret eder. Timoériin lenf akiminda yavaslamaya
neden olmast deride portakal kabugu goriinlimii olusmasina yol agabilir. Memenin
santral kadraninda yer alan tiimdrlerde meme bas1 igeri c¢ekilebilir (meme basi
retraksiyonu), meme basinda asimetrik bir goriinim de olusabilir. Meme kanserli
hastalarin az bir bolimiinde meme basinda akint1 olabilir. %4 hastada ise memede
inflamasyon bulgulari saptanabilir (inflamatuvar meme kanseri). Burada meme biitiinii
ile blyiimiistiir, derisi kizarmistir ve 6demlidir. Bu hastalarda palpasyonla belirgin bir

kitle ele gelmez. Meme kanseri, koltuk altinda lenf bezi biiytimesi ile birlikte olabilir.
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Bu durumda meme muayenesinde kitle palpe edilebilir, bazen sadece mammaografi ile

saptanabilir. Hastalarin dikkat etmesi gereken durumlar sunlardir.

Memede kitle

Memede anormal biiylime

Bir memenin digerinden daha asagida olmasi
Meme basinda ¢ekilme

Meme cildinde 6dem ve kizarti

Meme basinda kanli akint1

Meme basinda renk degisikligi

O N o g A~ WD PE

Koltuk alt1 lenf nodlarinda biiyiime

Biyopsi: Meme kanserinin kesin tanisi biyopsi ile konulur. Cesitli biyopsi yontemleri
vardir. Ince igne aspirasyon biyopsi (1IAB), kesici igne biyopsisi, insizyonel biyopsi ve

eksiyonel biyopsi.
[IAB: Ince bir igne ve bos bir enjektérle kitleden hiicre alinmasi prensibine dayanur.

Kesici igne biyopsisi: Kesici 6zellik tasiyan bir igne ile kitlenin igerisinde doku pargasi

alinmasidir.

Insizyonel biyopsi: Memede yer alan biiyiik lezyonlarda, taniya varmak igin, cerrahi

yontemle kitleden yeterli doku parcgasi alinmasidir.
Eksizyonel biyopsi: Meme igerisinde lezyonu tiimii ile ¢ikarilmasi esasina dayanir.

Mamografi: Mamografi meme kanseri tanisinda en iyi goriintiileme ydntemlerinden
biridir. Taramada, tanida ve tedavi sonrasi takipte 6nemli yeri vardir. Tanida, kitle disi
semptomu olan hastalarda palpe edilemeyen lezyonlarin saptanmasinda yararlidir. Palpe
edilebilir kitlesi olanlarda ultrasonografi ile birlikte kitlenin degerlendirilmesinde ve
palpe edilebilen kitlesi olup malign oldugu biyopsi ile kesinlesen olgularda, tedavinin
planlanmasinda daha ayrintili bilgi edinmek i¢in mammografi kullanilmaktadir.

Mammografide; kitle goriiniimii kalsifikasyonlar, parankimde deformiteler, fokal duktal
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dilatasyon, yeni olusan dansiteler ve meme kanserine sekonder olabilecek degisiklikler

(deride lokal kalinlagma gibi) aranmaktadir.
Ultrasonografi: Meme tiimorii tanisinda ultrasonografinin kullanim yerleri sunlardir:

» Kitlelerin solid ve kistik ayriminda; Yogun memelerde mammografi ile
goriilemeyen palpe edilemeyebilir kitlenin saptanmasinda;

* Geng kadinlarda (35 yas alt1) palpe edilen kitlenin degerlendirilmesinde;

» Yerlesim yeri nedeni ile mammografi ile degerlendirilemeyen kitlenin
incelenmesinde;

* Lenf nodlarinin degerlendirilmesinde;

» Girisimsel radyolojide (kist aspirasyonu gibi)

Bilgisayarh tomografi: Sadece mastektomi uygulanmis hastalarda gogiis duvari ve

aksiller niikslerin saptanmasinda yararli olabilen bir tetkiktir.

Magnetik rezonans goriintilleme: Mammografiye yardimci bir tam1 yOntemidir.
Tamda zorluklarla karsilasildigi zaman kullanilabilir. Ozellikle daha 6nce meme
koruyucu yontemle tedavi edilmis meme kanserinde, hastaligin tekrarladigi durumlarda

tanida yararli olabilir.
2.9.3 Meme kanseri patolojisi

Meme tiimérleri ¢ok biiyiik siklikla adenokarsinomdur. Invaziv duktal kanser %80,
invaziv lobiiler kanser %10 oraninda goriiliir. Bu iki ana histolojinin prognozu
benzerdir. Diger 6zel tip kanserler; (mediiller kanser, tubuler kanser gibi) ¢cok nadir
goziikmekle birlikte daha 1iyi prognoz tasirlar. Kanser disindaki maligniteler
(sistosarkoma filloides gibi) sarkom gibi tedavi edilirler. Diinya Saglik Orgiitiiniin

Onerisine gore memenin habis tiimorleri asagidaki tablodaki gibi siniflandirilmaktadir.
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Memenin habis tiimorleri;

A. Karsinom
1. Non invaziv
a. Duktal karsinoma in situ
b. Lobiiler karsinoma in situ
2. Invaziv
a. Invaziv duktal karsinom
b. Invaziv Lobiiler karsinom
3. Ogzel histolojik tipler
a. Mediiller karsinom
b. Papiller karsinom
C. Miisin6z karsinom
d. Tubiiler karsinom
e. Adenoid karsinom
f. Sekretuvar karsinom
g. Metaplastik karsinom
4. Meme basinin Paget karsinomu
B. Sarkom
C. Karsinosarkom

D. Smiflandirilamayan tiimorler

2.9.4 Evreleme

Evreleme kanserin yayginlik derecesini gosteren bir siiflamadir. Evreleme yapmanin

li¢ yarar1 vardir.

1. Tedavi Onerileri evrelemeye gore yapilmistir. Bu nedenle tedavi se¢imi

ve planlamasi kolaylasir.
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2. Hastanin prognozu hakkinda bilgi edinilir.

3. Bir hasta serisinde tedavi etkinliginin degerlendirilmesi evre gruplarina
gore yapilirsa, diger bildirilmis serilerdeki sonuglarla karsilastiriimasi
dogru sekilde yapilabilir. Evreleme klinik ve patalojik olarak ikiye
ayrilabilir.

Klinik evrelemede palpasyon, inspeksiyon ve radyolojik bulgular kullanilarak timor ve
periferik lenf bezlerinin durumu gz 6ntine alinir. Patalojik evrelemede tiimoriin boyutu
ve aksiller disseksiyonla c¢ikartilan lenf bezlerinin metastazla tutulmus olmasi

makroskopik ve mikroskopik olarak dikkate alinir.

Evreler TNM siniflandirmasina gore tanimlanirlar (AJCC 1992)

TNM tanimlari:

Primer Tumor: T

Tx: Primer tiimor degerlendirilememis

To: Primer tiimdr bulgusu yok

Tis: Timor bulgusu olmayan Paget hastalig1 veya in situ timor

T1: Tiimor 2 cm veya daha kiigiik

T1a: Tiimor 0,5 cm veya daha kiigiik

T1p: Tiimor 0,5 cm’den biiyiik, fakat 1 cm’yi agmayan

Tic: Tiimor 1 cm’den biiyiik, fakat 2 cm’yi agsmayan

To: 2 cm <timor<5 cm

T3: Tumor > 5 cm
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T,: Ttimdriin boyutu ne olursa olsun deri ya da toraks duvarina dogrudan ulagmis
Taa: Toraks duvarina ulagsmis

Tap: Meme derisinde 6dem (portakal goriinlimii dahil) tlserasyon, tiimorlii

memede bolgesel deri lezyonlar
Tac Tapat Tap

Tag: Inflamatuvar kanser; klinikopatolojik bir bulgudur. Genellikle ele kitle
gelmez. Radyolojik olarak kitle olabilir ve meme {izerindeki deride karakteristik

bir kalinlasma vardir.
Bolgesel Lenf Bezleri: N
Ny: Bolgesel lenf bezleri degerlendirilememis
No: Bolgesel lenf metastazi yoktur.
Ni:Ayni taraf koltukaltinda bir ya da fazla mobil lenf bezinde metastaz.

N2: Aym taraf koltukaltinda bir ya da fazla lenf bezinde metastaz; fakat bu lenf bezleri
birbirine ya da etraf dokulara yapisik paket olusturmus.

N3: Tiimor bulundugu taraftaki mammaria internal lenf bezi grubuna metastaz.
Uzak Metastazlar: M

My: Bolgesel lenf bezleri metastazi degerlendirilememis

Mo: Bolgesel lenf metastaz1 yok.

Mi: Uzak metastaz var. (supraklavikiiler lenf bezlerindeki metastazlar da uzak metastaz

olarak nitelenir.)
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Lenf Bezlerinin Patalojik Evrelemesi: pN

pNx: Bolgesel lenf bezleri metastazi degerlendirilememis

PNo: Bolgesel lenf metastazi yoktur.

PpN;:Ayni taraf koltukaltinda bir ya da daha fazla mobil lenf bezinde metastaz.

PN1a: Metastazlar mikrometastazdir.(Hicbiri 0,2 cm’den biiyiik degil)

pPN1p: Bir ya da daha fazla lenf bezinde metastaz, bunlardan herhangi biri 0,2

cm’den biiyiik.

PN1pi: 1-3 lenf bezinde metastaz mevcut, herhangi biri 0,2 cm’den biiyiik

PNipii: Ayni kosullarda 4 veya daha fazla lenf bezine metastaz

PNypiii: Lenf bezi metastazi bezin kapsiiliiniin disina ¢ikmistir, fakat yolu

2 cm’den kiiciiktiir.

