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OZET

Lokal ileri serviks kanseri brakiterapisinde farkli tedavi planlama teknikleri
kullanilmaktadir. Bu ¢alismada tandem-¢ift ovoid uygulamasi yapilmis hastalarin 3B
goriintiileri  kullanilarak konvansiyonel( KONPLAN), konformal(KOFPLAN) ve
voliimetrik optimizasyon(VOLPLAN) planlamalar: yapilmstir. Planlamalar hedef ve
kritik organ dozlar1 a¢isindan karsilagtirilmistir. KONPLAN i¢in ICRU-38 raporunda
belirtilen A noktasina regetelendirilmis olup hedef hacim i¢in DggHR-CTV
degerlerine bakilmistir. GEC-ESTRO 6nerilerine gore 3B planlamalarda hedef hacim
igin DggHR-CTV degeri; rektum ve mesane igin ise Dyc’lik hacimlerin aldigi dozlar
bakilmigtir. KONPLAN’da HR CTV’nin aldig1 doz ile hedef hacim arasindaki iligki
incelenmistir. Regetelendirme dozu 7Gy olarak verildiginde DgoHR-CTV’nin
dozunun 623,6-1389,7cGy arasinda doz aldigi goriilmiistiir. Ozellikle 21cc alt1
hacimlerde HR-CTV’ye gereksiz yere fazla doz verildigi gorilmistiir. KOFPLAN
ile VOLPLAN planlamalarinda rektum ve mesane dozlari; yanisira planlama teknigi
ile hedef hacim ve kritik organlarin hacimlerine gore aldiklari doz agisindan
incelenmistir. 3B planlama teknigi ve hedef hacim biiyiikliigiiniin, rektum ve mesane
dozunu etkileyen bir parametre olmadigi gézlemlenmistir. Mesane dozlari ile mesane
hacmi arasindaki iliski incelendiginde planlama tekniginin mesane dozunu etkileyen
bir parametre olmadigl gozlemlenmistir(p=0,68). Rektum dozlari ile rektum hacmi
iliskisi incelendiginde rektum hacmi 60cc’den fazla oldugunda arada istatistiksel
anlamli fark oldugu goriilmistiir(p=0,007). Biiyiik hacimli rektumun korunmasinin
KOFPLAN ile VOLPLAN’lara gore daha basarili oldugu gozlemlenmistir. Sonug
olarak, KONPLAN’larda, HR-CTV’nin yiiksek doz almasinin sebebi A noktasinin
HR-CTV’nin olduk¢a disinda olmasindan kaynaklanmaktadir. HDR brakiterapisinde
dozun hacime gore regetelendirilmesi standart bir noktaya (A noktasi) gore
belirlenmesine gore hedef ve kritik organ dozlar1 agisindan daha saglhiklidir. Ozellikle
brakiterapi uygulamasinda HR-CTV’nin 21cc den kii¢iik oldugu durumlarda normal
dokularin gereksiz yiiksek doz almasi ve bunun sonucunda komplikasyon gelisme

riski bulunmaktadir.
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Anahtar Kelimeler: Brakiterapi, konformal, konvansiyonel, serviks,

voliimetrik optimizasyon
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SUMMARY

Several treatment planning techniques are used in brachytherapy of locally
advanced cervical cancer. In this study we aimed to compare 2-dimensional
conventional(CONV), 3-dimensional conformal(CONF) and 3-dimensional
volumetric optimized(VOL) treatment plans of patients treated with tandem-ovoid
applicators. Plans are compared in terms of target and critical organ doses. In 25
locally advanced cervical cancer patients doses were prescribed to the A point for
CONV plans according to ICRU-38 report. DgoHR-CTV doses were calculated
therafter. The DgoHR-CTV doses for target volume and Dy doses for rectal and
bladder was calculated according to GEC-ESTRO recommendations. We calculated
HR-CTV doses for CONV plans and relation between the target volume and HR-
CTV dose was investigated. When the prescribed dose was set to be 7Gy, we found
that DgoHR-CTV dose ranged between 623,6 — 1389,7cGy. Exclusively, for tumors
less than 21cc during brachytherapy, unncessary high doses were given to the HR-
CTV. We have also evaluated rectal and bladder doses as well as analysed relation
between target doses and critical organ volumes for CONF and VOL plans. We
could not find any relation between 3-dimensional treatment technique and critical
organ volumes in terms of rectal and bladder doses for CONF and VOL treatment
plans. We could not find any relation between bladder doses and bladder volume in
terms of type of 3-dimensional plans(p=0.68). When we evaluated the relation
between rectal doses and rectal volume, we observed a staistically signicicant
difference for patients with rectal volume more than 60cc(p=0.007). We found
CONF techniqgue more succesful compared to VOL plans in terms of rectal
protection. As a conclusion, the main reason for unnecessarily high doses for HR-
CTV in patients treated with CONV plans is the location of A point much far away
from the tumor. It is much more healtier and safer to prescribe the dose according to
the tumor volume instead of A point in terms of target and crtical organ doses.

Exclusively, for tumors less than 21cc, during brachytherapy, there is a high risk of
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unncessary dose exposure to the crticial structers like bladder and rectum which may

cause late complications.

Keywords: Brachytherapy, conformal, conventional, cervix, volumetric

optimisation.
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1. GIRIS VE AMAC

Yakindan tedavi olarak tanimlanan brakiterapi (BRT) jinekolojik kanserlerin
icinde Ozellikle lokal ileri hastaliklarin tedavisinde 6nde gelen bir tedavi yontemi
olarak kullanilmaktadir.

Tek basina eksternal radyoterapi, biiyiikk tiimorlerde diisiik kontrol orani
saglamasindan dolayr BRT ile birlikte kombine kullanilmasi tiimorlerin kontrol
oranlarmi yiikseltmistir. BRT tedavisinde en biiyiik avantaj; hedef hacime yiiksek
doz uygulayabilmek ve hizli doz dusiisii sayesinde ¢evre kritik organlarn
koruyabilmektir.

Amerikan Brakiterapi Toplulugu (ABS)’nun yaptigi oOneriler dogrultusunda;
yiiksek doz hizli brakiterapi (High Dose Rate Brachytherapy-HDR BRT) ve diisiik
doz hizli brakiterapi (Low Dose Rate Brachytherapy-LDR BRT) uygulamalar ile
dozlar standardize edilmistir. BRT’de kullanilan uygulamalar, kaynaklar,
aplikatorler, referans noktalart merkezden merkeze farkli oldugu igin Uluslararasi
Radyasyon Olgiimleri ve Birimler Birligi (ICRU) 38 numarali raporunda ortak
tanimlama prosediirii onerilmistir. 2000°li yillarda goriintii kilavuzlugunda 3B (3
Boyutlu) BRT planlamalar1 ile birlikte klinikler arasinda standart bir protokol
olustumak igin ‘The Groupe Europe'en Curietherapy-European Society of
Therapeutic Radiation Oncology’ (GEC-ESTRO) farkli merkezlerden doktor ve
fizik¢ilerden olusan jinekolojik g¢alisma grubu (Gynecological Working Group,
GWG) kurmustur. 2016 yilinda ICRU 38 ve GEC ESTRO g¢alisma grubunun
yayinladigi makalelerin hepsinin bir arada bulundugu ve gerekli giincellemeleri
iceren ICRU 89 raporu yaymlanmastir.

Giliniimiizde HDR BRT uygulanma kolayligi, tedavi siiresinin kisa olmasi,
hastaneye yatis gerekmemesi, radyasyona maruz kalma riskinin en aza inmesi, kii¢iik
kaynaklar kullanilmas1 ve doz optimizasyonuna olanak saglamasi gibi

avantajlarindan dolay1 LDR BRT’sine gore daha ¢ok tercih edilmektedir.
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Bu caligmada; tanimlanan hedef ve kritik organ hacimleri i¢in 3 boyutlu
goriintiiler  kullanilarak konvansiyonel ve hacimsel planlamalar yapilmistir.
Konvansiyonel planlamada ICRU 38’de belirtilen A ve B noktalari igin planlama;
hacimsel olarak Manyetik Rezonans Goériintilleme (MRG) ve bilgisayarli tomografi
(BT) goriintiileriyle birlikte 3 boyutlu tedavi planina hem geometrik hem de hacimsel

optimizasyon uygulanmis ve planlamalar dogrultusunda hedef ve kritik organ dozlar

acgisindan karsilastirilmistir.
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2. GENEL BiLGILER

2.1. Brakiterapi Tanimi

BRT; radyoaktif kaynaklarin tedavi edilecek dokunun i¢ine (intertisiyel), viicut
bosluklarina (intrakaviter) veya yakinina (yiizeyel) yerlestirilmesiyle yapilan

radyoterapi tedavi yontemidir.

Bu tedavi hastadan 80-100 cm uzakta oldugu eksternal tedavinin aksine yakin
mesafeden yapilmaktadir. Eksternal radyoterapiden farki organ bosluklar i¢ine veya
timorli doku i¢i ve cevresine yerlestirilen gecici ya da kalict radyoaktif
kaynaklardan uzaklastikca hizli doz diismesi olur, boylece kaynagin icine veya
yakinina yerlestirildigi timor bolgesine yiiksek doz verilirken ¢evre normal

dokularin azami korunmasi mimkiin olmaktadir.

2.2. Brakiterapi Tarihcesi

BRT, 1898’de Madam Curie’nin radyumu (Ra) kesfetmesinden ¢ok kisa bir siire
sonra kanser tedavisinde kullanilmaya baglanmistir (1,2). Ilk kez 1901 yilinda Dr.
Donlos ve Dr. Block bir miktar radyumu yiizeyel aplikatorlere yerlestirilerek deri
kanserleri tedavisinde kullanmistir. Jinekolojik kanserlerin tedavisinde ise ilk kez
1903’te Doderlein tarafindan inoperabl uterus kanseri hastasinda ilk intrakaviter
uygulamay1 gergeklestirmistir. 1920°1i yillarda BRT’de kullanilmak iizere radyum,
igne ve tipleri gelistirilmis, 1930’lu yillarda tedavi planlamasinda Manchester
yontemi egemen olmustur. 1948’de Kobalt-60, 1952°de Talyum-182 ignelerinin ve
Altin tohumlarinm, 1954’te Iridyum-192 kaynaklarmin BRT’de kullanilmaya
baslanmasindan sonra, sonradan yiiklemeli cihazlar tedaviye girmistir. 1960’1
yillarda lokal ileri evre serviks kanserinde BRT, eksternal RT ile birlikte rutin olarak

kullanilmaya baslanmistir.

Ulkemizde ise BRT’nin bilimsel anlamda uygulanmaya baslanmas1 1933 yilinda
kurulan Istanbul Universitesi Radyoloji  Enstitiisii'nde  gergeklestirilmistir.

Tiirkiye’de ilk tedavi “Cathetron” adli sonradan yiiklemeli tedavi cihazi ile 1969

22



yilinda baglamistir. Uzun yillar diisiik doz hizli intrakaviter tedavilerle basarili
sonuclar alimmustir. Giliniimiizde uzaktan kumandali sonradan yiiklemeli HDR
brakiterapi tedavi cihazlarinda radyoaktif element olarak kullanilan 1r-192 ilk defa
Ulrich Henschke tarafindan 1958 yilinda igne kaynak olarak kullanilmistir.
1960’larda Ir-192 tel seklinde HDR brakiterapi cihazlarinda kullaniimaya
baslanmistir.

2.3. Brakiterapi Radyobiyolojisi

Eksternal Radyoterapi (EBRT) ve BRT tedavilerinin sonucu belirlenirken
radyoterapinin biyolojik etkileri (hedef hacme, fraksiyonuna, doz dagilimi) 6nem

tasimaktadir.

EBRT’de tedavi hacmi genellikle biiyliktiir ve tedavi hacim iginde doz degisimi
homojendir (Sekil 2-1). Brakiterapide tanimlanan hedef hacim kiiciiktir ve
EBRT’nin tersine doz dagilimi ¢ok heterojendir (3,4,42).

Doz Doz

Uzakhk

Sekil 2-1. EBRT’de uzaklikla doz dagilimi degisimi (sol grafik)-BRT’de uzaklikla doz
dagilimi degisimi (sag grafik) ;(ICRU 89)
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2.4. Serviks Kanseri

Serviks, uterusun alt kismina verilen addir. Serviks treme sistemimizin bir
parcast olup; uterus ve vajinayr birlestiren iki kistmdan olusmaktadir. Dis kismi
ektoserviks; i¢ kismi1 endoserviks olarak adlandirilmaktadir (Sekil 2-3). Serviksin ig¢
ve dis kisimlarinda iki farkli tip doku bulunmakta olup ve serviks kanserin ¢ogu bu

iki kismin birlestigi yerde baslamaktadir.

Serviks kanseri birdenbire ortaya ¢ikmamaktadir. Sonradan kansere doniisecek
olan degisiklikler genellikle yillar sonra olusmaktadir. Cogu serviks kanseri kadinda
bu kanser oncesi degisiklikler kaybolabilir. Serviks kanseri tedavisi almig her hasta

icin bu degisiklikler 6nlenmis olacaktir.

Serviks kanseri taranmasinda kullanilan Pap smear testi sayesinde son yillarda
serviks kanserli kadin sayisi azalmistir ve bugiin i¢in kadinlardaki kanserlerin
%2’sini olugturmaktadir. Pap smear testinin rutin olarak kullanilmadig iilkelerde ise
bu kansere daha sik rastlanilmaktadir Serviks kanseri diizenli araliklarla tarama ile
onlenebilen tek jinekolojik kanser tipidir. Pap smear testi ile serviksteki kanser
oncesi yani heniiz kansere doniismemis degisikliklerin saptanmasi saglanir. Son 50
yil icerisinde Pap smear testinin kullanimi1 sayesinde; bu kanserden olimleri %74
oranda azaltmistir (5). Serviks kanseri genellikle 35-55 yaglar1 arasinda
goriilmektedir ve 20 yasin altinda ¢ok rastlanilmamaktadir. 65 yasin istiinde kanser
gelisimi riski oldugundan; Pap smear testi 18 yasin iizerindeki tiim kadinlarda
diizenli olarak 70 yasina kadar yapilmasi erken teshis agisindan 6nemlidir. Serviks
kanserli kadinlarin ve lezyonlarin hemen hemen ¢ogunda HPV (Human Papilloma
Virus) denilen cinsel yolla gecen virlis saptanir. Gilinimiizde bu viriise karsi
gelistirilen asilarin serviks kanserinin dnlenmesinde etkili olacag: diisiiniilmektedir.

Cinsel yonden aktif her kadin i¢in bu asinin yapilmasi ¢cok énemlidir.
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2.5. ileri Evre Serviks Kanseri

The International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) evrelemesi
Klinik bir evrelemedir. Tiimoriin kompartmanlara, yayilimima ve rezektabilitesine

dayanir.

Primer tiimoriin boyutunu ve yayilimmi degerlendirmek hastaligin yonetim
planin1 belirlemekte en Onemli basamaktir. Bu degerlendirme klinik FIGO
evrelemesi, cerrahi evreleme (laparoskopik ve laparotomik) ve goriintilleme

yontemleri ile MRG, pozitron emsiyon tomografi (PET) ve BT ile yapilabilir.

Agirlikli olarak genel anestezi altinda muayeneye dayanan klinik evreleme
hastaligin yayilimimin sinirlarini belirlemede yetersiz kalmaktadir. Bu da 5 yillik sag
kalim oranlarinda 6nemli farklilia yol agmistir. Genel anestezi altinda muayene
disinda endoserviks kiireteaj, histeroskopi, sistoskopi, rektoskopi uygulanabilir;
akciger grafisi, intravendz piyelografi, kemik goriintiilenmesi, tam kan sayimi,
karaciger ve renal fonksiyon testleri de yapilmalidir (6). 1970’lerde arastirmacilar
radyoterapinin smirlarint belirlemek igin cerrahi evreleme disiincesini ortaya
atmiglardir. Lenfatik yayilim serviks kanserin ana metastaz yollarindan biridir ve ileri
evre serviks kanserinde lenf nodu tutulumu sik goriilmektedir: Once pelvis daha

sonra paraaortik lenf nodlar1 tutulur.

Nodal tutulum FIGO evrelemesinde goz 6niine alinmamasina ragmen, serviks
kanserinde 6zellikle paraaortik lenf nodu tutulumu sagkalim {izerine olumsuz etki
yapmaktadir, paraaortik lenf nodu metastaz1 tiimor evresi, hacmi ve lenf nodu

tutulumu ile iliskilidir.

FIGO evrelemesinde goz oOniline alinmasa da sagkalim {izerine onemli etkisi
nedeniyle tedavi planlar1 yapilmadan 6nce BT, MRG ve PET gibi goriintiileme
yontemleri ile birlikte lenf nodu tutulumu degerlendirilmektedir. BT ve MRG

bulgularinin postoperatif histopolojik sonuglar ile uyumu degiskenlik gosterir (7).

MRG lenf nodu tutulumunu gostermesi agisindan %80-93 gibi yiliksek derecede
dogruluk gostermektedir ancak tiimdral lenf nodlar ile hiperplastik lenf nodlarinin
ayrmanin gligliigli, mikrometastazlarin var olabilecegi olasiligi bu ydntemin

kullanimini kisitlamaktadir (8).
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PET radyoaktif isaretlenmis molekiillerin kullanildigi bir goriintiileme
teknigidir. Serviks kanserinde kullanilan PET goriintiileme tekniklerinin ¢ogu 18-
fluorodeoksiglukoz (F-FDG veya FDGQG) ile gergeklestirilmistir. Ancak FDG malign
hiicreler i¢in spesifik degildir, makrofaj, fibroblast gibi proliferatif ve inflamatuvar
hiicrelerde ve graniilasyon dokularinda yiiksek FDG tutulumu olabilir (9). Bugiin
serviks kanseri evrelemesi ve radyoterapi tedavi planlamasinda yaygin olarak

kullanilmaktadir.

Lokal ileri serviks kanserde primer lenf nodu degerlendirilmesinde, tedavinin
monitorizasyonunda ve niiksiin tespitinde kullanabilir olmasina ragmen, erken
evrelerde, kiiclik lezyonlarda ve BT/MRG lenf nodunun negatif oldugu vakalarda
kullanimi1 stnirlidir (10,11).

Cerrahi evreleme preoperatif evreleme teknikleri kullanilarak ortaya konamayan

pelvis ve paraaortik lenf nodu tutulumunun tespit edilmesinde altin standarttir.

Sonugta: cerrahi evreleme lokal ilerlemis serviks kanserlerinde pozitif nodlar
ortaya koymada ve bulky lenf nodlarim1 ¢ikarilmasmi saglamada faydali olmakla

beraber hastaliksiz sagkalim iizerine olumlu etkisi heniiz ortaya konmamustir.

2.6. FIGO Evrelemesi
e FEvre I: Servikal karsinom servikste sinirli

o IA: Sadece mikroskop ile invaziv karsinoma tanisi. Stromal invazyon bazal
epitelden itibaren maksimum derinlik 5 mm, horizontal yayilim 7 mm veya

daha az. Vaskiiler, venoz ve lenfatik yayilim siiflandirmay: etkilemez.

»JA1: Olgiilen stromal invazyon derinlik olarak 3 mm’den az ve horizontal

yayilim 7 mm veya daha az

»IA2: Olgiilen stromal invazyon 3-5 mm’den biiyiik olmayan ve horizontal

yayilim 7 mm veya daha az.
o IB: Muayene esnasinda gozle goriilebilen kanser

= [B1:4 cm ve 4 cm’den daha kiiciik goriilebilir lezyon
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= [B2:4 cm’den daha biiyiik goriilebilir lezyon

e Evre II: Servikal karsinom uterus digina yayilmis ama pelvis duvar veya vajina

ticte biri harig

o IlA: Parametriyal invazyon olmadan vajinal uzanim olmasi
= [IAl: 4 cm ve daha kii¢iik goriilebilir lezyon
= [IA2: 4 cm’den daha biiytlik goriilebilir lezyon

o |IB: Parametriyal invazyonlu tiimor

e Evre III: Tiimor pelvis duvara veya vajinanin iicte biri dahil yayilmistir ve/veya

tiimdr hidronefroza veya bobrek fonksiyon bozukluguna neden olur.
o IHA: Timor vajinanin alt {icte birine yayilr, Pelvis duvara uzanim yok.

o HIB: Timér pelvis duvara uzanir ve/veya hidronefroz, bobrek fonksiyon

bozukluguna neden olur.

e Evre IVA: Timér mesane veya rektum mukozasini invaze eder ve/veya gercek

pelvis disina uzanir (12).

2.7. Serviks Kanserinde Brakiterapinin Yeri

Serviks kanserinde EBRT ¢ok onemli yere sahiptir. Cerrahi yapilmis olgularda
siklikla tek basina BRT kullanilirken, cerrahi yapilamayan olgularda EBRT sonrasi
BRT yapilmaktadir.

Erken evre serviks kanserinde cerrahi ve EBRT esdeger sagkalim oranlari elde
edilmekte; ileri evre serviks kanserlerinde lokal kontrol EBRT ile saglanmaktadir
(Perez CA, Kao MS).

Cok erken evrelerde BRT tek basina kullanilirken, ileri evrelerde EBRT ile
birlikte yiiksek kiir orani saglamaktadir (Perez CA, Kuske RR, Camel HM).
Giintimiizde evre IA1-1A2 hastalarda sadece BRT, evre IB1 hastalarda EBRT ile
BRT birlikte kullanilmaktadir. Evre IB2-IVA hastalarda ise es zamanl

kemoradyoterapi kullanilmaktadir.
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Erken evre serviks kanseri hastalarda radikal cerrahi sonrasinda parametriyal
tutulum, cerrahi sinir pozitifligi, lenf nodu metastazi ve derin stromal invazyon varsa
postoperatif EBRT uygulanmaktadir.

Katy Han bir ¢alismasinda (Sekil 2-2) BRT tedavisi almis ve BRT tedavisi
almayan hastalarin sagkalim oranlaria baktiginda BRT nin lokal kontrol etkisi daha

fazla oldugunu gozlemlemistir.
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Sekil 2-2. BRT alan ve almayan hastalarin yillara gore sagkalim oranlar1 (K. Han MD, 2013)

2.8. Serviks Kanserinde Kombine Eksternal Radyoterapi ve Brakiterapi

Tedavisi

Serviks kanserinde lenf nodlarindaki mikrosopik hastalik, genellikle 1,8-2Gy
fraksiyon dozlar ile toplam 45-50 Gy’lik EBRT dozu ile kontrol edilebilmektedir.
Evre IB-1VA serviks kanseri hastalarda eksternal, internal, ana iliak ve presakral lenf
nodlar da (Sekil 2-4) 1sinlanmalidir. Alt alanin siniri, vajinal yayilim yoksa obturator
foramenin alt simirina, vajinal tutulum varsa introitusa kadar uzatilmalidir. Kemik
pelviste 1,5-2 cm’lik lateral sinir yeterlidir. Eger posterior vajinal duvar tutulumu
varsa, perirektal lenf nodlart da isinlanmalidir. 1/3 alt vajen tutulumunda inguinal
lenf nodlart da alan i¢ine eklenmedilir. EBRT sonrasinda, parametriyal tutulum hala

varsa, bu bolgeye 6-10Gy boost (ek doz) uygulanmalidir (13,14).
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Sekil 2-3. Sol tarafta serviksin boliimleri ve epitel yapisinin sematik goriiniimii; sag tarafta

serviksin ve pelvik yapilarin sagital plan MRG kesitsel goriiniimii

EBRT hastalarinda riskli organlar belirlenir sonrasinda lenf nodlarn
cizilmektedir. Riskli organlar i¢inde; ince barsak, rektum, mesane, bobrekler ve
femur baglar1 bulunmaktadir. Radyoterapi planlamalarinda genelde kutu teknigi
kullanilir, gantry agilar1 4 alan (0, 90, 180, 270) 15 MV foton 1sinlart ile uygulanir
(Akine ve ark.,1983) Son yillarda IMRT (Yogunluk Ayarli Radyoterapi) ve VMAT
(Volumetrik Ark Terapi) kullanilmaktadir (14).

Parametriyal/ B
Paraservikal

Sekil 2-4. Pelvis lenf nodlariin MRG anatomisi
Serviks kanserlerinde eksternal radyoterapinin brakiterapi ile birlikte

uygulanmas1 onem tasimaktadir. intrakaviter BRT de iridyum (Ir-192), kobalt (Co-
60) veya sezyum (Cs-137) kullanilmaktadir. Sonradan yiiklemeli brakiterapi
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uygulamalarinda tedavi ekibi daha az radyasyona maruz kaldigindan, bir¢ok
merkezde uzaktan kumandali sonradan yiiklemeli yontemler yaygin kullanilmaktadir.

Genellikle HDR’de (yiiksek doz hizli) Ir-192 ve Co0-60 kaynaklar1 tercih
edilmektedir. Gliniimiizde birgok klinisyen HDR brakiterapiyi tercih etmektedir.
Tedavi stiresinin kisaligi, uzun silire yatamayacak hastalarda tedavi olanagi
saglamasi, tedavi sirasinda aplikatéor oynama riskinin daha az olmasi,
hospitalizasyona gerek kalmamasi ve tedavi masrafinin azalmasi, daha fazla hastayi
tedavi edebilme olanagi saglamasi ve hekimlerin ve yardimci personelin radyasyona
maruziyetinin en aza indirilmesi en 6nemli yararlaridir (15). BRT serviks kanseri
radyoterapisinde komsu organlar1 koruyarak uterusta yiiksek doz ile kiir ile elde
edilmesinde kritik komponenttir. Tiimor kontrolii i¢in gerekli olan ve yalniz EBRT
ile riskli organlar korunarak verilmesi miimkiin olmayan paraservikal bolgeye 85 Gy

EQD; uistiindeki dozun verilmesini saglanir.

2.9. Serviks Kanseri Brakiterapisinin Eksternal Radyoterapi ile Birlikte

Kullanimi

Serviks kanseri hastalarda toplam tedavi siiresi 8 haftayr gegmemelidir.(ABS
onerileri). Tedavi siliresinin uzamasinin lokal kontrol ve genel sagkalim siireleri
tizerinde olumsuz etkisi vardir. Ancak tiimor biiytlikliigii ya da baska nedenlerle
brakiterapinin eksternal radyoterapi sonrasi uygulanmasi gereken hastalarda tedavi

stiresindeki uzamalar kabul edilebilmektedir (16,17).

Tan1 aninda tiimor biiytlikliigiiniin fazla olmasi ve brakiterapi uygulamasinin
tiimoriin  uygulama yapilmasina miisade etmemesi gibi nedenlerle brakiterapi
eksternal radyoterapi bitiminden sonra ya da eksternal tedaviye baslandiktan ve
timorde cevap elde edilmesinden sonra yaklasik 4. haftadan sonra uygulanmaya
baglanilmasi tavsiye edilir. BRT’nin vajinal geometrisi uygun hastalarda eksternal
radyoterapi sirasinda veya eksternal radyoterapi bitiminden hemen sonra baslanmasi
ve haftada en fazla 2 giin uygulanmasi, ayrica eksternal radyoterapi ile ayni giin
uygulanmamasi Onerilmektedir. Eksternal radyoterapi ve HDR brakiterapi dozlar
merkezden merkeze gore degismekle birlikte (Tablo 2-1, Tablo 2-2) ortalama 40-50
Gy EBRT ile 4-6 fraksiyonda 5,3-7 Gy HDR brakiterapi kullanilabilmektedir (18).

30



Tablo 2-1. Erken evre serviks kanserinde 6nerilen eksternal radyoterapi (EBRT) ve yiiksek
doz hizli brakiterapi (HDR) dozlar1 (ABS 6nerileri)

EBRT(Gy) 1,8Gy/Fraksiyon HDR Fraksiyon Sayisi HDR doz/fraksiyon
20 6 7,5
20 7 6,5
20 8 6
45 5 6
45 6 53

Tablo 2-2. Lokal ileri evre serviks kanserinde onerilen eksternal radyoterapi (EBRT) ve

yiiksek doz hizl1 brakiterapi (HDR) dozlar1 (ABS Onerileri)

EBRT(Gy) 1,8Gy/Fraksiyon HDR Fraksiyon Sayisi HDR doz/fraksiyon
45 5 6,5
45 6 5,8
50,4 4 7,0
50,4 5 6,0
50,4 6 53

2.10. Brakiterapi Kaynak Secimi

Brakiterapide kaynagin aktivitesine, doz hizina, yar1 Omriine, par¢alanma
sekline, ortalama foton enerjisine, yari kalinlik degerine (Tablo 2-3) segimler

yapilmalidir.