PNipiv:Lenf bezindeki metastazin boyutu 2 cm veya daha biiytiktiir.

pNa: Ayni taraftaki metastazli lenf bezleri birbirine ya da etraf dokulara yapisiktir.

pN3: Ayni taraftaki bir ya da daha ¢ok mammaia lenf bezlerine metastaz

TNM evre gruplar ¢izelge 2.1°de verilmektedir.
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Cizelge 2.1 TNM evre gruplari

EVRE 0 T;e NO, MO
EVRE I T1. NO, MO
TO. N1, MO
EVRE IIA T1. N1, MO
T2. NO, MO
T2. N1, MO
EVRE IIB
T3. No, MO
TO. N2, MO
T1. N2, MO
T2. N2, MO
EVRE IIIA
T3. N1, MO
T3. N2, MO
T4. herhangi bir N, MO
EVRE IIIB
Herhangi bir T, N3, M0
EVRE IV Herhangi bir T, herhangi bir N, M1

2.9.5 Prognostik faktorler

Bugiin i¢in en Onemli prognostik faktorler lenf bezi metastazi ve tlimdriin
biiyiikliigiidiir. Bu iki parametre kullanilarak tiim hastalarda tedavi plani yapilabilir. Bu
iki prognostik faktor hastanin adjuvan tedaviye gereksinimi olup olmadigini gosterir ve
sagkalim hakkinda bilgi verir. Bunlardan sonra gelen tigiincii siradaki prognostik faktor
histopatolojik grad’dur.

Histopatolojik grad ve niikleer grad “iyi”, “orta” ve “az” diferansiye olarak ii¢ sinifa

ayrilirlar. Diferansiyasyon (normal dokudan farklilagsma) azaldik¢a tiimdriin niiks etme
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ve metastaz yapma riski artar. Bu nedenle erken evredeki tiimorlerde dahi eger
diferansiyasyon azsa (yiiksek gradli) adjuvan tedavi yapilmasi faydali olur. Sistemik
tedavinin (kemoterapi mi endokrin tedavi mi) daha yararli olabilecegini gosteren
prediktif faktorler ise hormon reseptdr durumu ve hastanin yasidir. Hormon reseptori
(ostrojen reseptdrii ya da progesteron reseptOrii) iceren tiimorlerde postmenopoze
kadinlarda toksisitesi daha diisiik olan endokrin tedavilerinin kullanilmasi, sistematik
tedavi olarak erken evrede yeterli olabilir. Tiimdriinde hormon reseptorii yogun bulunan
ve yasl bir kadinda, eger kanser de erken evrede yakalanabilmisse, kemotreapi gibi
toksik bir tedaviye gerek duyulmaz. Boyle olgularda endokrin tedavi yanit saglar. Bu
bes parametre (lenf bezi, tliimor, grad, reseptor, yas) standart tedaviyi yonlendirmede

yeterlidir.

Bugiine kadar yapilmis olan yiizlerce arastirmaya ragmen lenf bezi metastazi en 6nemli

prognostik faktdr olarak yerini korumaktadir.

Aksiller lenf bezlerinde histopatolojik olarak metastaz bulunmayan hastalarda 10 yillik
sag kalim beklentisi en az %70’dir. Metastazla tutulmus lenf bezi adedi arttik¢a prognoz
katiilesir. Bir ile li¢ lenf bezinde metastaz varsa 10 yillik sag kalim %48-63 arasinda
bildirilmektedir; 4-9 lenf bezinde metastaz varsa sag kalim %28’¢ ve 10’dan fazla lenf
bezinde metastaz varsa %]18’¢ inmektedir. Timoériin ¢apt biiylidikge lenf bezine
metastaz yapma orani artar; ancak buna ragmen ayni lenf bezi metastaz1 kategorisi
igerisinde tiimor ¢ap1 bagimsiz prognostik faktordiir. Ornegin, lenf bezi metastazi
bulunmayan hastalar icerisinde tiimér 1 cm’den kii¢likse 6liim orant %7 bulunmustur;

oysa tiimor 1-2 cm arasindaysa 6liim oran1 %14 olmustur.

In situ lobiiler kanser genellikle mamografide bir bulgu vermeyen ve baska bir nedenle
yapilan biyopsilerde tesadiifen goriilen bir patalojidir. Bu bulguyu tasiyan kadinlarda
%?35’e kadar ylikselebilen bir olasilikla ilerdeki yillarda invaziv meme kanseri gelisir.

Bu invaziv kanserin ortaya ¢ikisindan her iki meme de risk altindadir.

In situ duktal kanser mammografide siklikla mikro kalsifikasyonlar ve bazen de kitle
seklinde bulgu verir. Bu patolojide de %40’lara varan olasilikla ileriki yillarda invaziv

kanser gelismesi soz konusudur. Eger lezyon odaklart meme igerisinde (mammografide)
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cok yaygin ise yapilacak tedavi basit mastektomidir. Eger lezyon tek veya bir meme
kadraninda smirli ise tiimorektomi ve postoperatif meme radyoterapisi de yapilabilir.
ABD ve Avrupa’da c¢okmerkezli c¢alisma gruplarinda tiimorektomi sonrasinda
randomize bicimde meme radyoterapisi yapilan ve yapilmayan gruplar incelenmistir.
Rayoterapi yapilanlarda meme igerisinde hem in situ hem de invaziv niiks gelismesi
yar1 yaritya azalmistir. Meme koruyucu tedaviye tamoksifen de eklenirse niiks orani
dortte bir oraninda daha da azalir. Yeterli tedavi edilmeyen in situ duktal kanserlerin

niikslerinde %50 olasilikla invaziv komponent bulunur.

2.9.6 Cerrahi Tedavi

Hangi c¢esit ameliyatin yapilacagini hastanin memesinin biiyiikliigi, timoriin
biiyilikliigli, hastanin genel durumu ve istekleri belirler. Meme kanserinde iki tiirlii
ameliyat yapilir. Birinci grup, memenin tiimiiniin alinmadig1 sadece tiimdriin ¢ikarildigi

meme koruyucu ameliyatlardir. Bunlar;

Lumpektomi: Yalnizca tiimoriin ve ¢evresindeki meme dokusunun ¢ikarilmasini ifade
eder. Genellikle geriye kalan meme dokusuna 151n tedavisi verilir ve ayni taraftaki

koltuk alt1 lenf bezleri ¢ikarilir.

Segmental Mastektomi: Memedeki kitlenin ¢evresindeki meme dokusu ile beraber ve
tiimoriin ve tiimoriin altindaki gogiis kaslarini saran ince zarla birlikte ¢ikarilmasi
anlamma gelir. Genellikle ayni taraftaki koltuk alti bezleri de ¢ikarilir ve ameliyat

sonrast 1s1n tedavisi verilmesi gereklidir.

Ikinci grup ise memenin tiimiiniin alinmasini igeren ameliyatlardir. Bu ameliyatlart
takiben 151n tedavisi verilip verilmeme karar1 patoloji raporundaki tiimdre ait 6zelliklere

gore belirlenir. Bu grup ameliyatlar sdyle siralanabilir;

Basit Mastektomi: Memenin ¢evresindeki yag dokusu ve tizerindeki deri ile beraber

cikarilmasini ifade eder, genellikle ayn1 seansta koltuk alt1 lenf bezleri de ¢ikarilir.
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Modifiye Radikal Mastektomi: Tiim memenin, ayni taraftaki koltuk alt1 lenf bezleri,
gogiis kaslarini saran ince zar ve bazen de goglis duvari kaslarinin da bir boliimii ile
birlikte ¢ikarilmasi anlamina gelir. Ameliyat sonrasinda 1sin tedavisi verilip verilmeme

karar1 patoloji raporundaki tiimore ait 6zelliklere gore belirlenir.

Radikal Mastektomi: Memenin gogiis kaslar1 ve koltuk alt1 lenf bezleri ¢ikarilmasidir.

Glintimiizde sadece tiimoriin gogiis kaslarina sigradigi durumlarda yapilmaktadir.

......

¥ @) ©

\\{;‘) ®

e) Lumpektomi

c) Basit Mastektomi d) Segmental Mastektomi
Sekil 2.17 Meme cerrahi yontemleri

2.9.7 Erken evre meme kanseri tedavisinde radyoterapinin yeri

Erken evre (Evre I-1I) meme kanserinde, meme koruyucu cerrahiden sonra yapilan
meme radyoterapisinin lokal niiksleri anlamli sekilde azalttig1 dort randomize galismada
da (NSABP, Milano, Ontorio, Uppsalo) gosterilmistir. Bes yi1l medyan takibe ulastiktan
sonra yapilan analizde meme i¢i niiks oranlar1 1sinlanmamislarda %18, 1sinlanmislarda
%?2 olarak bulunmustur. Bu sonug istatistiksel olarak anlamlidir. (p=0,0001) NSABP B-
06 calismasi i¢cinde yer almis olan diisiik riskli (I cm’den kii¢iik tiimor aksilla metastazi
yok) hasta alt grubunda, RT yapilmadiginda 8 yil sonra meme niiks orani %25’e
ulagsmigtir. Boston’da yiiriitiilmiis olan prospektif bir calismada diisiik riskli oldugu
diisiiniilerek se¢ilmis olan bir hasta grubunda konservatif cerrahiden sonra sinirlarda
tiimor yoksa radyoterapi yapilmadan takibe baglanmistir. Bu ¢ok diisiik riskli hastalarda

radyoterapi yapilmadiginda meme i¢i niiks orani 5 yilda %16’ya ulagsmistir.
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Bu bulgulara gére meme koruyucu cerrahi yapilmis tiim hastalarda postoperatif meme
radyoterapisi glinlimiizde rutin olarak uygulanmalidir. RT gerekmeyen hasta alt
grubunu yani diisiik lokal niiks riski olan hastalar1 se¢ebilmek igin elimizde prognostik

faktor yoktur.

MKT’de bugiin standart kabul edilen yaklasima gore, tiimorektomi ve aksiller
disseksiyon yapilmis hastalarda postoperatif eksternal meme 1sinlamasi yapilmasi
sarttir; burada timor capinin kiigiikliigii endikasyonu degistirmez. Meme 5 hafta
1sinlandiktan sonra tiimor yatagia ek 1sin dozu (boost) verilmesi s6z konusu olabilir,
cerrahi siirlarinda makroskopik ve mikroskopik timdr goriilmeyen olgularda tiimor
yatagina ek 1simn dozu verilmesinin yarar1 randomize bi¢imde arastirilmigtir. Lyon’da
yapilan caligmada ek doz verilmesi lokal niiksiin Onlenmesi agisindan yararh
bulunmustur. Retrospektif analizlere gore, her olguda ek doz verilmesi lokal kontrol
olasiligin1  arttirmakta ve Onemli bir komplikasyon olusturmamaktadir. Eger
tiimorektominin cerrahi sinir1 timore yakinsa (5 mm’den az) boost yapilmasi mutlaka
gereklidir. Boost 1sin dozu da eksternal olarak ya da interstisyel brakiterapi ile

verilebilir. Eksternal boost 1-1,5 hafta siire alir.

Eksternal meme 1sinlamasinda Co-60 vy isinlari, 4-6 MV X-igmlarnt kullanilir ve
eksternal boost i1sinlamasinda g¢ogunlukla elektronlar kullanilir. MKT’de periferik

lenfatik alanlarin postoperatif 151nlanmasi endikasyonlart MRM sonrasindaki ile aynidir.

1997 yilinda 6nce yaymlanmis olan ve erken evrede mastektomiden sonra adjuvan
radyoterapinin yerini randomize sekilde arastiran ¢alismalarda, siklikla radyoterapinin
lokal niiksleri yaklasik 3 kat azalttig1, ancak sag kalimi arttirmadigr gosterilmistir. Meta
analizlerde de mastektomi sonrasinda uygulanan adjuvan radyoterapiyle meme
kanserine bagli 6liimlerin azaldig1 ancak diger kardiyak nedenlerle 6liimlerin artmasina
yol actifi One siiriilmiistiir. Bu c¢aligmalarda radyoterapiyle sag kalim avantaji
gosterilememesinin nedenleri arasinda, RT teknigi ile ilgili hatalar (diisiik toplam doz,
bliylik fraksiyonlarla uygulama, kalbin optimum korunmamasi), kalite giivence
eksikligi, tiim riskli alanlarin (toraks duvar1 ve periferik lenfatikler) birlikte
1sinlanmamasi, bazi daha eski calismalarda nod pozitif hastalarin sistemik tedavi

almamis olmalari, heterojen hasta gruplarinin bulunmasi, orta voltaj ile 1sinlanmig

34



hastalarin dahil edilmesi sayilabilir. Danimarka Meme Kanseri Kooperatif Grubu
tarafindan 1982-1989 yillar1 arasinda yiriitillen prospektif c¢alismada, 1708
premenopoze evre Il ve Il hastaya, modifiye radikal mastektomiden sonra, randomize

sekilde ya sadece kemoterapi veya kemoterapi ile birlikte radyoterapi uygulanmustir.

5 yillik sagkalim oranlar1 adjuvan kemoterapiyle %45, adjuvan kemoradyoterapi ile
%354 bulunmustur. Kanada da 1979-1986 yillar1 arasinda yiritiilen benzer bir
calismada, 318 premenopoze ve nod pozitif hastaya MRM’den sonra randomize sekilde
ya sadece kemoterapi veya kemoradyoterapi uygulanmistir. 10 yillik genel sagkalim

oranlar sirayla %47 ve %54’ diir.

Erken evre meme kanserinde MRM sonrasi adjuvan RT, iyi teknik ve optimum dozlarda
uygulandiginda 1iyi lokal kontrole ilave olarak sagkalim avantaji da yarattigi
gosterildiginden yeniden Onemli hale gelmistir. Ayrica modern tedaviler uygulanmis

calismalar1 igeren meta analizlerde de radyoterapinin sagkalimi arttirdigi ispatlanmustir.

2.9.8 Evre IV meme kanseri tedavisinde radyoterapinin yeri

Kemik ve beyin metastazlarina ait semptomlarin tedavisinde (palyatif tedavi) ve bu
metastazlar nedeniyle olusabilecek komplikasyonlarin 6nlenmesinde (profilaktik tedavi)
radyoterapinin ¢ok onemli bir yeri vardir. Beyin metastazlarinda palyatif amacla tim
kranyum 1ginlanir. Bas1 bulgular, ¢ift gérme gibi sikayetler radyoterapiden sonra geriler
ve hastalar 6-9 ay yasarlar. Omurilik metastazina bagli medulla spinalis basisinda
ekstremite kuvvet kaybi, pleji gibi bulgular ortaya cikar. Basi olusan omurga
seviyesinin 1gmlanmasi ile bu bulgular geriler. Kemik metastazlari 1sinlandiginda %80
ihtimalle agr1 azalir. Agirlik tasiyan kemiklerde metastaz varsa agri olmasa dahi, bu
bolgeler profilaktik amagli 1sinlanir. Amag patolojik kiriklarin 6nlenmesidir (Goldhirsch
1998).

2.9.9 Radyasyonun dokular iizerindeki etkisi

Radyoterapide tlimorlii dokunun maksimum dozu almasi istenirken normal doku ve

organlarin miimkiin oldugunca en az dozu almasi istenmektedir. Bunun nedeni normal
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doku ve organlarda gelisen yan etkilerdir. Normal doku ve organlarda radyoterapiye

bagli gelisen yan etkiler ortaya ¢ikis zamanlarina gore {i¢ grupta incelenmektedir.

Akut radyasyon etkileri:

Radyoterapi sirasinda ortaya cikan genellikle 1sinlanan organin veya dokunun hizh
yinelenen hiicrelerinin kaybi, hiperemi ve ddemle karakterli degisikliklerdir. Akut yan
etkiler genellikle ciddi olmayip tedaviyi aksatmazlar. Destek tedavisi ile hafifletilirler.
Ciddi olduklar1 durumlarda radyoterapiye ara verilmesi ve ilgili tedavinin baslatilmasi

gerekir.

Subakut radyasyon etkileri:

Radyoterapinin bitimini takip eden birka¢ hafta ile 3 ay arasindaki bir siirede ortaya
cikarlar. Yavas prolifere olan veya rejenerasyon yetenegi yavas olan dokulari igeren
organlarin (akciger, karaciger, bobrek, kalp, omurilik, beyin) 1sinlanmasindan sonra
goriiliirler. Bu reaksiyonlar genellikle gegici olup, kisa silirede diizelirler ve nadiren

ciddi bir durum arz ederler.

Geg¢ radyasyon etkileri:

Radyoterapi bitimini takip eden liglincli aydan sonra, bazen yillar sonra ortaya ¢ikan
komplikasyonlardir. Yeterli veya ilgili doku toleransinin ilizerinde 1s1n dozu alan tiim
hastalarda ortaya cikabilirler. Bu etkiler genellikle ciddi, kalict ve ilerleyici

karakterdedirler.

Geg radyasyon hasarlar1 radyoterapi uygulamalarinda en korkulan ve toplam radyasyon
dozunu kisitlayan yan etkilerdir. Bu nedenle tedavi alanlarindaki saglam doku ve

organlar miimkiin oldugunca korunmalidur.

Meme 1sinlamasinda, akciger, kalp, karst meme kritik organlardir. Kritik organ ve

dokularda radyasyon sonrasinda pek ¢ok degisiklik meydana gelmektedir.
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Akciger: Radyoterapiden elde edilen sonuglara gore, yiliksek dozlarda radyasyon,
akcigerde fibrozise yol acar. Bu sekilde akciger fibrozlar1 yaygin olarak uranyum
madenlerinde ¢alisan iscilerde de goriilen bir olaydir. Akcigerlerin radyasyona yaniti
radyasyon pnomonisi olarak adlandirilir. Cok dallanmis damarlar ve lenfatik sistem
radyasyona duyarhidir, fakat hava yollarin1 kaplayan kikirdak ve plevra radyasyona
direnclidir. Pulmoner enfeksiyon veya kronik akciger hastaliginin bulunmasi akciger

dokusunun radyasyona duyarhiligini arttirir.

Kalp: Kalbin radyasyona yaniti radyasyon karditi olarak adlandirilir. Miyokard
hiicreleri morfolojik degisiklik kriterine gore radyasyona son derece direnglidir. Yiiksek
doz radyasyon uygulanmasindan sonra miyokartta yapisal degisiklikler gortilebilir.
Perikard hiicreleri goreceli olarak radyasyona daha duyarlidir. Diisiik dozlarda
radyasyonla bile hasar olusabilir. Benzer sekilde, ince damarlar radyasyona duyarlidir;
bu nedenle kalbin 1sinlanmasinin akut ve kronik etkisi baslica damarlardaki

degisikliklere baglhdar.

Radyoterapiden sonra miyokard infarktiisii (kansizlik nedeniyle oliim) gelisimi sik
degildir. Siklikla perikardit, perikandiyal efiizyon (sivi toplanmasi), perikard

adezyonlari (yapigma) ve fibrosis (biizlisme) olusur.