Brakiterapi doz hizlari diisiik, orta ve yiiksek doz hizli olarak iige ayrilmaktadir.
Diisiik doz hiz1 (LDR) 0,4-2Gy/sa, orta doz hizi (MDR) 2-12Gy/sa ve yiiksek doz
hizi (HDR) 12Gy/sa’in istii olarak tanimlanmaktadir (19). LDR tekniklerinde
kaynaklar genelde manuel yiiklemelidir ve 1-5 mCi/cm’lik diisiik aktiviteli Ir-192 teli
kullanilmaktadir. MDR’de nadir olarak kullanilabilen bir yontem olup Sezyum bu
yontemde kullanilan radyasyon kaynagidir. HDR BRT ise sadece uzaktan kumandali
tekniklerle kullanilabilir. Kii¢iik ¢apli (~1 mm) 4-15 Ci aktiviteli Ir-192 kaynaklar
ile tim bolgelerdeki intrakaviter, intertisyel ve ylizeyel BRT’de HDR
kullanilabilmektedir. HDR’de olagan doz hizi 100-300Gy/sa’tir Tedavi siiresi
dakikalar siirmektedir. HDR BRT eksternal tedavilerdeki 0,5Gy/dk’lik tedavi

siiresine uymaktadir. HDR BRT’de stepping source teknigi ile kaynagin durma
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noktalar1 ve durma siireleri  degistirilebilmektedir  yani  optimizasyon
uygulanabilmektedir. Optimizasyon uygulanarak hedef hacime en iyi sekilde doz
verilerek; kritik organlar en iyi sekilde korunabilmektedir. ICRU 38’de
tamimlanmamis olmasina ragmen 0,01-0,3Gy/saat ¢ok diisik doz hizi1 (ULDR)
brakiterapi olarak bilinmektedir. ULDR’de 1-125 ve Pd-103 kalict implantlar
siklikla kullanilir. Pulslu doz hizi (PDR) saatte 1-3Gy’dir. 0,5-1 Ci aktiviteli Ir-192
kaynaklar1 kullanilarak genellikle saatte bir 5-10 dakikalik puls verilirerek yapilan
bir tedavi seklidir. PDR’de amac¢ sonradan yiiklemeli HDR cihazlar1 ile LDR
tedavilerin radyobiyolojik etkisini elde etmektir.

[ridyum-192, stabil iridyum-191 reaktdrde nétronlarla aktivite edildiginde
meydana gelmektedir. Giinde yaklasik %1 kadarhik radyoaktif bozunuma
ugramaktadir. Ir-192 radyoaktif kaynagina HVL’(yar1 deger kalinlig1) si doku igin 6
cm; kursun icin 2,5 mm’lik kursun yeterli gelmektedir. Brakiterapide radyoaktif
kaynak olarak kullanilan diger kaynaklardan daha yiiksek spesifik aktiviteye sahip
olmasindan dolay1 kii¢iik bir hacimdeki bir kaynagin tedavide kullanilabilir. Ir-192

%095 oraninda beta bozunumu yaparak Pt-192’ye donlismektedir.

Tablo 2-3: Brakiterapide kullanilan radyoaktif kaynaklar

Radyoniiklid  Yar1 Omiir Foton Enerjisi(MeV) Isin Tipi
Ra-226 1600 y1l 0,047-2,45(0rtalama 0,83) a,B,y
Rn-222 3,83 giin 0,047-2,45(0rtalama 0,83) a,B,y
Co-60 5,26 yil 1,17-1,33(Ortalama 1,25) B,y
Cs-137 30 y1l 0,662 B,y

Ir-192 74,2 giin 0,136-1,06(Ortalama 0,38) B,y
Au-198 2,7 giin 0,412 B,y

1-125 60,2 giin Ortalama 0,028 r
Pd-103 17 giin Ortalama 0,021 r
Sr-90 28,7 y1l 0,546 (B enerjisi) B
Cf-252 2,64 y1l 0,1 o,yn
Y-252 64 saat 2,27 (B enerjisi) B
Ta-182 115 giin 0,70 B,y
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Serviks kanserinde genellikle HDR brakiterapi tercih edilmektedir. HDR ile
saglik personelinin radyasyondan korunmasi, tedavi siiresinin kisalmasi,
hospitalizasyon ihtiyacinin olmamasi1 ve aplikator hareketi gibi LDR’nin
dezavantajlar1 giderilmis olur. HDR brakiterapi bu avantajlarindan dolay1r Avrupa,

Amerika ve Japonya’da LDR’ye gore daha ¢ok tercih edilmektedir.

2.11. ICRU 38 Yaklasinm

Brakiterapi uygulamalarindaki teknikler, aplikatorler, kaynaklar, doz referans
noktalar1 farkli merkezlerde degisiklikler gosterdigi i¢in ICRU 38 numaral
raporunda bazi kurallar tanimlamistir. Her uygulamada asagidaki ayrintilarin

belirtilmesi gerekmektedir (19).
1. Teknigin tanimlanmasi
2. Total referans hava kerma referans hacim tanimi
3. Gy referans izodozunun kapladig1 hacim olan referans hacim
4. Referans noktalarinin aldig1 dozlar belirlenmeli

5. Doz hiz1 ve tedavi siiresi, fraksiyone uygulamadaki tedaviler arasi siire

mutlaka belirtilmelidir.

Serviks kanserinde intrakaviter tedavide doz dagilimlari, Paris ve Manchester
sistemi tarafindan tanimlanan referans doz noktalarma (A ve B noktasi) gore
planlanmaktadir. Manchester sistemi 1938°’de Tod ve Meredit tarafindan Paris
sistemi gelistirilmis olup, bazi 6zel dozimetrik kurallar1 yerine getirmek iizere
aplikatorleri ve yiiklemeleri ilk kullanan ve tedaviyi tanimlamak i¢in mg/saat yerine,

‘A’ noktasinda ‘doz’ kullanan ilk sistemdir.

ICRU 38, Manchester sistemine gore A noktasini vajinal ovoidlerin
yiizeylerinden 2 cm yukarida ve intrauterin tandemden 2 cm lateralde tanimlamustir.
Daha sonra rontgen filmlerinde ovoidlerin yiizeylerine gorebilmek zor oldugu icin A
noktasi intrauterin tandemin alt ucundan 2 cm yukarida ve 2 cm lateraldeki nokta

olarak degistirilmistir (Sekil 2-5).
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A noktasi;

- Manchester dozimetri sisteminden endokaviter brakiterapi uygulamalarinda dozun

belirlendigi noktadir.

-Intrauterin tiipiiniin flanjindan ve ovoidlerin iist yiizeyinden 2 cm yukarisinda, 2 cm

sag ve solunda yer alan noktadir.
- Bu nokta anatomik bir nokta olmayip geometrik bir noktadir.
- Radyasyon nekrozlarinin meydana geldigi ilk noktadir.

- Hastalikli doku i¢in minimum dozu, saglikli doku i¢in maksimum dozu ifade

etmektedir.

- Pratikte sag ve sol A noktalar1 olmak iizere (AR, AL) 2 tane A noktasi1 vardir. Bu

noktada dozlar farkli olabilir.

ICRU 38, Manchester sistemine gore B noktasi, uterin tiiplin flanjindan ve
ovoidlerin st yiizeyinden 2 cm yukarida ve 5 cm sag ve solda yer alan noktadir. Bu
nokta A noktasinin 3 cm lateralinde bulunmaktadir. A noktasi timorii, B noktasi ise
parametriyumlar1 temsil etmektedir. B noktasi; pelvisteki lateral yapilardaki dozu

gostermektedir.

A noktasmin belirlenmesinde referans rolii olan intrauterin tandemin flanjinin
radyografik olarak belirlenmesindeki zorluklar ve flanjin istenen yerde olmasina
bagli koordinat farkliliklar1 nedeni ile ABS H noktasini tanimlamistir. H noktasi,
ovoid kaynaklarin tedavi sirasinda durma pozisyonlariin ortasini birlestiren ¢izginin
orta noktasindan tandem boyunca ovoid yaricapt 2cm uzaklikta ve 2 cm lateralde

tanimlanmaktadir (Sekil 2-5).
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L 148

Sekil 2-5. A, B ve H noktalar1 tanimlamalar1 (ICRU 38)

Mesane noktast ICRU 38’e gore; mesaneyi belirgin hale getirmek igin Foley
kateter kullanilir (Sekil 2-6). Balon 7cc’lik radyoopak siv1 ile doldurularak sisirilir ve
mesane boyuna kadar asagiya ¢ekilir. Mesane referans noktasi, yan radyogramlarda
balonun merkezinden ¢izilen 6n arka ¢izginin balonun arka yiizeyine kestigi noktada,
On arka radyogramlarda ise balonun merkezi alinir. Bu nokta balondaki maksimum

doz bolgesidir.

Rektum noktasi ICRU 38’¢ gore; yan radyogramlarda intrauterin kaynagin alt
ucundan ya da intravajinal kaynagin ortasindan bir 6n ve yan ¢izgi ¢izilir. Referans
nokta bu ¢izgi iizerinde vajinal arka duvarin 5 mm arkasindadir (Sekil 2-6). On arka
filminde bu referans noktasi intrauterin kaynagin en alt ucu veya intravajinal
kaynaklarin orta noktast alimir. Arka wvajinal duvart belirlemek ve rektumu
kaynaklardan uzaklastirmak i¢in rektal retraktor kullanilir. Eger retraktor yoksa
kontrast madde ve siv1 vazelin karisimu ile 1slatilmis gazli bezler ile vajene paketleme

yapilmalidir.
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Sekil 2-6.Rektum ve mesane referans noktalarinin gosterimi (ICRU 38)

2B BRT’de bolgesel lenfatiklerin dozlari lenfatik trapezoidi araciligi ile
hesaplanabilir (Sekil 2-7). S1-S2 vertebralarin kivrimindan simfizis pubisin st
kenarina kadar dik bir dogru ¢izilir. Bu dogrunun ortasindan ¢izilen dik dogru
tizerinde 6 cm uzakliktaki noktalar belirlenir. Bunlar sag ve sol eksternal iliak lenf
nodlarmi gostermektedir. Bu noktalarla L4’tin ortasindan 2 cm sag ve soldaki
paraaortik noktalar birlestirilir. Bu iki ¢izgi birlestirilerek lenfatik trapezoidi
olusturulur. Trapezoidin yan kenarlarinin orta noktalar1 sag ve sol common iliak lenf
nodlarini gosterir. En alt noktalarda ise sag ve sol eksternal iliak lenfatikleri

gostermektedir.

Sekil 2-7.Lenfatik trapezoidi ve trapezoid noktalar1 (ICRU 38)
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Pelvik duvar referans noktast ICRU 38’e gore; on arka ve lateral filmler
tizerinde sabit kemik yapilar olarak goriintiilenir (Sekil 2-8). Bu noktadaki doz
parametrium distal boliimiindeki obturatér lenf nodlarinda absorbe edilen dozu
belirler. On arka radyogramda iki asetablumun iist marj1 boyunca tanjansiyel, yatay
bir ¢izgidir. Asetablumun orta yiizeyine tanjansiyel dikey bir ¢izgi ¢izilir. Referans
nokta bu ¢izginin kesim noktasidir. Lateral radyogramlarda sag ve sol asetablumun
en list noktalar1 bas ayak dogrultusunda birlestirilir. Bu iki noktanin ortasi referans

noktasidir.

N

f S

7\

AP X-RAY FILM LATERAL X-RAY FILM

Sekil 2-8. Pelvik duvari referans noktasi (ICRU 38)

2.12. ABS Doz Onerileri

* Eksternal pelvis EBRT ile HDR BRT’nin birlikte kullanildigi erken evre
serviks kanserli hastalarda A noktasinda tanimlanan dozun LDR esdegeri 80-85Gy

iken ileri evre hastalarda 85-90Gy olarak Onerilir.

* 4 cm’den kiigiik evre I-ll erken evre, 4 cm’den biiyiik IIIB-IV ileri evre

tanimlanir.

* Pelvis radyoterapi dozlarin kiiglik lezyonlarda 50-55Gy, biiylik lezyonlarda

ise 55-60Gy olmasi Onerilir.
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2.13. GEC-ESTRO Yaklasimi

1990’larin basindan beri radyasyon onkolojisi departmanlarinda radyoterapi
planlamalarinda bilgisayarli tomografi cihazi kullanilmakta ve 3 boyutlu planlama
yapilmaktadir. Bu radyasyon onkologunun kontur ¢izmesini ve riskli organlarin
doz-voliim histogramlarini géstermesini saglamaktadir. 2000 yili basladiginda GEC-
ESTRO 3 boyutlu goriintiilleme ve planlama yapan klinikler arasinda ortak bir dil
konusmak, brakiterapide standart bir protokol olustumak amaciyla bir ¢alisma grubu
olusturdu. Bu ¢alisma grubunun yaymladigi el kitabi klinik deneyimler ve farkli
Kliniklerin dozimetrik yaklasimlarini icermektedir. Temelinde ICRU raporlarindaki
Oneriler vardir. Serviks kanserinin brakiterapisinde serviks ve residii tiimori
belirlemedeki istiinliigii nedeniyle MRG’1n kullanimin1 desteklemektedir (20,21).
ICRU 38 no’lu raporda hedef hacim olarak CTV’ye (Clinic Target Volume) 60Gy
verilmesi 6nerilmektedir. GEC ESTRO hedef hacim i¢in ICRU’dan farkli iki yeni
tanimlama olan HR CTV ve IR CTV getirmistir (40,41).

2.13.1. GEC ESTRO onerileri
*Tedavi edilecek hacmin belirtilmesi
*Verilecek doz
sIzodozlarin olusturdugu hacim belirtilmesi
*A noktasi hacimin ne oldugu

*Kritik organlarin aldig1 dozlar hacim cinsinden

2.14. ICRU 89

ICRU 38 ve GEC ESTRO c¢alisma grubunun yayimnladigr makalelerin hepsinin
bir arada bulundugu gerekli giincellemelerle birlikte 2016 yilinda ICRU 89
yayinlanmistir. ICRU 89°da 6zet olarak;

BRT teknik ve sistemleri, tedavi planlama i¢in goriintilleme, tiimor, hedef
hacimler ve adaptif radyoterapi, risk altindaki organlar, radyobiyoloji, preskripsiyon,
kayit ve raporlamaya iligkin parametreler, voliimetrik doz degerlendirme,
radyografik doz degerlendirme, kaynaklar ve absorbe dozun hesaplanmasi, tedavi

planlama gibi igerikten olusmaktadir (42).
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2.15. 3 Boyutlu Brakiterapi Tedavisinde Doz-Hacim Kavramlar:

2.15.1. Gross tumor volume (GTV)

GTV; Tedavi oncesi muayene veya MRG goriintiileme ile biyiikligii ve yeri
palpe edilebilir timo6r hacmidir. Timor cerrahi olarak ¢ikarilmasindan sonra GTV
yoktur.

2.15.2. Clinic target volume (CTV)

GTV’yi etrafinda goriintiilemeyen subklinik hastaligi i¢eren tiimor hacmidir.
Intrakaviter BRT’de hacimler tan1 ve BRT anindaki hacimler dikkate alinarak
tanimlanir.

2.15.2.1. High risk-CTV (HR CTV)

HR CTV; EBRT sonrast ve BRT anindaki gross tiimér hacmi ve palpe
edilebilirdir. Lokal tekrarlama agisindan en yiiksek riskli hacim HR CTV’dir ve bu
nedenle verilebilecek en yiiksek doz belirlenmelidir. Tiim serviks ve serviks disina
yayilan timor kismidir ve giivenlik marji igermez (Sekil 2-9, Sekil 2-10).
2.15.2.2. Intermediate risk-CTV (IR CTV)

IR CTV; EBRT’ye baslamadan 6nceki tiimor hacmi ve BRT 6ncesi mikroskobik
timor hacmi olarak tanimlanmaktadir. HR CTV hacmini timoriin  biyikligi,
yayilimi ve tedavi se¢imine bagl olarak 5-15 mm marj arasinda kapsar. Tedavi
sonrasinda lokal tekrar1 agisindan yiiksek risk tasimaktadir (Sekil 2-9, Sekil 2-10).
2.15.2.3. Low risk-CTV (LR CTV)

Cerrahi veya EBRT ile tedavi edilir (Sekil 2-9).

2.15.3. Organ at risk (OAR)

BRT’de riskli organ hacimleri; uygulanan bolgeye gore degismektedir. Mesane,

rektum sigmoid tanimlanan kritik organlardir.
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2.15.4. Planning target volume (PTV)

3B brakiterapi planlamasinda organ hareketi, set-up belirsizlikleri olmadig: igin

planlanan tiimor hacim CTV ile aymidir.

LR IR HR IR LR
Pelvic wall \ Pelvic wall
region region
-~ < > —
Potential microscopic Macroscopic Potential microscopic
tumour spread tumour load tumour spread
— —
Significant Significant
microscopic microscopic
disease disease

Sekil 2-9. GEC ESTRO’ya goére hedef hacim tanimlamalar1 (GYN GWG | 2004)

Sekil 2-10. GEC ESTRO’ya gore hedef hacim tanimlamalar1 (GYN GWG IV 2011)

2.16. Brakiterapi Doz Normalizasyonu ve Optimizasyonu

BRT’de doz dagilimlari; tanimlanan hedef hacim, i1sinlanan normal dokular ve

kritik organlarin doz kriterlerine gore degerlendirilmelidir. Her zaman tiim hedefleri

ve kritiklerin doz kisitlamalarini Karsilayabilmek kolay olmamaktadir. Kaynak

pozisyon sayilar planlamaya gore 10-300 arasinda degismekte olup pozisyonlardaki

40



durma zamanlarinin ayni olmasi diizgiin doz dagilimiyla sonuglanmayabilir. Bu
yiizden optimizasyon algoritmalar: kullanilir. Bir stepping kaynakla tedavi yapilirken
hedef bolgede homojen doz dagilimi saglamak igin, kaynak durma pozisyonlar1 ve
durma zamanlarimi1 ayarlayabiliriz. Bu ayarlama islemi optimizasyon olarak
tanimlanmaktadir. BRT’de optimizasyonun amaci; hedef disindan hizli doz
diistisiiyle riskli organlart korumak, aplikasyon i¢inde homojen doz dagilimi elde

etmek, hedefin minimum istenen dozla kapsanmasini saglamaktir.

2.16.1. Normalizasyon

Bir veya daha ¢ok noktada veya hedef hacimde dozun %100 izodoz degeri

olarak tanimlanmasina “normalizasyon”, denir.

2.16.1.1. Nokta normalizasyonu
Kateter doz noktalari, kateterden belli bir (d) uzaklikta etrafinda yaratilabilir.

2.16.1.2. Voliim normalizasyonu
Doz noktalari, hedef hacmin seklini yansitacak sekilde hacmin etrafinda rasgele

dagilmistir.

HDR BRT’de tedavi planlamasi i¢in, tanimlanan aplikatorlerin kaynak durma

pozisyonu ve durma siirelerini hesaplamak igin ¢esitli modeller gelistirilmistir.

2000 yil1 6ncesi 2B konvansiyonel planlamalarda; kaynak durma siireleri siirekli
ayarlanarak istenen kriterleri karsilayan doz dagilimlar: elde edilmekteydi. 2000 yili
sonrasinda, hasta goriintiilerinin tedavi planlama sistemine aktarilmasiyla
optimizasyondan once, hedef hacimde ve riskli organlarda optimizasyon islemleri
boyunca, hedef hacim ve riskli organ goriintiileri kullanilir. Bdylece bu modeller her
hasta i¢in hastanin anatomisini dikkate alir. Yani optimal kaynak durma pozisyonu
ve durma siireleri otomatik elde edilir ve bu islem ters planlama olarak adlandirilir.

Optimizasyon islemi ileri planlama ve ters planlama altinda incelenmektedir.
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2.16.2. ileri planlama

2.16.2.1. Kaynak durma pozisyonu ve siirelerinin manuel olarak optimize
edilmesi

Bu yontem; kaynak durma zamanlarmi manuel degistirerek optimizasyon
yapmaktadir (23,24). Agirhklar rolatif sayr oldugundan dolayr 1'e gore
derecelendirilme yapilmaktadir. Bu optimizasyon islemi; riskli organlari varhigini
dikkate almadan hedef hacime homojen doz dagilimi vermeyi saglamaktadir (25).
Durma siireleri degistikten sonra bilgisayar, doz dagilimini yeniden hesaplayip doz

dagilimi elde edilinceye kadar bu islem tekrarlanmaktadir.

2.16.2.2. Grafik optimizasyon
Global ve lokal secenekleri ile doz dagilimlarini izodoz egrilerinin degistirilmesi
ile yapilan optimizasyon yontemidir. Manuel ayarlama yapildiktan sonra algoritma,

izodoz dagilimina uygun kaynak durma zamanlarini hesaplamaktadir (26).

2.16.2.3. Geometrik optimizasyon
Timor igindeki bir noktaya normalizasyon ile aplikatorlerin etrafinda uygun doz

dagilimi elde etmek i¢in durus zamanlar: ayarlanmaktadir (26).

2.16.2.4. Nokta optimizasyon

Bu yontemde, her bir kaynak durma pozisyonunu tanimlanan uzakhktaki doz
noktalarindaki dozu hesaplamaktadir. Hedef diizensiz bir sekilde ise, hedef
tammlanan doza esit doz almasi mimkiin degildir. Optimizasyon islemi; hedef
cevresinde riskli organlar1 dikkate almamaktadir. Bu yiizden; hedef ve kritik organlar

i¢in hedef noktasi tanimlanmalidir (25).
2.16.3. Ters planlama

2.16.3.1. Voliimetrik optimizasyon

Bu optimizasyon yontemi anatomiye dayali ters optimizasyon yontemidir. Doz
simirlamalari, hedef hacim i¢in minimum ve maksimum, riskli organlar igin ise
istenen hacimlerdeki doz kriterleri tanimlanabilmektedir. Kaynak durma pozisyonu

optimal durma siirelerini hedef hacim ve kritik organlarin doz sinirlamalarini
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karsilayan durma siirelerini otomotik belirler bu nedenle manuel ayarlama
yapilmamaktadir (25, 27, 28).

2.17. U¢ Boyutlu Konformal Brakiterapiye Gegis

Buraya kadar anlatilan teknik ve yontemler 3B konformal brakiterapinin
yontemlerinin ortaya ¢ikmasi ile 6nemini kaybetmistir. 2000 yilindan itibaren 3B

konformal brakiterapi tedavisi yaygin olarak kullanilmaya baglanmistir.

3B konformal brakiterapi hastalarin tedavisinde kolaylik saglayan bir yontemdir.
Bilindigi lizere A noktasi deneysel bir noktadir ve tiimdrdeki dozu yansitmayabilir.
3B konformal BRT ise doz dagilimini 3 boyutlu olarak gdsterebilmekte ve normal
dokularin azami korunmasina olanak saglamaktadir. 3B BRT ile normal dokulardaki
doz azalirken tiimorlii dokuya daha yiiksek doz verilebilmektedir. Bu teknik temel
tedavi Oncesi ve tedavi sirasinda ¢ekilen MRG’e dayanir. BT ve diger goriintiileme
tekniklerinin kullanabilir ama bunlarin kullanimi daha sinirlidir.  Kullanilan
aplikatorlerin MRG ve BT uyumlu olma zorunlulugu vardir. Aksi halde hastanin
MRG goérintiilerinin alinmasimnin séz konusu olmadigi gibi; BT’de ise metal

artefaktlar1 gorilintliyli degerlendiremez hale gelmektedir (Sekil 2-11).

MRG gorintiileri fizik muayene ve BT’ye gore tiimor boyutu ve yerlesimi
hakkinda bilgi verdigi gibi anatomik yapilarin hacimlerinin saptanmasinda yiiksek
dogruluk getirir (Sekil 2-11 ve 2-12). Ancak yine de evreleme ve BRT uygunlugu
icin esas degerlendirme anestezi altinda yapilan muayenedir. EBRT sonras1 ¢ekilen
timoriin regresyon derecesi ve uterin yapi1 degisikligi konusunda bilgi verir. GEC
ESTRO tarafindan servikste rezidiiel tiimorii goriintilemede MRG’in diger
tekniklerden daha iistiin olmas1 nedeni ile serviks kanseri tedavisinde 6nemli bir yeri
oldugunu belirtilmistir. Tedavi siiresince tiimor boyutu degistiginden GTV ve
CTV’de degisir. Bu nedenle hem tani aninda hem EBRT’den sonra mutlaka hedef

hacmi degerlendirilmelidir.
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Sekil 2-12. BRT uygulanan hastada MRG goriintiisii

HR CTV konvansiyonel BRT’deki A noktasindan tiiretilmistir. Bu alandaki
dozlar A noktasinda tanimlanan dozlara benzemektedir. DVH’de HR CTV’nin
referans dozu aldigi, GTV nin ise bu dozun yaklasik bir miktar daha fazla doz aldig:
goriilmektedir. Kritik organ dozlari ise belirtilen doz kriterleri ile uyumludur. MRG
ile yapilan planlamada mesane ve rektum hacimleri BT’ye nazaran c¢ok daha

kesindir.
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Konvansiyonel EBRT’de CTV ve set-up hatalarint ve organ hareketlerini
karsilamak icin emniyet sinir1 verilmektedir. 3B BRT’de emniyet sinir1 verilmedigi
icin antero-posterior ve lateralde doz platoya ulasamaz. Bu alanda emniyet siniri
verilirse BRT de doz eskalasyonu yapilmis olur. Bu nedenle emniyet sinir1 sadece
longitudinal yonlerde onerilebilir. EBRT de alan kenarlarinda hizli doz diismelerinin
oldugu ancak kritik organlara homojen doz dagilimi oldugu kabul edilmektedir.
Intrakaviter BRT de 6zellikle kaynak yakinindaki organlarda homojen olmayan doz
dagilimi elde edilmektedir. Intrakaviter BRT’de cevre organlara liimeni olan
mukozal, submukozal tabaka ve kas tabakasi olan organlardir. Dolayisiyla bu
organlarin konumu ve dolulugu doz dagilimint etkilemektedir. 3B BRT
uygulamalarinda, aplikatorler hedef hacim icerisinde iken goriintii alinmaktadir.
Aplikatorler, kaynak pozisyonlari; GTV, HR-CTV, IR-CTV ve riskli organlarda
yiiksek kalitede goriintii elde etmektedir. Goriintii kalitesi arttirilmasi; ¢ekilen BT,
MRG ve PET-BT gibi farkli goriintiileme tekniklerinin flizyonuyla da
yapilabilmektedir.

Aplikasyon sirasinda ve aplikasyon sonrasinda hem HR CTV hem de kritik
organlar degisebilir. Gerek hedef hacminin kiigiilmesi gerekse de HR CTV ve kritik
organlardaki degisiklikler fraksiyonlar arasinda anatomik farkliliklar yaratabilir. 3B
BRT uygulamalarinda her tedavide yeni bir goriintiileme kullanilmasi gerekmektedir.

Hatta her fraksiyon dncesi MRG kullanilmasi altin standarttir.

GEC ESTRO 2000 yilinda kurmus oldugu farkli merkezlerden doktor ve
fizikgilerden olusan jinekolojik ¢alisma grubu Gynecological Work Group (GWG)
goriintii kilavuzlugunda 3B brakiterapinin tedavi planlari ile ilgili c¢alismalar
yapmiglardir. Cesitli bilimsel arasgtirmalarin sonucuna dayanarak 3B BRT ile ilgili
tavsiyelerde bulunmustur. Bu tavsiyelerin temel amaci hedef hacime ve HR CTV’ye
her hastaya gore bireysellestirilmis adaptif doz dagilimini1 saglarken, kritik organlara
uygulanacak olan dozun en aza indirilmesi arasindaki dengeyi saglayabilmektir.