Miyokard
(Kalp kas1)

Epikard
(Visseral perikardiyum)

Endokard — Pariyetal Perikard

i

Perikardiyal Kavite

Fibroz Perikard

Sekil 2.18 Kalbi olusturan tabakalar
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Kardiyotoksisite riski 1sinlanan kalp hacmi ile dogru orantilidir (Gillette vd. 1985).
Rutqvist ve arkadaslar1 55000 hastadan olusan bir Isve¢ kohortunu calismislardir
(Rutqvist vd. 1992). Isinlanan kalp hacmi ve alinan doz dlgiilerek kardiyak hasarla
iliskilendirilmistir. Yaptiklar1 ¢alismada 1971 ve 1976 yillar1 arasinda memeye veya
gogiis duvarina RT alan toplam 960 hastanin kardiyak nedenli 6liim i¢in 3 kat daha
fazla rolatif riske sahip olduklari hesaplanmistir. Bu grupla ilgili daha ileri bir analiz de
1998’de yayimlanmistir. Ortalama yirmi yillik takip sonrasinda, bu hastalarin 1/3’{iniin
(en yiiksek doz/hacme sahip) kardiyak oOliim agisindan rolatif riski 2, olimciil
miyokardiyal infarktiis rolatif riski 2,5 olarak saptanmistir. Daha az kardiyak dozlar alan
2/3’liikk hasta grubunda kardiyak mortalite agisindan anlamli artis gorilmemistir

(Rutqgvist 1998, Gyenes vd. 1998).

Aort ve biiyiik damarlara etki: Biiyiik damarlarda radyasyon uygulanirken veya
uygulandiktan kisa bir siire sonra gelisen komplikasyon kanamadir. Kan damarlarinin
hasar1 intima (damar ¢eperi) kalinlagsmasi ve tromboza (pihtilagsma) neden olur. Arteryel

plaklar siklikla fibr6z doku gelisimine katkida bulunur.

Orta boy ve kiiciik damarlara etki: Orta ¢apli damarlar biiyiik damarlardakine benzer
degisiklikler gosterir kiigiik damarlar ve kapiller radyasyona daha duyarlidir. Genelde,

endotel kan damarlarinin en duyarli kismidir.

2.9.10 Meme tedavisinde radyoterapi doz degerleri

Meme 1s1nlamasinda verilen doz miktarini kisitlayan kavramlar minimum ve maksimum
tolerans dozlaridir ve normal doku ve organlarin tolerans sinirlarinin ¢ok iizerinde doz
verilmemelidir. Minimum tolerans dozu (TD5/5) 1sinlanan doku veya organda 5 yil
icerisinde % 5 oraninda ge¢ radyasyon hasarina neden olan doz miktaridir ve doz limiti
degerlerini belirlemektedir. Maksimum tolerans dozu (TD50/5) ise, 5 yil igerisinde
1sinlanan doku veya organda % 50 oraninda komplikasyona neden olan doz miktaridir.
Meme 1sinlanmasinda kritik organlardan biri olan akcigerin tiim 1sinlanmasi durumunda
(her iki akciger) TD5/5 degeri 15 Gy, TD50/5 degeri 25 Gy iken kismi (100 cm2)
1sinlamalarda TD5/5 30 Gy ve TD50/5 degeri 35 Gy’dir (Dirican 2010). Akcigerin

%25’ inin 20 Gy ve lzerinde doz almasi durumunda piinomoni riski artmaktadir
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(Graham vd. 1999). Kalbin % 60’1 i¢in TD5/5 degeri 45 Gy iken TD50/5 degeri 55 Gy’
dir (Dirican 2010). Kalbin 35 Gy ve iizerinde doz almast durumunda kardiyak riskinde
artma go6zlenmektedir (Gagliardi vd. 1996). Omurilik i¢in TD5/5 degeri, tamaminin
1sinlanmasi durumunda 36 Gy ve kismi (10x10 cm) 1s1nlanmas1 durumunda 45 Gy’ dir.
TD50/5 degeri ise tiim omurilik i¢in 55 Gy’ dir (Dirican 2010). Bu degerler dikkate
alinarak radyoterapide meme ve mamaria interna bolgesine 50 Gy doz verilmektedir.
Mastektomili olgularda postoperatif tedavide 45-50 Gy’ lik doz yeterli iken, meme
koruyucu cerrahi uygulanan olgularda elektron veya foton ile 10-15 Gy boost (ek doz
tedavisi) yapilmalidir. Timoriin ¢ikarilmadigr durumlarda 50 Gy tim meme
1sinlanmasindan sonra, kalan timor ¢apina gore ek doz verilmektedir (Perez vd. 2004).
Internal mamaria 1sinlanmasi metastazin bu bolgeye daha nadir olmasi nedeniyle
tedavinin radyomorbiditesinden dolay1 radyasyon onkologlari arasinda tartismalidir ve

kisiye 6zellenerek yapilmalidir.

Cizelge 2.2 Bazi organlarin TD 5/5 ve TD 50/5 doz degerleri (Emami 1991)

Emami® Emami? Dozimetrik

Organ TosS/5 TDSo/s  Somug Paramactreler Somug
Eeyin Sap 173 60 Gy 173 - INekrog, ViEl <09 mL < 5% %eviye =1 toksisite
213 53 23 - Enfaktiis
33 50 3/3: G5 Gy .
Omurilik Som: 50 Gy 5om: 70 Gy Omurilikiltihaby, — max <50 Gy < 5% SEVIVE =3 toksisite

10 em: 50 10 cm: 70 pelroz
20 em: 4T 20 em: .

gﬁu. — — — EUD <52 Gy. < 5% SEVIVE =3 toksisite
urilifi
max. <55 Gy
Farotis 1/3: - 173: - Kserostomi Ger sevive 2
2332 Gy 2346 Gy <26 Gy 047 fonksivon kavk
33 3z 33 48 Ortalama Doz ) )
Alcizer V345 Gy  1/3:65 Gy  Pobmoni VIZ<an% GeC seviye 2 in <10.20%
2/3: 30 2/3; 40 V20<25-30% Gec sevive 3 in <5-10%
3/3: 175 3/3: 245 Vak<10-15%
MLD=10-20 Gy
Kalp 1/3: 60 Gy  1/3: 70 Gy  Perikardit V3IF <60%, 5% Lkardiyvak limi
2/3; 45 2/3; 55 V3F <33%
3/3: 40 3/3: 50 WAz <20%
Yemek Borusu  1/3: 60 Gy 1/3: 72 Gy Daralma/Delinme W5 550 <30% 5% Gec toksisite riski
203 58 25 TO
3/3; 55 3/3: 68
Relitum 1/3; 60 Gy  1/3; 80 Gy  Proktit, nekroz, VTOLED =15 oo Gegsevive 2 <5-10%
2/3: 60 2(3: B0 fistiil, stenoz VT=20.25%
33 60 33 80
Karaciger 13 50 Gy 13 55 Gy Karaciger Yetmeslifi  1/3: 40.80 Gy Ger sevive 3.4
2/3: 35 23: 45 2/3: 30.50 Karacieer tolsisitesi= VoS
33 30 303 40 3/3: 25.35 s
Bibrek U3 B0 Gy 103 - Klinik Nefrit Ortalama Doz  <17.5 Gy  anemi azotemi hipertansivon
2/3; 30 203 40 Gy ve fdem
3/3; 23 37328
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2.10 Hedef Hacim Tanimlamalar:

Radyoterapi tedavilerinde tiimore maksimum hasar1 verirken radyasyon alani igerisinde
kalan kritik organ ve saglam dokular korunmaya ¢alisilir. Erken tani, tiimor i¢in en
uygun 1smnin, toplam ve fraksiyon basina diisen dozun belirlenmesi, segilen 1smin en
uygun teknikle tiimor bolgesine ulastirilmasi radyoterapi tedavilerinin basarili olmasi
icin Onemlidir. Radyasyon tedavisinde iyi bir tedavi planlamasi yapilabilmesi i¢in
gesitli tiimOr hacim kavramlari tanimlanmistir.  Bu hacim kavramlari1 ICRU 50
(International Commission on Radiation Units and Measurements) ve ICRU 62 (1999)

protokollerine gore ifade edilir.

Bu hacim kavramlari;

Goriintiilenebilir Tiimoér Hacmi (Gross Tumor Volume, GTV)
Klinik Hedef Hacim (Clinical Target Volume, CTV)

Planlanan Hedef Hacim (Planning Target Volume, PTV)
Tedavi Hacmi (Treated Volume, TV)

Isinlanan Hacim (Irradiated Volume, 1V)

Riskli Organ ( Organ at Risk, OAR)

Planlanan Riskli Organ (Planning Organ at Risk VVolume, PRV)

N o g s~ w D Ee

2.10.1 Goriintiilenebilir tiimor hacmi (GTV)

Malign biliylimenin gergeklestigi, tanimlanabilir, sinirlart belirgin, goriintiilenebilir
timor hacmidir. GTV’nin genigligi ve bliylikligl cesitli gorlintiileme teknikleri ile

belirlenebilir. Yeni goriintiileme yontemleri GTV nin boyutunu arttirabilir.

2.10.2 Klinik Hedef Hacmi (CTV) :

GTV’ye fizik inceleme ya da goriintileme yontemleriyle saptanamayan olasi
mikroskopik tiimdr yayilimmin eklenmesi ile belirlenir. (ICRU 62). CTV, tomografi
kesitlerinde goriilen tiimor ve mikroskobik tiimdr uzanimi igin riskli bolgeleri i¢ine alan

hacim olarak belirlenir (Dirican 2010). Kiiratif amacgli tedavilerde mutlak tedavi
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edilmelidir. Birden fazla CTV olabilir. CTV smirlart goriintiileme teknigine gore de

degisebilir (BT/MRG). Patolojik 6zellikler hakkindaki birikim ve deneyim 6énemlidir.