Kiimiilatif doz-hacim histogramlar:1 ile HR CTV’deki doz heterojenitesi
degerlendirilerek bu bdlgelerdeki istenen minimum doz GEC ESTRO’ya 6nerilerine

gore hesaplanmaktadir.
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Formiil (2.1)’e gore hesaplanan EBRT ve BRT tedavilerinin toplam aldigi EQD,

degerleri asagida verilmistir.
» HRCTV (HR CTV hacminin %90’ nin aldigi doz: Dgy)=80-90Gy EQD,
» Rektum (2cc'lik rektum hacminin aldigi doz: D,.)=70-75Gy EQD,
» Mesane (2cc'lik mesane hacminin aldig1 doz: D,)=90Gy EQD;

» Sigmoid (2cc'lik sigmoid hacminin aldigi doz: D,.)=70-75Gy EQD,

dia/p D - Total doz a /8 — 10 erken yan etkiler i¢in
EQD, =D x

2va/f (2.2)
d — Fraksiyondozu  «/ff — 3 geg yan etkilericin

2.18. Brakiterapide Hesaplama Yontemi

2.18.1. TG-43 protokolii

1995 yilinda Amerikan Medikal Fizikgiler Birligi (AAPM), tek bir radyasyon
kaynagindan ¢ikan dozun hesaplanmasinda ve brakiterapide kullanilan kaynaklarin
dozimetrisi hakkinda, doz hesaplama yontemlerini de kapsayan TG-43 raporunu
hazirladi. 2003 yilinda literatiir 6rneklerinin artmasiyla ve teknolojik gelismeyle
birlikte APPM, TG-43U1 adinda TG-43 nolu rapor i¢in giincelleme yapilmistir. TG-
43 protokoliinde tavsiye edilen doz dagilimi giiniimiizde hala ¢ogu klinikte bu
algoritmalar esas alinarak kaynak modellemeleri yapilmaktadir. Giincelle yapilan
raporda doz hesaplamalar1 i¢in bir boyutlu nokta kaynak formalizminden yola
cikilarak tiiretilen 2 boyutlu silindirik dogrusal kaynak formiilii 6nerilmistir. Bu
formiil ile herhangi bir silindirik kaynagin etrafindaki iki boyutlu doz dagilimi
hesaplanabilir.
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Doz hizi, asagidaki gibi tanimlanmistir (29).

G (r,06)

G [1,0, %}

Si: Hava Kerma Siddeti (cGycm?/h)

D(r,8) = AS, F(r,8)g(r)

A: Doz Hiz1 Sabiti
G (1,0): Geometri Faktorii
g(r): Radyal Doz Fonksiyonu

F (r, ©): Anizotropi Fonksiyonu

(r.8)

opPhkiasat
A

pa

Sekil 2-13.TG-43 dogrusal kaynak yaklagimi

47

(2.2)



3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arag ve Gerecler

Bu calisma, Acibadem Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii'nde yapilmis

olup, Acibadem Maslak Hastanesi’nde bulunan asagidaki cihazlar kullanilmistir.
1. Sonradan yiiklemeli HDR brakiterapi cihazi
2. Brakiterapi cihazi kontrol initesi
3. BT ve MRG uyumlu aplikator
4. Tedavi planlama sistemi (TPS)
5. Bilgisayarli tomografi (BT)
6. Manyetik rezonans goriintiileme (MRG)
7. Siemens ARCADIS Orbic C-arm rontgen cihazi
8. Pozitron emisyon tomogrofi (PET)

9. IBM SPSS 23 istatistik programi

3.1.1. Sonradan yiiklemeli HDR brakiterapi cihazi

Bu ¢aligmada VariSource™ IX (Varian) HDR sonradan yiiklemeli brakiterapi
cihazi kullamilmistir. 20 farkli kanaldan baglanabilen transfer kablosu yardimiyla

kaynak hastaya kontrol iinitesinden yiiklenebilmektedir (Sekil 3-1).

Kaynak ¢ikmadan 6nce yalanci kaynak tedavi edilecek mesafeye gonderilerek
aplikatorlerin baglantis1 denetlenir. Kaynak yerinin dogrulugunun kontrolii igin,
cihazin igine yerlestirilmis kamera ve Olglim sistemi kaynagin yerinin
goriintiilenmesini saglamaktadir. Kaynak (80 cm) ve yalanci kaynak (140 cm) olarak
bildirilen mesafelere gonderilerek ne kadar hata ile bu mesafelerde durdugu tespit

eden 6zel bir sisteme sahiptir.

Sistem yiiksek aktiviteli (10 Ci veya 37000 MBq) Ir-192 radyoaktif kaynak
kullanmaktadir. 1r-192 radyoaktif kaynagi olagan kullamim sekli teldir ve %25
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Iridyum, %751 Platin seklinde alasim olarak iiretilmektedir. Kiiciik silindirik kaynak
veya seed seklinde bulunmaktadir. Kaynagin aktif uzunlugu 3 mm, ¢ap1 0,34 mm
(0,9-1,1 mm)’dir. Kapsiil i¢indeki aktif uzunluk telin ucundan 1 mm geriden
baslamaktadir (30).

Sekil 3-1.VariSource™ [X (Varian) sonradan yiiklemeli brakiterapi cihazi

3.1.2. Brakiterapi cihazi kontrol iinitesi

Anahtarli baslatma konsolu, tedavi cihazi ve baslatma konsolunu kontrol eden
bilgisayar sisteminden olusmaktadir (Sekil 3-2). Tedavi Planlama Sistemi (TPS)
Eclipse-Brachyvision’(Varian) da yapilan planlar kontrol {initesine aktarilir. TPS’den
alinan yazili bilgiler ile aktarilan tedavi bilgileri karsilastirip dogrulandiktan sonra
sistem tedaviyi baslatmak i¢in gereken sifreyi otomatik olarak yazdirmaktadir. Yazil
¢ikt1 yeniden kontrol edilerek bildirilen sifre sisteme girilir ve tedavi baslatilir. Bir
sonraki tedaviye dikey faktoriinii otomatik olarak hesaplayabilmektedir. Her bir
durus pozisyonunun yeri isinlama siiresi boyunca kontrol biriminden izlenebilir.

Tedavi sonlandiginda otomatik olarak tedavi ile ilgili bilgileri yazic1 vermektedir.
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Sekil 3-2. Brakiterapi cihaz1 kontrol tinitesi

3.1.3. BT ve MRG uyumlu aplikator

Serviks kanseri brakiterapisinde cesitli aplikatorler kullanilmaktadir. Bunlar
farkli uzunluklar1 ve boyutlar1 olan tandem ve ovoidleri igermektedir. Ovoid tiiplerin
¢ap1 2-3 cm intrauterin tiipiin uzunlugu 4-6 cm arasindadir (Sekil 3-3). Bu ¢alismada,
BT ve MRG uyumlu aplikatorler kullanilarak, 3B’lu brakiterapi planlamasi
yapilmistir. Kullanilan aplikatorler, bir tandem ve iki ovoid’den olusmaktadir. Uterus
kavitesi i¢ine bir tandem ve yan fornikslere iki ovoid yerlestirilir. Yerlestirildikten
sonra radyolojik yontemlerle pozisyon degerlendirilmesi yapilarak, bilgisayarh

tedavi planlamasiyla doz dagilimina karar verilir.

Sekil 3-3. BT ve MRG uyumlu tandem ¢ift ovoid seti
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3.1.4. Tedavi planlama sistemi

Bu c¢alismada Varian Eclipse-Brachyvision Versiyon 13 (Varian) tedavi
planlama sistemi kullamilmistir. Bu sistem sayesinde BT, MRG ve PET
goriintiilerinden faydalanilarak 3B’lu planlama yapilabilmektedir. Sisteme goriintiiler
DICOM baglantis1 ile aktarilir. 1r-192 kaynagina ait tamimlamalar, Varian,
VariSource 0,5 cm High Dose Rate Ir-192 Source, model alinarak tanimlanmstir.
Radyoaktif kaynak modellerinin 06zellikleri genel parametreler, anisotropi
parametreleri ve sacilma fonksiyonu parametreleri olmak iizere sisteme

tanimlanmustr.

3.1.5. Bilgisayarh tomografi

Bilgisayarl1 Tomografi, viicudu ince dilimler seklindeki kesitlerle goériintii alma
islemidir. Cihaz hareketli bir gantry tizerine monte edilmis bir X-ismn1 tiipiine
sahiptir. X-1s1mm1 kullanarak gantry; hasta etrafinda donerek viicudu tarar ve BT

goriintiileri olusur.
Gortintiiler bilgisayarla elde edilir.

BT kesitinin olusabilmesi i¢in, kesit diizlemindeki her noktanin X-1smini
zayiflatma degeri bilinmelidir. Bundan dolayi, kesit diizleminin her yoniinden X-1s1n1
gecirilir. Olusan goriintiiler gri-skala resmi olarak tretilir. Resimdeki degeri agik
olanlarda X-1gin1 tutulumu daha fazla, koyu olanlarda ise X-1s1m1 tutulumu daha

azdir.

Bu c¢alismada hasta goriintiilerini elde etmek i¢in Siemens marka Somatom
Force Bt cihazi kullanilmistir (Sekil 3-4). Cihaz BRT aplikatérleri ile uyumlu olup
ilk fraksiyonda elde edilen goriintiiler DICOM aracilig ile radyoterapi boliimiine

hasta kritik organlar1 ve hedef hacimlerin ¢izilmesi igin génderilir (31).
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Sekil 3-4 Siemens Somatom Force BT cihaz

3.1.6. Manyetik rezonans goriintiilleme (MRG)

MRG, kesit alma temeline dayanan BT gibi bir goriintiileme yontemidir. BT de
gantrinin bir benzerini kullanir, fakat bu gantri hastanin biitiin viicudunu i¢ine alacak
sekildedir. MRG cihazi radyasyon kullanmadan, goriintiiyli manyetik titresimlerden
yola ¢ikarak olusturur. Gantrinin igerisinde ¢ok giiclii bir manyetik alan olusturulur.
MRG’nin ¢alisma prensibi, bu manyetik alan yoniine yonelen atomlarin belirli bir
frekans da salinim yapmalarina dayanir. Bu atomlar {izerine uygulanan radyo
dalgalari, belirli bir frekansta bu radyo dalgalarini geri yansitir. Bu yansiyan dalgalar

sayesinde MRG goriintiileri olusur

MRG cihaz1 kontrolsiiz biiyiime egilimindeki dokular: teshis etme ve diger
dokulardan kontrast farklarin1 ayirt edebilir. Bu sebeple diger teshis cihazlarina
oranla daha 1yidir. MRG cihazi diger goriintiilleme cihazlarina gére yumusak dokuyu
daha 1iyi goriintiiler. Sensitivitesi ¢ok daha yiiksektir, boylece bir¢ok lezyon ve

patolojik doku saptanabilir (32).

Bu c¢alismada BT goriintiilerine ek olarak daha net bir hacim ¢izme agisindan
hastalarin ilk fraksiyonlarinda MRG goriintiileri de alinmistir. Calismada Siemens

Magnetom Avanto MRG cihazi kullanilmistir (Sekil 3-4).
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Sekil 3-5 Siemens Magnetom Avanto MRG cihazi

3.1.7. Siemens ARCADIS Orbic C-arm rontgen cihazi

Siemens C-arm rontgen cihazi; C kol sistemi ve monitor tasiyicidan olusan bir X
1311 sistemidir. Izosentrik dizayni ve 190° orbital hareketi ile Arcadis Orbic, C-Kolu
pozisyonlandirma gereksinimini ortadan kaldirmaktadir. Entegre kablolar ve
elektromanyetik frenler, kullanimi daha da kolaylastirir. Gelismis giic moduna
(23mA’e kadar) ve 1K? ¢oziiniirliklii tamamen dijital gériintiileme zinciri ile en gii¢
klinik uygulamalar bile kolaylikla gerceklestirilebilir. Monitor tasiyict ise klavye,
USB portu, donebilen iki ekran DVD siiriiciisiine sahiptir. Zirthlama 3 mm Al
esdegeridir. C kollu ile ¢ekilmis 2 boyutlu goriintiiler, yazdirilabilir. Cekim sayisi,
tetkik siiresi, tetkik dozu gibi bilgileri iceren radyasyon 6zet raporu otomatik olarak

olusturulur (33).

Bu calismada ilk fraksiyon disinda diger fraksiyonlarda aplikatdr yerlesimi
kontrolii Siemens ARCADIS Orbic C-arm rontgen cihazi ile yapilmistir (Sekil 3-6).
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Sekil 3-6. Siemens ARCADIS Orbic C-arm rontgen cihazi

3.1.8. Pozitron emisyon tomogrofi (PET)

PET radyoaktif isaretlenmis molekiillerin kullanildigi bir goriintiileme
teknigidir. PET tarama sistemlerinde, hastaya uygulanarak viicut icerisindeki
biyodagilimini tamamlayan goriintiileme ajanindan kaynaklanan, aralarinda 180° ag1
bulunan 511 KeV’lik gama fotonu ciftlerini tespit etmek lizere farkli sayr ve
konfigiirasyonlarda detektor halkalart mevcuttur. Birbiri ile 180° ac1 yapacak sekilde
konumlanmig detektor ciftleri, belirlenen zaman limiti igerisinde (nano saniye
mertebesinde) tespit edilecek her bir gama foton ¢iftini sistem bilgisayarinda x, y ve
z eksen koordinatlar ile birlikte, tek bir nokta olarak kaydederler. Bu zaman limiti
disinda detektorlere ulasan fotonlar ise, sayima dahil edilmezler. Bu noktalar,
radyoaktivitenin yogun oldugu bolgelerden daha ¢ok, az oldugu bolgelerden ise daha
az sayida kaydedilir. Bu ham veriler sistem bilgisayar1 tarafindan islemlenerek

tomografik PET goriintiileri olusturulur.

PET c¢ekimleri sirasinda 18-fluorodeoksiglukoz (F-FDG veya FDG) adi verilen
glikozun radyoaktif hale getirilmis bir sekli kullanilir. Bu madde hastaya damar yolu
ile verilir. Kanser hiicrelerinin normal hiicrelerden daha hizli metabolizmaya sahip
olmasi nedeniyle FDG, bu hiicrelerde daha fazla tutulur ve tiimor dokusunun yeri

goriintiilenebilir.
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Ancak FDG malign hiicreler icin spesifik degildir, makrofaj, fibroblast gibi
proliferatif ve inflamatuvar hiicrelerde ve graniilasyon dokularinda yiiksek FDG

tutulumu olabilir.

3.1.9. IBM SPSS 23 istatistik programi

SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) istatistiksel analize yonelik
bir bilgisayar yazilimidir. 11k siiriimii 1968 yilinda ¢ikmustir. Calismamizda, verilerin
istatistiksel analizi i¢in SPSS versiyon 23 kullanilmis olup, “Paired-t, Student-t,

Independent-t ve Wilcoxon” testleri uygulanmustir.
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3.2. YONTEM

3.2.1. Hastalarin belirlenmesi

Yapilan ¢alismada serviks kanseri tanisi ile eksternal tedavi sonrasi intrakaviter
brakiterapi gormiis 25 hasta (Evre 1B2 3 hasta, evre 1B 16 hasta, evre I1IA 3 hasta,
evre 111B 2 hasta, evre IVA 1 hasta) ¢alismaya dahil edildi. Kullanilacak aplikatoriin
secimi hastanin anatomisine, tiimdr lokalizasyonuna ve boyutuna gore belirlendi.
Tim hastalarun ilk fraksiyonunda hem BT hem de MRG goriintiileri ¢ekildi. 25
hastanin 17’sinde PET goriintiisii bulunmaktadir. Biitiin hastalarda kritik organlar
(rektum ve mesane) ve HR CTV GEC ESTRO onerilerine gore konturlandi. Tim
hastalar doz semalar1 4x700cGy olacak sekilde planlandi ancak 1x700cGy iizerinden
incelendi. Hastalar i¢in bir 2B konvansiyonel BRT, ek olarak 3B konformal BRT ve

3B voliimetrik optimizasyon olmak iizere iki adet 3B planlama yapildi.

3.2.2. Hastalarin tedaviye hazirlanmasi

Bir serviks kanseri hastasi; EBRT tedavi sonrasinda BRT randevusuna geldigi
zaman doktor ve hemsire tarafindan islem hakkinda bilgilendirilir. BRT kii¢iik
cerrahi prosediir olarakta kabul edilmekte ve anestezi altinda yapilmasi
onerilmektedir. Girisim Oncesi doktor ve hemsire tarafindan steril kosullar uygun
sekilde hazirlanir. Setler hemsire tarafindan kullanima hazir hale getirilir. Hasta
MRG uyumlu karbon-fiber masa iizerine yatirilir. Aplikasyon masast diizenlenir.

Hastaya jinekoloji pozisyonu verilerek perine temizligi yapilir.

Hastaya brakiterapi odasinda sedasyon anestezi yapilir. Mesaneye foley kateter
konarak, katater balonu 6cc SF (serum fizyolojik) ve lcc tirografin ile sisirilir ve
mesane 45cc SF, 5 mg kontrast madde ile karistirilarak doldurulur. Doktor hastayi
muayene edip uygun aplikatorleri segerek hemsirenin yardimiyla aplikasyonu yapar.
Her hasta i¢in kendi anatomisine uygun aplikatér secilmesi c¢ok Onemlidir.
Aplikasyon sirasinda aplikatoriin fiksasyonu i¢in rektum ve mesanenin gazli bez ile
aplikatdrlerden uzaklastirilmasi gerekmektedir. Bu nedenle yerlestirilen aplikatorler

vazelinle 1slatilan gazli bezle sabitlenir (Sekil 3-7). Kag adet gazli bez kullanilmigsa
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hasta dosyasina kaydedilir. Aplikasyon sonrasi ortogonal filmlerle aplikatorlerin
yerleri kontrol edilir. Hasta aplikasyon isleminden sonra planlama amach
gorlntiilerinin alinmasi igin radyolojiye transfer edilir. Pozisyonun sabitligi agisindan
hasta aplikasyonun da yapildigi aynt MRG uyumlu diiz masada tasimir. Cekimler
sonrast MRG ve BT nin fiizyonu, klinik konturlama ve tedavi planlamasinin yapilip
onaylanmasidan sonra hasta cihaz baglantilar1 yapilir. Hastaya tedavi konusunda
bilgilendirilir. Aplikasyon sonras1 bir siire hastanin genel durum ve kanama kontrolii

yapilir. Hastanin derlenme transferi yapilir.

Fallop tap

Mesane

—  uterus
serviks

rektum

vajina ovoid in situ

aplikatarler

Sekil 3-7. Tandem c¢ift ovoid aplikator yerlesimi (Koronal pelvis ve lateral pelvis goriintiisii)

3.2.3. Tedavi planlama sistemi (TPS)

Bu ¢alismanin amaci 3B konformal BRT planlamalari igin ¢ekilen BT ve MRG
goriintiileri tizerinden yapilan 2B konvansiyonel planlama ve 3B voliimetrik
optimizasyon planlamalarinin  hedef hacim ve kritik organlar iizerinden

karsilastirilmasidir.

3B konformal planlamalar i¢in Eclipse tedavi planlama sistemine hastanin BT ve
MRG goriintiileri aktarildi. BT kesitleri 2 mm araliklarla; MRG goriintiisi 1 mm
araliklarla aksiyal T2 sekansi sekilde alindi. Aktarilan goriintiilerin flizyonu yapildi.

BT gorintiileri tizerinde hastalarin hedef hacim (HR CTV) ile rektum ve mesane
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hacimleri GEC ESTRO kriterlerine gore ¢izildi (Sekil 3-8). Kritik yapilar ve HR
CTV konturlandiktan sonra planlama kismina geg¢ildi. GEC ESTRO kriterlerine gore
3B tedavi planlar1 hazirlanarak HR CTV’de uygun doz sarimi elde edilecek sekilde
normalize edildi. 3B planlamalarda Dgy HR CTV’nin %100 (700cGy) doz almasi
istenmektedir. Yapilan her planlama ic¢in hedef hacimin %90’min aldigi dozlari
yiizde timor dozu (%TD) olarak; rektum ve mesane riskli organlarinin 2cc’lik
hacimlerinin aldig1 dozlar da cGy olarak kaydedildi. GEC ESTRO kriterlerine gore

hedef hacim ve kritik organlarin doz kisitlamalar1 agagidaki gibidir.
EBRT ve BRT tedavilerinin toplam aldigt EQD; degerleri;
» HRCTV (HR CTV hacminin %90’nin aldig1 doz: Dgy) =80-90Gy EQD,
» Rektum (2cc'lik rektum hacminin aldig: doz: D,.) =70-75Gy EQD,

» Mesane (2cc'lik mesane hacminin aldigi doz: Dacc) =90Gy EQD,

d D — Total doz a/f — 10 erken yan etkiler icin

_ +a/p

EQD,=D xm (3.2)
d — Fraksiyondozu  «/ff — 3 gec yan etkilericin

Tiim hastalarin BRT o6ncesi eksternal tedavi semasi 25x1,8Gy seklindedir. Buna
gore eksternal tedavilerden gelen EQD,, hedef igin o/f=10 olarak alindiginda
44,25Gy olarak hesaplanir. Eksternal tedavilerden gelen EQD,, rektum ve mesane
icin o/p=3 olarak alindiginda 43,2Gy olarak hesaplanir. Benzer sekilde 4x700cGy’lik
BRT planlamasindan gelen EQD; hedef i¢in 39,7Gy’dir. Buna gére HR CTV hedef
icin toplam EQD;, 84Gy olacaktir. Dy rektum ve mesane i¢cin BRT’den gelen doz
degerleri ideal olarak tek fraksiyonda 4,5-4,7Gy arasinda olmalidir. Ancak

calismada, plan degerlenlendirirken 6ncelik, hedefin yeterli dozu almasidir.
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Sekil 3-8. Hasta planlarinin konturlanmasi

3.2.3.1. Ug¢ boyutlu konformal brakiterapi tedavi planlamasi

BT kesitlerinde HR CTV, mesane ve rektum konturlanmistir. Konturlama islemi
bittikten sonra Brachytherapy Planning kismina gecilip tandem ve ovoidler her
hastaya ozgii sekilde tanimlanmustir (Sekil 3-9 ve 3-10). Tandem ¢ift ovoid
aplikatorleri BT goriintiisii izerinden tanimlanmigstir. Tanimlama isleminde 1 no’lu
kanal tandem, 2 no’lu kanal sag ovoid ve 3 no’lu kanal sol ovoid olacak sekilde

tanimlama yapilmistir.

Standart kanal mesafesi 120cm’dir. Tandem aktifleme uzunlugu, histerometrede
hekimin verdigi degere 5mm’dir. Ilk durma pozisyonu aplikatdr uglarmndan 2mm

mesafede baglamaktadir. Kaynak adim araliklart 5mm olarak tanimlanmaktadir.

3B konformal planlamalarda her hastada standart olarak Dgyp HR CTV 700cGy
ve kritik organlar en az doz alacak sekilde geometrik optimizasyon yapilmistir.
Kritik organlar i¢in 2cc hacimlik degerler kaydedilmistir. Uygun doz dagilimi farkli
durma pozisyonlarindaki durma siireleri manuel degistirlerek veya izodoz egrileri
tizerinden yine manuel diizeltmeler ile elde edilmistir. Plan degerlendirmesi DVH

tizerinden yapilmistir.
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|A POINT - Unapproved - Transversal - DP TEZ |A POINT - Unapproved - Model View - DP TEZ

B

Sekil 3-9. Aplikatorlerin planlamada tanimlanmasi

uterussuz - Unapproved - Model View - braki ct

Sekil 3-10. Aplikator geometrisinin tanimlanmasi
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3.2.3.2. ICRU noktalarmin belirlenmesi ve 2 boyutlu planlarin hazirlanmasi

A ve B noktalar1 ICRU 38’¢ gore belirlendi. Manchester sistemine gore
brakiterapi planlamasinda BT goriiniitiisii iizerinde tedavi dozu A noktasina
regetelendirildi (Sekil 3-11). Planlamada aplikasyon geometrisi degistirilmemistir.
Ayni sekilde aktifleme mesafeleri 3B konformal plan ile aynidir. 3B konformal
planlarla karsilastirmak tizere HR CTV nin %90°lik hacminin aldig1 doza bakild.

S PONT - Unapproved - Dose Volume Histogrem

B

Sekil 3-12. 3B konformal planlamalarin doz dagilimi
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2B konvansiyonel planlamalarda geometrik nokta olan A noktasina dozun
%1000 verildigi i¢in durma pozisyonlarinda durma zamanlar1 3B konformal
planlamalara gore daha yiiksektir. Ayni zamanda doz dagilimi konvansiyonel
brakiterapide ifade edildigi gibi armut geometrisindedir (Sekil 3-12). Ornek bir hasta
i¢in tandem ve ¢ift ovoid i¢in durma siireleri asagidaki gibidir (Sekil 3-13).

[1X700 - Unapproved - Model View - DP TEZ A POINT - Unapproved - Model View - DP TEZ
Dwell Control

(&)

Dwell Control 3}

(-] TANDEM, channel 1 [-) TANDEM, channel 1 T
Position '):'(’:B;I Position  Actual

fem] v 2 2L 20 2 = G Zd [m]_time[s] 0 20 30 4 50 &0 70 & ¢
— [oso][_7es
5| — 130]| 57
: F 11780]| 357
= 117.30 354
- 11680 || 353
—— T W
] N
(-] R_OVOID, channel 2
0 20 30 40 50 60 70 Position  Actual

— [em] _time 10 20 30 40 50 60 70 80 <

] 5o |

(-] L_OVOID, channel 3
Position  Actual
time [5]

=
e
2
5
5
2
3

10 20 30 40 50 60 70 80

[

Sekil 3-13. A noktasina gore planlama (Sagda) ile 3B konformal planlamalarda kaynak

durma pozisyonlari ve siirelerinin dagilimi (Solda)

3.2.3.3. 3B voliimetrik optimizasyon ile planlarin hazirlanmasi

3B voliimetrik optimizasyonda, 3B konformal BRT planlar1 konturlamalarinda
ve aplikasyon tanimlamalarinda hicbir degisiklik yapilmadan kopyalanarak yeni
planlar olusturulmustur. Bu optimizasyonda, HR CTV i¢in GEC ESTRO’nun
onerileri dogrultusunda minimum ve maksimum doz smirlamalart yapilmistir. Tlk
optimizasyon hedefi olarak, HR CTV’nin %90'min tanimlanan dozun %100 ini
almasi amaglanmistir (Sekil 3-15). Rektum ve mesanenin 2cc’lik hacminin aldigi
dozun miimkiin oldugu kadar az olmasi igin gerekli doz sinirlamalar1 yapildi. Hedef
hacimler ve kritik organlar igin belirlenen kriterler saglanarak en iyi izodoz dagilimi
elde edilinceye kadar optimizasyon oncelik degerleri degistirildi. Bu optimizasyon

yonteminde hedef hacim ve kritik organlarin doz smirlamalarini karsilayan kaynak
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durma streleri

optimizasyon yazilimi

ile otomatik olarak belirlenmektedir.
Optimizasyonlarda, hedef hacimlerin ve kritik organlarin aldigi doz dagilimlarmnin
degerlendirilmesi DVH ile yapilmistir. Hesaplatilan biitiin planlarda HR CTV’nin
aldigi dozun aynmi olmasi igin plan normalizasyonu, HR CTV’nin %90’nin
tanimlanan dozun %100’{inii almasina gore yapilmistir. Buna gére 3B konformal ve
3B voliimetrik optimizasyon planlamalarinda Dgy HR CTV degerleri aymidir. 3
boyutlu planlamalar 2cc’lik rektum ve mesane hacimlerinin aldig1 dozlar agisindan
karsilastirilmistir (Sekil 3-14).

4’\>

Sekil 3-14. 3B BRT planlamalarinin DVH degerlendirilmesi

] Volume Optimization

Points| Surface
Sigmoid 00 ol ™
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Normal tissue 00 of ™
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l Objective... ‘ | Add ‘ Delete ‘
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Sekil 3-15. 3B voliimetrik optimizasyon
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4. BULGULAR

Yapilan calismada 25 hastada 2B konvansiyonel ve 3B planlamalar hem hedef
hem de kritik organlar agisindan degerlendirilmistir. Karsilastirmalarda 2 tane 3B
(Sekil 4-3) ve 1 tane konvansiyonel (Sekil 4-2) olmak {izere 3 farkli planlama (Sekil
4-1) kullanilmigtr.