Sekil 2.19 GTV ve CTV gosterimi

2.10.3 Planlanan Hedef Hacim (PTV)

Planlanan hedef hacim (PTV), tedavi planlamasi i¢in kullanilan geometrik bir
kavramdir. Ayrica bu tanim, 6nceden belirlenen ve klinik hedef hacme verilmek istenen
doz i¢in uygun demet alan1 ve uygun demet yerlesiminin belirlenmesinde kullanilir.
PTV, CTV’ye organ hareketliliginden dolay1 birakilan (Internal Margin (IM)) ve set-up
hatalar1 nedeniyle birakilan (set-up margin (SM)) paylarin eklenmesi ile elde edilir.
CTV'ye belli bir pay verilerek PTV'nin tanimlanmasinin nedeni planlamadan sonra
yukarida agiklanan nedenlerle ortaya c¢ikacak bazi belirsizlikler nedeniyle tedavi

boyunca CTV'nin radyoterapi alan1 disina ¢ikmasini engellemektir (ICRU 62).

ICRU 62 - Hedef Tanimlamalan

IM = Organ Hareketliligi pay
SM = Setup pay

Sekil 2.20 ICRU 62 Hedef Tanimlamalar1
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2.10.4 Tedavi Hacmi (TV)

Tedavi hacmi, tiimor tedavisinin bagarili olmasi i¢in belirlenen dozun, planlanan hacme
verilmesi sirasinda kabul edilebilir komplikasyonlara neden olabilecek doz sinir1 iginde
degerlendirilen miktarda doz alan doku hacmidir. Kisaca bir izodoz yiizeyi tarafindan

tamamen sarilmig hacim olarak ifade edilebilir (ICRU 62).

2.10.5 Isinlanan Hacim (IV)

Isinlanan hacim normal doku toleransina gore kayda deger miktarda doz almasi
beklenen doku hacmidir (ICRU 62). Isinlanan hacmin doz seviyesi, tanimlanan tedavi

dozunun % si (%50) olarak ifade edilir. Isinlanan hacim kullanilan teknige baglidir.

2.10.6 Riskli Organ (OAR)

Riskli Organ ( Kritik normal yapi), radyasyon hassasiyeti tedavi planlamasini ve / veya
onceden belirlenen dozu etkileyen normal dokular (omurilik, g6z lensi vs.)'dir

(ICRU62).

2.10.7 Planlanan Riskli Organ (PRV)

Hasta hareketiyle riskli organ da hareket eder ve fizyolojik degisikliklere maruz kalir.
Bu nedenle riskli organ hacmine de ilave paylarla planlanan PRV belirlenir. Risk
altindaki organlarda beklenmedik yiiksek dozlari 6nlemek i¢in PTV igindeki hacmini
belirlemek ve PTV/PRV iligkisine gore doz diizenlemesi yapmak gerekir.
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PTV, PRV ve Setup Degisimleri

hacimler
ronda problam I VO
olusturmaz. zorlast

Sekil 2.21 ICRU 62 Hedef Hacim ile Riskli Organ

Gorintilenebilr Timoér Hacmi
TV L]
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I¢ Hedef Hacim
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|
|
|
|
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|
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b

Planlanan Hedef Hacim :

PTV ! _ :
(=CTV + IM ve SM bite ) | !

—————— ——— — S — — ——— —— — —— — ——— —

Planlanan Riskli Hacim
PRV H N

Tedawi Planlarasi igin | | ’ |
PTV + PRV :

Sekil 2.22 ICRU 62’ye gore radyoterapide kullanilan farkli hacim kavramlari ve bu
hacimlere ait paylarin sematik gosterimi (Anonymous 1999)
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Materyal

3.1.1 Lineer hizlandirici cihaz1 (Varian marka Clinac DHX 23001X model)

Bu c¢alismada Varian marka Clinac DHX 2300 model lineer hizlandirici cihazi
kullanilmistir. Bu cihaz 6 MV ve 18 MV enerjili foton demetleri ve 4, 6, 9, 12 ve 16
MeV enerjili elektron tiretebilme 6zelligine sahiptir. 80 adet CYK sistemine sahip olup
yapraklar 1 cm genisligindedir. 3 boyutlu RT (3BRT), YART ve ARK gibi tedavi

tekniklerinin uygulanabilecegi ¢cok fonksiyonlu bir lineer hizlandiricidir.

Sekil 3.1 Varian marka Clinac IjHX—23OO model Lneer Hizlandirict Cihazi
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Cok yaprakli kolimator sistemi sayesinde Ozellikle koruma bloklarina ihtiyag
duyulmadan tiimoriin sekline uygun geometrik alanlar olusturulabilmektedir. SSD=100
cm mesafede agilabilen minimum alan genisligi 1x1 cm?, maksimum alan genisligi ise
40x40 cm?dir. Yaprak uglar1 yuvarlak tasarimda olup, ¢ok yaprakli kolimator yerlesimi
¢enelerin altindadir. Yapraklarin hareketi, her bir yapraga ait birbirinden bagimsiz

yaprak motorlar tarafindan saglanir.

Sekil 3.2 Varian marka Clinac DHX model tedavi cihazinin kafa kisminin 6zellikleri

Elektronik portal goriintiileme sistemi (EPID) ile port kontrolii elektronik ortamda
yapilmaktadir. Cihaz dinamik kama filtre (wedge) ozelligine sahiptir. Karbon fiber

tedavi masasi ile tedavi tiim agilar i¢in uygun hale gelmektedir.

45



3.1.2 Bilgisayarh tomografi simiilator cihaz1 (Siemens Somatom Sensation Open)

Bu calismada Siemens marka Somatom Sensation Open model BT simiilator cihazi
kullanilmistir. 82 ¢cm ¢apa sahip olan bu cihaz, her hastaya daha konforlu ve kolay
sabitleme imkani sunmaktadir. Cok kesitli dedektore sahip olmasi sayesinde tek
kesitlilere gore daha kisa siirede daha genis bir alanin taramasi yapilabilir. Ayrica X-
1511 tiiptinden daha etkin yararlanilmasi saglanir. Standart bir BT cihazina ek olarak
hastanin konumunu sabitlemek i¢in kullanilan karsilikli paralel 2 yatay ve 1 sagital lazer

bulunmaktadir.

Sekil 3.3 Siemens marka Somatom Sensation Open model BT simiilator cihazi

BT cihazlarina simiilasyon islevi de eklenerek olusturulan BT-simiilator ile kanser
hastalarinda anatomik ve metabolik yapilarin tamami temel alinarak daha dogru ve
duyarli tedavi simiilasyonlar1 yapilabilmektedir. BT-simiilator ile planlama ¢ok kisa
siirede gerceklesmekte ve boylece hasta uzun siire hareketsiz bir masada yatirilarak

bekletilmemektedir. BT-simiilatorden elde edilen goriintiiler, planlamaya sayisal
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ortamda aninda (on-line) aktarilmaktadir. Calismada tedavileri planlanan ve
degerlendirilen hastalarin tomografik gorilintilleri 5 mm ve daha kiiciik kesit

kalinliklarinda alinmustir.
3.1.3 Hasta Sabitleme Sistemi

Radyoterapi uygulamasi sirasinda hedef hacmin her giin ayni sartlarda isinlanmasi
amaglanir. Bu kosullarin saglanmasi icin degisik sabitleme teknikleri kullanilir.
Calismada ilgilenilen meme hastalarini sabitlemek i¢in Civco marka MT350 model egik
diizlem olusturulabilen, a¢1 ve konumlar1 degistirilebilen kol ve bilek destekleyicilerine

sahip meme tahtas1 kullanildu.
3.1.4 Eclipse Tedavi Planlama Sistemi

Calismada 8.6 versiyona sahip Eclipse tedavi planlama sistemi kullanilmustir. isletim
sistemi olarak "Windows XP SP3" ve network sistemi olarak ARIA yazilimi
kullanilmaktadir. Yazilim, kullanicinin sisteme goriintii tarayicilarindan hasta verisini
yiiklemeyi, bu veriyi kullanarak tedavi plani olugturmay1 ve planin degerlendirilmesini
saglar. Eclipse TPS doz hesaplamalarinda fotonlar i¢cin “Pencil Beam Convolution
8.6.15” algoritmasini, elektronlar i¢in “Generalized Gaussian Pencil Beam 8.6.15”
algoritmasini, YART i¢in ise “Dose Volume Optimizer 8.6.15” algoritmasini
kullanmaktadir. Bu sistem kurulus asamasinda yiiklenen veriler sayesinde, lineer
hizlandiricinin  sahip oldugu foton ve elektron enerjilerinde, tedavi planlamalari
yapmaya olanak saglar. Tedavi planlamalarinin doz dagilimlarini ve doz-hacim

histogramlarini hesaplar.

3.2 Yontem

3.2.1 Tedavi planlama verilerinin olusturulmasi ve 6rnek grubunun belirlenmesi

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyasyon Onkolojisi kliniginde, meme
kanserli radyoterapi tedavisi uygulanacak hastalarin tedavilerinde uygulanacak sabit

pozisyon ile BT goriintiileri olusturulur. Bu BT goriintiileri ag baglantisi ile tedavi
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planlama sistemine DICOM veri formatinda aktarilir. Tedavi planlamasi yapilacak hasta
verileri Eclipse yazilimi ile yiiklenerek Contouring sekmesinden hedef hacimler ve
riskli organlar radyasyon onkologu tarafindan tanimlanir. Radyoterapi fizikgisi
tarafindan tedavisi planlanan hastanin, degerlendirmesi radyasyon onkologu ile birlikte

tamamlanip gerekli degisiklikler yapilarak hasta tedaviye alinir.