3B planlamalarda GEC ESTRO onerilerine gore hedef hacim i¢in DVH’den
Doy HR CTV degerine; kritik organlar igin ise (rektum ve mesane) Doyc’lik
hacimlerin aldig1 dozlar incelenmistir. 3B planlamalarda Dgy HR CTV degeri %100

olacak sekilde normalize edilmistir.

2B konvansiyonel planlamalar ICRU 38 raporuna gore tanimladigimiz A
noktasma regetelendirilmis olup DVH’lerde hedef hacmin Dgo’nin aldigi degerler

tabloya girilmistir (Tablo 4-1).

Her 3 planlama i¢in Dgg HR CTV doz degerleri hem rélatif hem de absolute;
kritik organlar ise absolute olarak Tablo 4-1’de verilmistir.

BRT Planlama Teknikleri

.

3B Konfermal

Kritik organlar
acisimdan

degerlendirme

'

3B Voliimetrik

4

Hedef (HRCTV)
2B Konvansiyonel acisindan
degerlendirme

-

Sekil 4-1. BRT planlama teknikleri
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2B Konvansiyonel
Planlama

Dy HRCTYV dozu Hedefhacim
(cGY) (co)

¥

-25 hasta

-Grup I(24cc alty)
Grup II (24cc ve iistii)

Sekil 4-2. 2B konvansiyonel planlama a¢isindan degerlendirme

D, Mesane
(cGy)

D, Rektum
(cGy)

3B Voliimetrik
Optimizasyon

3B Voliimetrik
Optimizasyon

3B Konformal 3B Konformal

Hedef hacim Rektum Hacim Hedef hacim Mesane Hacim
(cc) (cc) (cc) (cc)
-25hasta -25hasta -25 hasta -25 hasta
-Grup I(24cc altr) -Grup I (60cc altx) -Grup I(24ccalt) -Grup I (129ccaltr)
Grup II (24cc ve iistii) Grup II (60cc ve iistil) Grup II (24cc ve iistii) Grup II (129cc ve listii)

Sekil 4-3.3B planlama teknikleri arasinda D, rektum ve mesane agisindan degerlendirme
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Tablo 4-1. 25 hasta i¢in 2B konvansiyonel 3B konformal ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamalarinda hedef ve kritik organlarin aldig: dozlar

2B Konvansiyonel Planlama 3B Konformal Planlama 3B Optimizasyon Planlama

(700cGy) (700cGy) (700cGy) Hacimler

HO Dace Daec Dgo Dy Daec Dacc Dy Dgo Dacc Dacc Dgo Dgo Hedef Mesane Rektum

Rektum Mesane Hedef Hedef Rektum Mesane  Hedef Hedef Rektum Mesane Hedef Hedef Hacim Hacim Hacim
(cGy) (cGy) (cGy) (%100) (cGy)  (cGy) (cGy) (%0100) (cGy)  (cGy) (cGy) (%100) (cc) (cc) (cc)
H1 634 840 762,4 109 559 607 700,0 100,0 554 593 700,0 100,0 36 64 143
H2 358 669 8199 1174 271 474 700,0 100,0 184 422  700,0 100,0 20 206 56
H3 608 787 906 129,2 368 541 700,0 100,0 442 525  700,0 100,0 25 114 22
H4 404 695 1106 157,9 262 440 700,0 100,0 261 396 700,0 100,0 16 190 28
H5 628 801 907,2 130 488 561 700,0 100,0 480 841  700,0 100,0 22 101 46
H6 397 662 828,2 118,3 302 483 700,0 100,0 376 555  700,0 100,0 31 74 50
H7 632 669 722,7 103,2 466 599 700,0 100,0 444 548  700,0 100,0 40 131 51
H8 454 535 793,1 1133 386 406 700,0 100,0 385 406  700,0 100,0 45 78 40
H9 490 814 789,1 112,7 439 730 700,0 100,0 439 730 700,0 100,0 28 106 50
H10 446 362 623,6 89 464 372 700,0 100,0 561 486  700,0 100,0 27 80 89
H1l 666 999 1086,9 155,1 448 540 700,0 100,0 365 520 700,0 100,0 18 239 28
H12 746 718 686,8 98,1 700 636 700,0 100,0 690 679 700,0 100,0 54 77 52
H13 917 837 1157,3 165,3 419 504 700,0 100,0 494 471  700,0 100,0 17 76 73
H14 698 577 826,8 118 486 470 700,0 100,0 450 431 700,0 100,0 22 79 50
H15 222 495 841,4 120,2 167 401 700,0 100,0 111 420 700,0 100,0 17 142 49
H16 596 774 10235 146,2 237 438 700,0 100,0 229 439 700,0 100,0 9 96 42
H17 742 1021 1268,9 180,3 446 410 700,0 100,0 437 452  700,0 100,0 12 153 51
H18 792 826  1389,7 1985 337 355 700,0 100,0 370 391 700,0 100,0 6 116 86
H19 816 886 1099,6 157,1 498 534 700,0 100,0 475 487  700,0 100,0 25 146 59
H20 556 717 970,1 138,6 421 441 700,0 100,0 461 513 700,0 100,0 22 116 110
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Tablo 4-1. 25 hasta i¢in 2B konvansiyonel 3B konformal ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamalarinda hedef ve kritik organlarin aldig1 dozlar

(devami)
2B Konvansiyonel Planlama 3B Konformal Planlama 3B Optimizasyon Planlama Hacimler
H (700cGy) (700cGy) (700cGy)

NO Dy Dacc Dgo Doo Dacc Dacc Bl Bl Dacc Dacc Dgo Dy  Hedef Mesane Rektum
Rektum Mesane Hedef Hedef Rektum Mesane  Hedef Hedef Rektum Mesane Hedef Hedef Hacim Hacim Hacim

(cGy) (cGYy) (cGy) (%100) (cGy)  (cGy) (cGy) (%100) (cGy)  (cGy) (cGy) (%100)  (cc) (cc) (cc)

H21 608 582 818,2 116,9 453 516 700,0 100,0 480 478  700,0 100,0 37 163 98

H22 833 725 1119,5 159,9 527 462 700,0 100,0 476 470  700,0 100,0 13 235 53

H23 674 702 9749 139,3 426 531 700,0 100,0 491 694 700,0 100,0 27 194 68

H24 733 860  1148,9 164,1 432 441 700,0 100,0 562 527 700,0 100,0 21 140 60

H25 756 906 1036,2 148 367 545 700,0 100,0 719 668 700,0 100,0 22 110 51
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4.1. Hedef Hacim (HR CTV) Acisindan 2B Planlarin Degerlendirilmesi

Brakiterapi planlamalarinda 3B planlamalarda Dgo HR CTV degeri %100 olacak
sekilde sabit tutulup hedef hacim ile 2B konvansiyonel planlamalardaki Dgy HR
CTV’nin aldig1 dozlar karsilastirilmistir (Sekil 4-4). Karsilastirmada A noktasina
gore regetelendirilmis doz rolatif (%) olarak degerlendirilmistir. Hastalarda 3B tedavi
planlamas1 ile uygulanan dozlarin altin standart oldugu kabul edildiginde, ayni
hastalar 2B konvansiyonel planlama ile tedavi edilmis olsalardi hedef hacimler
planlanandan daha yiiksek dozlar alacaktir (2/25 hasta). 2B konvansyionel
planlamada, Dgy HR CTV ile hedef hacim arasindaki iliski negatif yonde ve
istatistiksel anlamlidir (r2=0,554, r=-0,743, p<0,001). HR CTV’nin hacmi arttik¢a 2B
konvansiyonel planlamada Dgy HR CTV’nin aldig1 doz anlamli derecede diigmiistiir
veya tam tersi sekilde HR CTV’nin hacmi kiigiildiik¢ce 2B konvansiyonel planlamada
Dgo HR CTV’nin aldig1 doz anlamli derecede artmistir (Sekil 4-4).

2B konvansiyonel planlamalarda; Dgy HR CTV ortalamast %135 ve standart

sapmast 27,25 olup; HR CTV hacminin ortalamasi 24cc ve standart sapmasi
11,34 tiir.



14004 " R? Linear = 0,554

1200

1000

D90 HRCTY Dozu (cGy)

8007

600

y=1,26E3-12 65"

T T T T |
0 10 20 30 40 50 G0

Hedef Hacim (cc)

Sekil 4-4. 2B konvansiyonel planlamalarda Dgg HR CTV dozlar1 ile HR CTV hacimlerinin
arasindaki iligki

2B konvansiyonel planlamalar i¢in HR CTV hacim ile Dgg HR CTV’nin aldig
doz Kkargilagtirilmast gruplandirma yapilarak incelendiginde independent-t testi

uygulanmigtir.

Gruplandirma yapilirken; hedef hacmin medyan1 21cc olarak alinmistir. 21cc ve
altindaki hedef hacimler grup I; 2lcc’den biiyiikk hedef hacimler grup Il olarak
ayrilmig ve karsilagtirlmistir. Grup I’de (21cc ve alt1) istatiksel olarak anlamli bir fark
bulunmustur (p=0,001). Degerlendirmede grup I ortalama degeri 118,0cGy ve
standart sapmasi 24,13 iken grup II’nin ortalama degeri 151,5cGy ve standart
sapmast 18,67’°dir. Bu sonuclara gore 21cc altindaki kii¢iik hacimli tiimdrlerde 3B ve
3B arasindaki doz farki daha belirgindir. 21 cc iizerindeki tiimdrlerde ise 2 teknik

arasindaki fark azalmaktadir.
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Tablo 4-2. 2B konvansiyonel planlama ve 3B konformal planlamalarda Dgy HR CTV aldig

doz degerleri

2B Konvansiyonel

Hedef Hacim
H Planlama
HR CTV Doy HR CTV
(cc) (%100)
H10 27 89,0
H12 54 98,1
H7 40 103,2
H1 36 109,0
H9 28 112,7
H8 45 113,3 @ %25°lik kartil
H21 37 116,9 degeri
H2 20 117,4
H14 22 118,0
H6 31 118,3
H15 17 120,2
H3 25 129,2
H5 22 130,0 %350°lik kartil
H20 22 138,6 <|‘:: degeri
H23 27 139,3
H16 9 146,2
H25 22 148,0
H11 18 155,1
H19 25 157,1 <::'1 %75°lik kartil
H4 16 157,9 degeri
H22 13 159,9
H24 21 164,1
H13 17 165,3
H17 12 180,3
H18 6 198,5

2B konvansiyonel planlarda DVH’den Dgy HR CTV’nin karsilik geldigi degerler

kiiglikten biiyiige siralandirilip elde edilen serinin Kartillerine (%25’lik, %50’lik ve

%75’lik yiizdelikler) bakilmigtir (Tablo 4-2).

2B konvansiyonel planlarda Dgy HR CTV’nin %25’lik kartil degeri %114

ve/veya daha kiigiik doz degerine sahiptir. Diger Kartil degerler, ortalama, standart

sapma, minumum ve maksimum degerler Tablo 4-3’te verilmistir.
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Tablo 4-3. 2B konvansiyonel planlamada Dgg HR CTV’nin ortalama, standart sapma,
minumum ve maksimum degerleri

2B
Planlama Konvansiyonel
Planlama

Hasta Sayisi 25
Ortalama (%) 135,17
Standart Sapma 27,25
Minimum(%) 89,95
Maksimum(%) 198,27
Kartiller %25 114,91
(Ytizdelikler) %50 130,01
%75 157,43

4.2. Kritik Organlar Agisindan 3B Planlamalarin Degerlendirilmesi

Bu ¢alismada hedef hacim ile kritik organlarin aldig1 dozlar arasindaki iligki; 3B
konformal planlama ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamasi igin incelenmis olup
planlamalar arasindaki fark karsilastirilmistir. Karsilastirmada hedef hacim agisindan
kritik organlarin aldig1 dozlarin incelenmesine ek olarak; kritik organ hacminin etkisi

de istatiksel olarak incelenmistir.

3B konformal planlama ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamalarinda Dgo HR
CTV %100 olacak sekilde sabit tutulup kritik organlarin aldigi dozlar
degerlendirilmistir. 3B konformal planlamada; izodoz egrileri (durma siirelerine
gore) iizerinden, 3B voliimetrik optimizasyon planlamasinda ise istenilenilen doz
volim hedefleri ve oncelik degerlerlerine gore ters planlama yontemiyle
optimizasyon yapilmistir. 3B konformal ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamalari
icin karsilastirma yapilirken spearmen ve pearson katsayilart kullanilmis olup

wilcoxon testi, student-t testi ve paired-t testi uygulanmistir.

71



4.2.1. Mesane i¢in Dy dozlarmin degerlendirilmesi

3B konformal planlama ile 3B voliimetrik optimizasyonlu planlamalarda mesane
Docc’nin aldigr dozlar Tablo 4-4’te verilmistir (Sekil4-5). Mesane igin yapilan
korelasyonda (r=0,804) 3B planlar arasinda pozitif yonde anlamli bir iligski vardir. 3B
konformal planlamada D, mesane dozu artarken 3B voliimetrik optimizasyon

planlamada da D, mesane dozu artmaktadir (p<0,001).
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0oo' L
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3001 r

oos

7009

600 u

oog

Mesane igin D2¢cc Dozlan (cGy)

5004
4007 J_ I~

300

aoF

| | |
3B Kenformal 3B Yoldmetrik Optimizasyon 2B Konvansiyonel

Brakiterapi Planlama Teknikleri

Sekil 4-5. 2B konvansiyonel, 3B konformal ve voliimetrik optimizasyon yapilan BRT
planlamalarinda Dy.’lik mesanenin aldig1 dozlar
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Tablo 4-4. 3B konformal ve voliimetrik optimizasyon ile 25 hastaya yapilan BRT
planlamalarinda D, ’lik mesanenin aldig1 dozlar

3B Konformal Planlama SL VO AL,
Optimizasyon Planlama
A Dycc Mesane (cGy) Dycc Mesane (cGy)
H1 607 593
H2 474 422
H3 541 525
H4 440 396
H5 561 841
H6 483 555
H7 599 548
H8 406 406
H9 730 730
H 10 372 486
H11 540 520
H 12 636 679
H 13 504 471
H14 470 431
H 15 401 420
H 16 438 439
H17 410 452
H 18 355 391
H 19 534 487
H 20 441 513
H21 516 478
H 22 462 470
H 23 531 694
H 24 441 527
H 25 545 668

4.2.1.1. Mesane dozu ve hedef hacmi arasindaki iliski

3B konformal planlama ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamada hedef hacim
ile Dy mesanenin aldigi dozun Kkarsilastirilmasinda paired-t ve student-t testi
uygulanmistir. Hedef hacmin kritik organlardaki etkisinin degerlendirilmesi
yapilirken hem gruplandirma yapilip (Grup I, Grup Il) hem de gruplandiriima

yapilmadan Dy mesanenin aldig1 doz karsilagtirilmistir.