Ornek grubu belirlemek igin temel kriterler hastalarin; erken evre (Evre I-11) meme
kanseri hastas1 olmasi, cerrahi tedavi sonrasi meme kitlesinin tamami alinmamis ve
tedavisi tamamlanmis hastalar olmasidir. Ornek grubunun bu kriterlerle
belirlenmesindeki amag; BT pozisyonlamasindan baslayip tedavi planmin yapilacagi
hasta verilerinin olusturulmasina kadar biitlin asamalarda ger¢ek bir tedavinin
simiilasyonunu yapmaktir. Belirlenen kriterleri saglayan hasta grubu arasindan segilen
10 sol meme kanserli hasta ve 10 sag meme kanserli hasta ile drnek grup belirlendi.
Calisma kapsaminda ornek grubu igindeki her hastanin tanjansiyel agik alan, kama

filtreli tanjansiyel alan ve alan iginde alan teknikleri ile tedavi planlamalar1 yapildi.

3.2.2 Tedavi planlama

Tedavi planlamasinin ilk basamaginda tedavi teknigi olarak esmerkezli (isocentric)
tedavi teknigi ve tedavide kullanilacak X-1sminin enerjisi 6 MV seg¢ildi. Isin merkezi
PTV merkezi olarak belirlendi. Isin geometrisi belirlenirken gantri konkav PTV
hacmine teget ve 151n giris ve cikislar1 karst memeye olabildigince uzak konumlanacak
sekilde acilandirildi. Ardindan yatay alanin gogiis duvarina paralel olmasi igin
kolimatdr agilandirildi. Lateral alanin akcigere bakan kenari tekrar PTV hacminin
konkav iki ucunu i¢ine alacak sekilde pay birakilarak hizalandi. Orta alan yatay alanin
akcigere bakan yiizeyi ile hizalanarak, akcigerde 1s1n diverjanslari nedeniyle olusacak
doz artisin1 engellemek amaglanmistir. Bu iki tanjansiyel alanin 1sin diverjanst ve
penumbra gibi etkiler de géz oniinde bulundurularak PTV hacmini kapsamasi saglandi.
Daha sonra higbir 1511 sekillendirici alana dahil edilmeden, 2 Gy giinliik doz olmak
tizere 25 fraksiyon iizerinden sogurulan doz hesab1 uygulandi. Alan agirliklar1 en uygun
homojen doz dagilimini saglayacak sekilde degistirildi. Ikinci plan da ilk planda
uygulanan basamaklar1 tekrarlayarak hazirlandi. Ek olarak cilde yakin dokuda olusan

sicak bolgeleri azaltmak i¢in alanlara uygun kama (wedge) agisinda dinamik kama
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filtreler eklendi. Son olarak alan iginde alan yontemi i¢in olusturulan planda daha
onceki planlarda uygulanan adimlar uygulandi. Ek olarak CYK’lerin yonelimini
hastanin 6n arka dogrultusuna paralel olarak konumlandirabilmek i¢in kolimatore uygun
act verildi. Ayrica alan iginde alan plan1 olusturulurken ana alanlarda CYK
olabildigince akciger ve kalbi koruyacak bicimde sekillendirildi. Doz hesab1 sonucunda
incelenen doz dagilimina gore sicak hacimler en fazla iki alt alan olusturularak CYK ile
bloklandi ve doz hesabi tekrarlanarak en uygun alan agirliklar1 belirlendi. Eclipse
planlama sisteminde biitiin yontemlerde doz hesabi igin PBC (Pencil Beam
Convolution) doz hesaplama algoritmasi kullanildi. Tim tedavi planlarinda doz
normalizasyonu %50 PTV hacmine % 100 doz dagilimi elde edilecek sekilde
uyguland.

3.2.3 Planlarin degerlendirilmesi

Hastalarin tedavi planlarin1 degerlendirmek amaciyla biitiin hastalarda doz hacim
histogramlart olusturuldu. Doz hacim histogramlarindan faydalanilarak hedef hacmin

doz homojenitesi ICRU 83 raporunda belirtilen 3.1 esitligi ile hesaplandi.

_ Doy2 = Dyjog

HI 3.1

D50

Bu esitlikte Doy, tanimlandigr hacmin %2’lik kisminin aldigi doz (yaklasik maksimum
doz), Dyg tanimlandigr hacmin %98’lik kismiin aldig1 doz (yaklasik minimum doz),
Duyso tanimlandigt hacmin %50°1lik kisminin aldig1 doz (ortalama doz) olarak tanimlanir.
HI (homojenite indeksi) degeri 0 oldugunda ilgilenilen hacim tam olarak homojen
dagilimina sahip, artan HI degerlerinde homojen doz dagilimi azalir. Tedavi planlarinda
riskli organlarin doz degerlendirmesi TD5/5 ve TD50/5 tablolar1 yardimiyla tanimlanan
referans doz degerlerine gore yapilir. Kalp igin Vig, V20, V10, Vs, akciger igin Vao, V1o,

Vs, karst meme i¢in V5 degerleri incelendi.
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4. BULGULAR
4.1 Hedef Organ Hacimleri (cm®)

Bu calismada ilgilenilen 20 erken evre meme kanserli hasta, tiimoriin hangi taraftaki
memede bulunduguna gore sol meme kanserli hastalar L ve sag meme kanserli hastalar
R olarak iki gruba ayrilmistir. Bu hastalarin adlandirilmasi ve hedef hacim (1s1nlanacak

meme dokusu hacmi) miktarlar1 agagidaki gibidir.

Cizelge 4.1 Sol meme kanserli hastalarin adlandirilmasi ve hedef hacimleri

Hasta Ad1 Hedef Hacmi (cm®)
L1 740,0
L2 325,5
L3 1104,2
L4 651,5
L5 4551
L6 758,6
L7 513,2
L8 967,3
L9 643,6
L10 660,2

Cizelge 4.2 Sag meme kanserli hastalarin adlandirilmasi ve hedef hacimleri

Hasta Ad1 Hedef Hacmi (cm®)
R1 800,0
R2 535,3
R3 733,5
R4 705,5
R5 607,8
R6 635,8
R7 408,4
R8 1282,3
R9 642,6
R10 878,9
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4.2 MU Degerleri

Cizelge 4.3 Tedavi planlamasi yapilan hastalarin bir tedavideki, toplam MU degerleri ve

karsilastirilmasi
Tanjansiyel Alan I¢inde Toplam
Hasta Adx Alan MU Alan MU Tedavide MU
Degerleri Degerleri Farka

L1 246 234 300
L2 233 226 175
L3 236 236 0

L4 235 234 25
LS 238 239 -25
L6 233 226 175
L7 227 222 125
L8 243 230 325
L9 236 234 50
L10 226 226 0

R1 232 229 75
R2 225 220 125
R3 230 227 75
R4 238 237 25
RS 230 224 150
R6 231 228 75
R7 227 228 -25
R8 247 246 25
R9 232 230 50
R10 228 223 125
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4.3 Homojenite Indeksleri

Cizelge 4.4 ve cizelge 4.5’te Homojenite indeksleri esitlik 3.1°den faydalanilarak

hesaplanmustir.

Cizelge 4.4 Sol meme kanserli hasta verilerinden hesaplanmis homojenite indeksi

degerleri
Homojenite Indeksi
Hasta Adi Geleneksel Tanjansiyel Alan icinde Alan
Alan Teknigi Teknigi
L1 0,17 0,18
L2 0,32 0,31
L3 0,23 0,23
L4 0,16 0,19
L5 0,24 0,24
L6 0,42 0,40
L7 0,45 0,43
L8 0,26 0,24
L9 0,23 0,24
L10 0,43 0,41
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Cizelge 4.5 Sag meme kanserli hasta verilerinden hesaplanmis homojenite indeksi

degerleri
Homojenite indeksi
Hasta Adi Geleneksel Tanjansiyel |  Alan I¢inde Alan
Alan Teknigi Teknigi
R1 0,37 0,36
R2 0,22 0,22
R3 0,17 0,15
R4 0,26 0,28
R5 0,14 0,11
R6 0,22 0,19
R7 0,11 0,09
R8 0,16 0,17
R9 0,32 0,31
R10 0,13 0,10
4.4 Riskli Organ Dozlar

Cizelge 4.6, ¢izelge 4.7 ve ¢izelge 4.8’ de sol meme hastalarinin riskli organ dozlart her
iki teknik i¢in verilmistir. Veriler tanimlanan dozu alan hacim miktar1 olarak ifade

edilmistir.
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Cizelge 4.6 Her iki teknik i¢in sol meme hastalarinin akciger dozlari

Akciger Dozlar
Hasta Geleneksel Tanjansiyel Alan Alan Icinde Alan Teknigi
Adr Teknigi
V2o V1o Vs Vao V1o Vs

L1 10,40 11,88 14,01 3,31 4,64 6,68
L2 4,08 4,97 6,05 2,35 4,27 4,43
L3 4,54 5,46 6,73 1,20 1,77 2,94
L4 4,17 5,14 6,70 0,72 1,59 3,29
L5 3,81 4,80 6,20 2,12 2,91 4,05
L6 6,17 7,24 8,94 4,91 6,00 7,51
L7 8,68 9,84 11,34 4,20 5,42 6,88
L8 2,29 2,82 3,84 2,25 2,79 3,75
L9 7,95 9,13 10,69 5,99 7,36 9,07
L10 2,79 3,70 4,59 2,91 3,66 4,54

Cizelge 4.7 Her iki teknik i¢in sol meme hastalarinin sag meme dozlari

Kars1 Meme
Hasta Geleneksel Tanjansiyel Alan Alan icinde Alan Teknigi

Ad1 Teknigi

Vi Vas V1 Vas
L1 13,08 0,02 2,50 0,00
L2 4,90 0,00 0,51 0,00
L3 0,00 0,00 0,66 0,00
L4 18,21 0,55 7,10 0,00
L5 1,35 0,00 0,00 0,00
L6 21,00 0,85 16,00 0,27
L7 0,03 0,00 0,00 0,00
L8 16,47 0,24 16,08 0,19
L9 15,05 0,16 8,44 0,02
L10 7,17 0,01 7,10 0,01
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Cizelge 4.8 Her iki teknik i¢in sol meme hastalarinin kalp dozlar

Kalp Dozlan
Hasta Geleneksel Tanjansiyel Alan Alan I¢inde Alan Teknigi
Adr Teknigi
V3o V2o V1o Vs V3o V20 V1o Vs

L1 6,38 7,94 10,42 15,18 0,07 0,30 1,00 2,56

L2 4,16 5,43 7,37 10,00 1,77 2,84 4,58 7,13

L3 7,22 8,96 11,56 16,41 3,93 5,54 7,82 11,15

L4 2,52 3,77 5,80 9,58 0,00 0,02 0,48 2,07

L5 0 0 0 0,14 0,00 0,00 0,00 0,00

L6 0,23 0,59 1,37 3,04 0,03 0,14 0,49 1,47

L7 1,19 1,77 2,73 4,20 0,01 0,08 0,41 1,04

L8 1,06 1,58 2,58 4,48 0,98 1,51 2,50 4,31

L9 5,15 6,86 9,40 13,20 1,45 2,76 4,97 8,32

L10 2,85 3,84 5,37 7,52 2,71 3,74 5,28 7,40

Cizelge 4.9 ve c¢izelge 4.10 sag meme hastalarinin riskli organ dozlart her iki teknik

i¢in verilmistir.
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Cizelge 4.9 Her iki teknik i¢in sag meme hastalarinin akciger dozlari

Akciger Dozlar
Hasta Geleneksel Tanjansiyel Alan )
Ads Teknigi Alan Icinde Alan Teknigi
V2o V1o Vs Vao V1o Vs

R1 4,92 6,04 7,66 4,84 5,97 7,54
R2 5,53 6,65 8,13 2,68 3,99 4,82
R3 11,20 12,82 15,17 11,04 12,68 14,90
R4 8,35 9,64 11,74 5,67 6,91 8,61
R5 9,62 11,09 13,17 9,48 10,96 12,95
R6 8,35 9,70 11,73 8,24 9,60 11,52
R7 8,55 9,80 11,45 8,41 9,66 11,23
R8 6,38 7,52 9,76 6,29 7,45 9,59
R9 7,27 8,57 10,41 7,18 8,51 10,29
R10 6,32 7,53 9,46 4,73 5,85 7,53

Cizelge 4.10 Her iki teknik i¢in sol meme hastalarinin sol meme dozlari

Kars1 Meme
Hasta Geleneksel Tanjansiyel Alan Alan Icinde Alan Teknigi

Adi Teknigi

Vi V25 Vi V25
R1 0,00 0,00 0,00 0,00
R2 0,00 0,00 0,00 0,00
R3 12,55 0,01 11,00 0,01
R4 1,94 0,00 0,35 0,00
R5 5,09 0,00 4,37 0,00
R6 7,31 0,00 6,42 0,00
R7 0,00 0,00 0,00 0,00
R8 7,63 0,00 7,67 0,00
R9 0,92 0,00 0,84 0,00
R10 0,00 0,00 0,00 0,00
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Sekil 4.1 Sol meme hastalarinin iki yontem i¢in kalp Voo degerleri
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Sekil 4.2 Sol meme hastalarinin iki yontem i¢in akciger Vo degerleri
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Sekil 4.3 Sol meme hastalarinin iki yontem i¢in kars1t meme Vi degerleri

Akciger

M Geleneksel Alan Teknigi
M Alan iginde alan Teknigi

V,, Degerleri

R1 R2 R3 R4 R5 R6 R7 R8 R9 R10

Sekil 4.4 Sag meme hastalarinin iki yontem icin akciger Voo degerleri
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Sekil 4.5 Sag meme hastalarinin iki yontem i¢in karst meme Vi degerleri

4.5 Hastalara Ait Doz-Hacim Histogramlari

Sol ve sag meme kanserli hastalara ait doz-hacim histogramlari1 bu boliimde verilmistir.
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5. TARTISMA VE SONUC

Radyoterapinin amact dogrultusunda hedef hacime miimkiin olan maksimum dozun
verilebilmesi ve kritik organlarin korunabilmesi adina radyoterapinin uygulanmaya
baslandigi ilk giinden bu yana yeni teknikler gelistirilmektedir. Bu nedenle gelistirilen
yeni tekniklerin birbirlerine gore tistiinliiklerinin iyi anlasilabilmesi 6nem tasimaktadir.
Bu tezin amaci1 da meme radyoterapisin de geleneksel tanjansiyel alan teknigi ile alan
icinde alan tekniklerinin hedef ve kritik organ dozlari agisindan degerlendirilmesi

temeline dayanmaktadir.

Calismamizda 10 sol meme ve 10 sag meme kanseri vakasina hem geleneksel
tanjansiyel alan teknigi, hem de alan iginde alan teknigi kullanilarak planlamalari
yapilmistir. Tedavi planlamalarindan doz hacim histogramlari elde edilmistir. Hedef ve
kritik organ dozlari ve bu dozlar1 alan hacimler doz hacim histogramlar ile
belirlenmistir. Elde edilen bu degerler ile kritik organlar dozlar1 agisindan her iki tedavi

teknigini birbiri ile karsilastirabilmek i¢in grafikler ¢izilerek yorumlanmistir.

Hedef organ hacimleri ve her hastada hedefe ayni dozu vermek igin uygulanan MU
degeri incelendiginde genellikle hedef organ haciminin artis1 ile MU degerinin artisinda
benzelik goriilmektedir. Ancak MU degerindeki bu artis miktarin1 temel olarak
etkileyen faktoriin hedef hacim biiyiiklik oranindan ¢ok hedef hacimin anatomik
seklinin oldugu gériilmektedir. iki farkli tedavi tekniginin bir seanstaki toplam MU
degerleri incelendiginde genellikle ayn1 hasta i¢in alan i¢inde alan tekniginde MU
degerleri daha az bulunmaktadir. Bu durumda toplam tedavide hem hastanin tedavi
stiresi acisindan hem de tedavi cihazinda tretilen radyasyon miktar1 agisindan daha
avantajli bir yontem oldugu soylenebilir. Calismada geleneksel tanjansiyel alan
tekniginde kullanilan wedge filtrenin fiziksel degil dinamik olmas1 MU degerlerindeki

farkin ¢ok daha fazla olmasini engelleyen bir parametredir.

Hedef organdaki doz dagiliminin homojenligini gdsteren homojenite indeks degerleri
hem sol hem de sag meme kanserli hastalar i¢in daha iyi tedavi yontemine karar
vermede ¢ok anlamli sonuglar gostermemektedir. Buna karsin alan i¢inde alan teknigi

geleneksel tanjansiyel alan teknigine gore benzer veya daha iyi homojenite indeks
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degerlerine sahiptir. Doz hacim histogramlar1 incelendiginde ¢ogu hastada alan iginde
alan tekniginin hedefe homojen doz vermede daha etkili oldugu sdylenebilir. Bu
durumun sayisal verilerde tam olarak gozlenememesinin nedeni homojenite indeks
degerinin hesaplanmasinda kullanilan parametrelerin tanimlandigi  bolgeler ve
geleneksel tanjansiyel alan tekniginin hedefte homojen doz dagilimi olusturmada ¢ok
kot bir yontem olmamasindan kaynaklanmaktadir. Alan i¢inde alan tekniginin hedefte
homejen doz dagilimi olusturmada g¢ok belirgin Ustlinligii olmamasina karsin doz
daglimini tedavi planlayicinin istegine daha uygun sekillendirebilmesi bu yontemin 6ne
cikan Ustlinliiglidiir. Geleneksel tanjansiyel alan tekniginde kullanilan wedge filtreler

151n yogunlugunu sabit oranlarda degistirebilirler.

Geleneksel tanjansiyel alan teknigi hedef organda homojen doz dagilimi olusturmada
kabul edilebilir bir teknik olmasina ragmen bu gerekliligi saglamak icin kullanilan
yardimer 151 sekillendiriciler nedeniyle kritik organ dozlarma olumsuz etki
saglamaktadir. Kritik organlardan akciger i¢in sekil 4.2 ve sekil 4.5 grafikleri
incelendiginde akciger plinomoni riskini belirleyen Vyo degerlerinin, alan i¢inde alan
tekniginde hem sag hem de sol meme hastalarinda daha diisiik oldugu goriilmektedir.
Bu durumda alan iginde alan teknigi ile kritik organ olan akciger daha etkin
korunmustur. Geleneksel tanjansiyel alan tekniginin kritik organlar agisindan olumsuz
sonuglar gdstermesinin nedeni bu teknikte kullanilan wedge filtre ile doz yogunlugu
alan i¢ kenarina (gogiis duvari) dogru arttirilmakta ve bu bolgede bulunan akciger, kalp
ve karst meme gibi kritik organ dozlarini arttirmaktadir. Kars1 meme dozlar igin sekil
4.3 ve sekil 4.6 incelendiginde alan iginde alan tekniginde doz degerlerindeki diisiisler
belirgin bir sekilde goriilmektedir. Kalbin anotomik yerlesimi nedeniyle kalp dozlari
icin yalnizca sol meme hastalar1 karsilastirilmistir. Sekil 4.1 incelendiginde kalp dozlar
i¢in alan iginde alan tekniginin ¢ok belirgin bir iistiinliigii gortilmektedir. Kalp dozlarina
benzer olarak kalbi besleyen 6nemli damarlardan olan sol 6n inen koroner arter (LAD)
dozlar1 doz hacim histogramlarindan incelendiginde alan i¢inde alan tekniginde oldukca

azalmaktadir.

Geleneksel tanjansiyel alan teknigi ile alan i¢inde alan teknigi arasindaki doz dagilimi
farkliliklar1 tedavi edilecek hastalarin belirlenen hedef ve kritik organ hacimlerinin

boyutlari, birbirlerine yakinliklari, hacim ¢akigsmalart veya uzakliklar: hastanin tedaviye
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girerken kritik organlarin tedavi alanindan uzaklastirilmasini saglayacak uygunlukta set-
uplarin saglanmasi ile de ilgilidir. Bu ¢alismada belirtilen parametreler ideal kosularda
iki yontem arasindaki farkliliklar1 ortaya koymada, iki yontemin denkligini ya da
istlinliiglini ayirt etmede 6nemlidir. Radyoterapide her hastanin organlarinin anatomik
yerlesimindeki farkliliklar herhangi bir tedavi tekniginin bir hastadan bagka bir hastaya
ayn1 etkiyi gostermemesinin en onemli nedenlerindendir. Bu nedenle tedavi teknikleri
hastaya 0Ozgii ve kabul edilebilirlik parametrelerine gore se¢ilmelidir. Bir tedavi
tekniginin genel kabul gorebilmesi i¢in uzun donem uluslararasi calisma gruplari
tarafindan degerlendirilmesi ve istatistiksel olarak anlamli biyolojik etkiler ortaya

cikarmasi gerekmektedir.

72



KAYNAKLAR

Anonymous. International Comission on Radiation Units and Measurements. Report 62
Prescribing, Recording and Reporting Photon Beam Therapy (Supplementto
ICRU Report 50), 1999.

Bor, D. 2009. Niikleer Tip. Yarg: Yayinlari, 339, Ankara

Brady L.W., Heilmann H.P., Molls, M. 2006. New Technologies in Radiation

Oncology, Germany.

Bornstein BA, Cheng CW, Rhodes TM et al. Can simulation measurements be used to
predict the irradiated lung volume in the tangential fields in patients treated for
breast cancer Int J Radiat Oncol Biol Phys 1990;18:181-187.

Breast. In: American Joint Committee on Cancer: Manual for Staging of Cancer.
Philadelphia: JB Lippincott Company, 4™ ed., 1992, pp 149-154.

Cadman et al PMB: 3001-3010 (2002)

Carruthers, L.J., Redpath, A.T. ve Kunkler, I.H. “The use of compensators to optimize
the three dimensional dose distribution in radiotherapy of the intact breast”

Radiotherapy and Oncology 50:291-300, 1999

Dinger M., Meme koruyucu cerrahi ve mastektomi sonrast adjuvan radyoterapi. Meme
Kanseri, Istanbul Universitesi Onkoloji Enstitiisii Yaymnlar1 No: 3, Istanbul;

1997 s.262.
Dirican, B. 2010. Ileri Radyoterapi Ders Notlar1. Ankara.
Dirican, B. 2010. Radyoterapi Fizigi Ders Notlari. Ankara.

Emami B., Lyman J., Brown A. et al. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys .21; 109-122,
1991

Fisher, B., Anderson, S., Redmond, C.K., Wolmark, N., Wickerham, D.L. ve Cronin,
W. M., “Reanalysis and results after 12 years of follow-up in a randomized

clinical trial comparing total mastectomy with lumpectomy with or without

73



irradiation in the treatment of breast cancer.” N Engl J Med, 333(22): 1456-
61,1995.

Gagliardi, G., Lax, I. and Ottolenghi, A. 1996. Long-term cardiac mortality after
radiotherapy of breast cancer- Application of relative seriality model. Br. J.
Radiol. , (69); 839-846.

Gillette EL, McChesney SL, Hoopes PJ. Isoeffect curves for radiation-induce
cardiomyopathy in the dog. Int J Radiat Oncol Biol Phys 1985;11(12):2091-7.

Goldhirsch A, Click JH, Celber RD, Senn HJ. Meeting Highlights: International
Consensus Panel on the Treatment of Primary Breast Cancer. Nad Cancer Inst
1998; 90:1601-1603.

Graham, M.U., Purdy, J.A. and Emomi, B. . 1999. Clinical dose-volume histogram
analysis for pneumonitis after 3D treatment for nonsmall cell lung cancer
(NSCLC). Int. J. Radiot. Oncol. Biol. Phys, (45); 323-329.

Greenlee, R.T., Murray, T., Bolden, S. ve Wingo, P.a., “Canser statistics, 2000.” C.A
Cancer J. Clin., 50(1):7-33, 2000.

Gyenes G, Rutqvist LE, Liedberg A, Fornander T. Long-term cardiac morbidity and
mortality in a randomized trial of pre- and postoperative radiation therapy
versus surgery alone in primary breast cancer. Radiother Oncol
1998;48(2):185-90.

Harris J, Lippman M, Morraw M, et al. Diseases of the breast. Philadelphia: Lippincott
Williamas & Wilkins, 2004.

Hurkmans, C.W., Borger, J.A., Bos, LJ. Ve Ark. “ Cardiac and lung complication
probabilities after breast cancer irradiation” Radiotherapy and Oncology

55:145-151, 2000

Hurkmans, C.W., Saarnak, A.E. ve ark. “an improved technique for breast cancer

irradiation including the locaregional lymph nodes” Int. J. Radiation Oncology
Biol. Phys. 47(5):1421-1429, 2000

74



International Commission on Radiation Units and Measurements report 62. 1999.
Prescribing, Recording, and Reporting Photon Beam Therapy.

Jeraj, M., Robar, V.2004. Multileaf collimator in radiotherapy. Radiol Oncol. 38(3),
235-240, Slovenia.

Jacabson , J.A., Danforth, D.N., Cowan, K.H., D’Angelo, T., Steinberg, S.M., Pierc L.,
etab, Ten-year results of a comparison of conservation with mastectomy in the
treatment of stage | and Il breast canser. N Engl J Med, 332(14): 907-11,1995.

Kachelries, M. 2006. Clinical X — Ray Computed Tomography, Germany.
Khan, F.M. 1994, The Physics of Radiation Theraphy. Lippincott Williams&Wilkins.

Khan, F.M. 2003. The Physics of Radiation Therapy Third Editio, Lippincott
Williams&Wilkins

Khan, F.M. 2007. Treatment Planning in Radiation Oncology, Second Edition,
Lippincott Williams&Wilkins

LoSasso, T., Chui, C. S., Ling, C. C. 2001. Comprehensive quality assurance for the
delivery of intensity modulated readiotherapy with a multileaf collimator used
in the dynamic mode. Med. Phys. 28(11), 2209-22109.

Nill, S., Hinderer, R., Oelfke, U. 2006. X-IMRT. Germany

Olubunmi KA. Neck irradiation, carotid injury and its consequences. Oral Oncol
2004;40:872-8.

Ouentcheu, D.A.F. 2004. Film dosimetry-physical aspects, working conditions and

applications in modern radioterapy, Germany.

Pasquino, M., Borca, V.C., Catuzzo, P., Ozzello, F., Tofani, S. T. 2006. Penumbra and
leaf positional accuracy in commissioning and quality assurance program of 77
multileaf collimator for Step-and-Shoot IMRT treatments. Tumori, 92, 511-
516.

75



Paszat, L.F., Mackillop, W.J., Groome, P.A. ve ark. “Mortality from myocardial in
farction after adjuvant radiotherapy for  breast cancerin  the
surveillance,epidemiology, and end-results cancer registries.” J Clin
Oncol.16:2625-2631,1998

Pelagade, S., Thakur, K., Bopche, T., Bhavsar, D., Patel, D., Shah, R., Vyas, R. 2007.
Commissioning and Quality Assurance of a Commerical Intensity Modulated
Radiotheraphy (IMRT) Treatment Planning System Precise Plan. Turkish
Journal of Canser, Volume37. No.1: 22 — 26, India.

Perez CA, Brady LW., Halperin EC. Principles and Practice of Radiation Oncology. 5th
ed. Philadelphia: Lippincott Williamas & Wilkins, 2008.

Rutgvist LE, Lax I, Fornander T, Johansson H. Cardiovascular mortality in a
randomized trial of adjuvant radiation therapy versus surgery alone in primary

breast cancer. Int J

Rutgvist LE, Liedberg A, Hammar N, Dalberg K. Myocardial infarction among women
with early-stage breast cancer treated with conservative surgery and breast
irradiation. Int J Radiat Oncol Biol Phys 1998;40(2):359-63.

Radiat Oncol Biol Phys 1992;22(5):887-96.Schlegel,W., Grosser, K.H., Haring, P.,
Rhein, B. 2006. Beam Delivery in 3D Conformal Radiotherapy Using Multi-

leaf Collimators, Germany.

Silverberg, E. ve Lubera, J., “Cancer statistics, 1987.” CA Cancer J Clin, 37(1): 2-19,
1987. Snell RS. Breast anatomy. Clinical Anatomy. Washington, 1995.

Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER) Program and the National Center
for Health Statistics, http://seer.cancer.gov/. Erisim Tarihi:22.06.2011

Weeb, S. 2003. The physical basis of IMRT and inverse planning. The British Journal
of Radiology, 76, 678-689.

76


http://seer.cancer.gov/

OZGECMIS

Adi Soyad1  : Ibrahim COBANBAS
Dogum Yeri : Corum

Dogum Tarihi : 01.10.1983

Medeni Hali : Bekar

Yabanci Dili : ingilizce

Egitim Durumu (Kurum ve Yil)

Lise : Ankara Kocatepe Mimar Kemal Lisesi, 2002
Lisans : Ankara Universitesi Fizik Miihendisligi, 2010
Yiiksek Lisans : Ankara Universitesi Niikleer Bilimler Enstitiisii Medikal

Fizik Anabilim Dali (2011)

77