Yapilan degerlendirmede gruplandirma yapilmadan 25 hastada 3B konformal
planlama ile 3B voliimetrik optimizasyon planlamalarin hedef hacim ile aralarinda

anlamli fark bulunmamigtir (p=0,088) (Sekil 4-6).

73



! 3B Kenformal D2cc Mesane
00 : “Dozu ve Hedef Hacim
. 3B Valumetrik Optimizasyon
. _D2cc Mesane Dozu ve
' Hedef Hacim
! L 3B Konformal D2cc Mesane
! [Dozu ve Mesane Hacim
1 - - -
00 3B Yollmetrik Optimizasyon
: D2cc Mesane Dozu v‘e
| Mesane Hacim
~ !
> I
G (o] X [
L 700+ ' .
— el L]
3 | .
N o : ]
1
] ‘o
g 600 'e
N |
A 00 ' ® *
- - i
=] U 1 % L]
8“ L'::E% i .i * ® -
= enpH o 1 [ ]
8 Ty -~ 1 L ] .
< d% : - .
[%2] o] [ ]
8 o .
o o . L »
> 43 : = . L
s %o a , e e *
o v 1 L ]
o 1 L ]
o ! L]
1
1
1
300 :
i
T T T

0

T
100

T
150

Mesane Hacmi

200

230

—

Hedef Hacim «

Sekil 4-6. 3B planlarinda D, mesane dozlarinin hedef hacim ve mesane hacim iliskisi

Hedef hacimler kiigiikten biiyiige siralandirildiginda ortalamasi 24cc’dir. 24cc
altt hacimler grup I olarak tanimlanirken; 24cc ve istii hacimli hastalar grup II olarak

tanimlanmaistir.

Tablo 4-5’te gosterildigi gibi hedef hacimler gruplandirilip student-t testi
uygulanmistir. 3B konformal planlarda hedef hacim biiytlikliigline gore karsilastirma
yapildiginda grup II’nin 3B konformal planlama ortalamasi, grup I'e gore anlaml
derecede daha yiiksek bulunmustur (p=0,024). 3B voliimetrik optimizasyon
planlamalarinda hedef hacim agisindan gruplar incelendiginde anlamli bir fark

bulunmamastir (p=0,172).

Ayni verilere paired-t testi uyguladigimizda hedef hacimler ile 3B konformal
planlama ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamasi arasinda her iki grup icinde

anlamli bir fark bulunmamstir (p=0,171, p=0,349).
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Tablo 4-5. Grup | ve 1l planlamalar D, mesane dozunun HR CTV hacmi arasindaki iligki

GRUP | (24cc alt1)
3B Konformal 3B Voliimetrik

No H Planlama Optimizasyon Planlama I—Tairgi-(rc\c/)
Dycc Mesane (cGy) Dycc Mesane (cGy)
1 HI18 355 391 6
2 HI16 438 439 9
3 HY7 410 452 12
4 H22 462 470 13
5 H4 440 396 16
6 HI13 504 471 17
7 HI15 401 420 17
8 HI1 540 520 18
9 H2 474 422 20
10 H24 441 527 21
11 H20 441 513 22
12 H25 545 668 22
13 H14 470 431 22
14 H5 561 841 22
GRUP |1 (24cc ve 24cc iistii)
3B Konformal 3B Voliimetrik
No H Planlama Optimizasyon Planlama A C_TV
Hacmi(cc)
D¢ Mesane (cGy) D¢ Mesane (cGy)
1 H3 541 525 25
2 H 19 534 487 25
3 H 23 531 694 27
4 H 10 372 486 27
5 H9 730 730 28
6 H6 483 555 31
7 H1 607 593 36
8 H21 516 478 37
9 H7 599 548 40
10 H8 406 406 45
11 H12 636 679 54
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Tablo 4-6. Dy mesane dozlarinin Grup I ve II i¢in ve 3B planlamalarinin karsilastiriimasi

Paired-t Testi

Grup Planlama H Ortalama Standart
Sapma
3B Konformal 14 463 58,66
Grup | Planlama
(24co ";m) 3B Voliimetrik 0,171
Optimizasyon 14 497 122,03
Planlama
3B Konformal 11 541 101,66
Grup Il Planlama
. 3B Voliimetrik 0,349
(24cc ve 2dce listl)) "oy iizacyon 11 562 102,28
Planlama
Student-t Testi
Planlama Grup H Ortalama fehdart P
Sapma
3B Konformal Grup | 14 463 58,66 0.024
Planlama Grup II 11 541 101,66 '
3B Voliimetrik Grup | 14 497 122,03
Optimizasyon 0,172
Planlama Grup 1l 11 562 102,28

4.2.1.2. Mesane dozu ve mesane hacmi arasindaki iliski

Dacc’lik mesanenin 3B konformal planlama ve 3B voliimetrik optimizasyon
planlamada aldigi doz mesane hacmi ile karsilastirilmigtir. 25 hasta hem mesanenin
hacmine gore gruplandirilip (Grup I, Grup II) hem de gruplandirma yapilmadan
degerlendirilmistir. 3B konformal planlamalarin ortalamasi 483cGy ve 3B

voliimetrik optimizasyon planlamalarin ortalamasi 487cGy’dir.

Yapilan degerlendirmede gruplandirma yapilmadan 25 hastada 3B konformal
planlama ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamalarinda mesane hacmi ile Dy

mesane dozu arasinda anlamli fark bulunmamstir (p=0,231) (Sekil 4-6).

Hastalarin mesane hacimleri kiigiikten biiylige siralandirilip ortalamasi 129cc
hesaplanmistir. 129cc alt1 grup I olarak tanimlanirken;129¢cc ve stii grup II oalrak
tanimlanmistir. Tablo 4-7’de gosterildigi gibi mesane hacimleri gruplandirilip

student-t ve wilcoxon testi uygulanmuistir.
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Dycc’lik mesane hacmi etkisi icin 3B konformal planlama ile 3B voliimetrik
optimizasyon planlamasi karsilastirildiginda her iki test ve grup i¢in de anlamli fark

bulunmamistir (Tablo 4-8).

Tablo 4-7. Dy, mesane dozlarinin 3 boyutlu planlamalarinin mesane hacim ile iligkisi

GRUP | (129cc altn)

3B Konformal 3B Voliimetrik Mesane
No H Planlama Optimizasyon Planlama Hacmi(ce)
D, mesane (cGy) D, mesane (cGy)
1 H1 607 593 64
2 H6 483 555 74
3 H13 504 471 76
4 H12 636 679 77
5 H8 406 406 78
6 H14 470 431 79
7 H10 372 486 80
8 H16 438 439 96
9 H5 561 841 101
10 H9 730 730 106
11  H25 545 668 110
12 H3 541 525 114
13 H18 355 391 116
14 H20 441 513 116
GRUP 11 (129¢c ve 129cc iistii)
3B Konformal 3B Voliimetrik
S Mesane
No H Planlama Optimizasyon Planlama Hacmi (cc)
D, mesane (cGy) D, mesane (cGy)
1 H7 599 548 131
2 H24 441 527 140
3 H15 401 420 142
4 H19 534 487 146
5 H17 410 452 153
6 H21 516 478 163
7 H4 440 396 190
8 H23 531 694 194
9 H2 474 422 206
10 H22 462 470 235
11 Hi11 540 520 239

77



Tablo 4-8. Dy mesane dozlarinin Grup I ve IT i¢in ve 3B planlamalarin karsilagtiritlmasi

Wilcoxon testi

Grup Planlama H Ortalama Min.-Maks. p
3B Konformal =, 493 355-730
Grup | Planlama
(129CCpa1 " 3B Voliimetrik 0,074
Optimizasyon 14 519 391-841
Planlama
3B Konformal
Srp Planlama 11 474 401-600
e 3B Voliimetrik 0,722
(129ccve 129cc listh) " inizasyon 11 478 396-694
Planlama
Student-t Testi
Planlama Grup H Ortlama StandartSapma p
3B Konformal Grup | 14 506 105,48
Planlama 0,585
Grup Il 11 486 62,22
3B Voliimetrik Grup | 14 552 134,27
Optimizasyon 0,208
Planlama Grup 1l 11 492 82,20

4.2.2. Rektum icin Dy dozlarimin degerlendirilmesi

3B konformal planlama ile 3B voliimetrik optimizasyonlu planlamalarda rektum
Dacc’nin aldigr dozlar Tablo 4-9’da verilmistir (Sekil 4-7). Rektum igin yapilan
korelasyonda (r=0,776) planlar arasinda pozitif yonde anlamli bir iligki vardir. 3B
konformal planlamada Dy, rektum dozu artarken 3B voliimetrik optimizasyon

planlamada da Dy rektum dozu artmaktadir (p<0,001).
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Tablo 4-9. 3B konformal ve 3B voliimetrik otimizasyon ile 25 hastaya yapilan BRT
planlamalarinda Dy ’lik rektumun aldigi dozlar

3B Voliimetrik
3B Konformal Planlama Optimizasyon Planlama
H D, Rektum (cGy) D, Rektum (cGy)
H1 559 554
H 2 271 184
H3 368 442
H4 262 261
H5 488 480
H6 302 376
H7 466 444
H 8 386 385
H9 439 439
H 10 464 561
H 11 448 365
H 12 700 690
H 13 419 494
H 14 486 450
H 15 167 111
H 16 237 229
H 17 446 437
H 18 337 370
H 19 498 475
H 20 421 461
H 21 453 480
H 22 527 476
H 23 426 491
H 24 432 562
H 25 367 719

4.2.2.1. Rektum dozu ve hedef hacmi arasindaki fliski

3B konformal planlama ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamada hedef hacim
ile Dy rektumun aldigi doz karsilastirilmasinda paired-t ve student-t testi
uygulanmistir. Hedef hacmin kritik organlardaki etkisinin degerlendirilmesi
yapilirken hem gruplandirma yapilip (Grup I, Grup Il) hem de gruplandiriima

yapilmadan Dy rektumun aldigi doz karsilastirilmistar.

Degerlendirmede gruplandirma yapilmadan 25 hastada 3B konformal planlama
ile 3B voliimetrik optimizasyon planlamalarmin hedef hacim ile aralarinda anlaml

fark bulunmamistir (p=0,209) (Sekil 4-8).
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Rektum i¢in Dy, Dozlari (cGy)

Hedef hacimler kiigiikten biiyiige siralandirildiginda ortalamasi 24cc’dir. 24cc
alt1 hacimler grup I olarak tanimlanirken; 24cc ve {istli hacimli hastalar grup II oalrak

tanimlanmustir.

Tablo 4-10’da gosterildigi gibi hedef hacimler gruplandirilip student-t testi
uygulanmistir. 3B konformal planlarda hedef hacim biiyiikliigiine gore karsilastirma
yapildiginda grup II’nin 3B konformal planlama ortalamasi, grup I'e gére anlamli
derecede daha yiiksek bulunmustur (p=0,05). 3B voliimetrik optimizasyon
planlamalarinda hedef hacim acisindan gruplar incelendiginde anlamli bir fark
bulunmamustir (p=0,129) Ayn1 verilere paired-t testi uyguladigimizda hedef hacimler
ile 3B konformal planlama ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamasi arasinda her

iki grup i¢in anlamli bir fark bulunmamustir (p=0,504, p=0,089).
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Sekil 4-8. D, rektum dozlarinin 3B planlarinin hedef hacim ve rektum hacim ile iliskisi
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Tablo 4-10. Grup I ve Il planlamalarda Dy rektum ile HR CTV arasindaki iligki

GRUP | (24cc alt)

3B Konformal 3B Voliimetrik .

No H Planlama Optimizasyon Planlama HR CTV Hacim

Dy Rektum (cGy) Dy Rektum (cGy) &5
1 H 18 337 370 6
2 H 16 237 229 9
3 H17 446 437 12
4 H 22 527 476 13
5 H 4 262 261 16
6 H13 419 494 17
7 H 15 167 111 17
8 H11 448 365 18
9 H2 271 184 20
10 H24 432 562 21
11 H20 421 461 22
12 H25 367 719 22
13 H14 486 450 22
14 H5 488 480 22

GRUP |1 (24cc ve 24cc iistii)
3B Konformal 3B Voliimetrik ,

No H Planlama Optimizasyon Planlama Al C'[C\Q)Haum

Dy Rektum (cGy) Dy Rektum (cGy)
1 H3 368 442 25
2 H19 498 475 25
3 H 23 426 491 27
4 H 10 464 561 27
5 H9 439 439 28
6 H6 302 376 31
7 H1 559 554 36
8 H21 453 480 37
9 H7 466 444 40
10 H8 386 385 45
11 H12 700 690 54

Tablo 4-11. D, rektum dozlarimin hedef hacmi agisindan kargilagtirilmasi

Paired-t Testi

Grup Planlama H Ortalama Standart
Sapma
3B Konformal 14 379 108,47
Planlama
Grup | 0,504
(24cc alt1) _33 Volumetrik 14 400 160,98
Optimizasyon Planlama
3B Konformal 11 460 104,71
Grup Il Planlama 0.089
(24cc ve 24cc iistii) 3B Volimetrik 11 485 89,50

Optimizasyon Planlama
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Tablo 4-11. Dy rektum dozlarinin hedef hacmi agisindan karsilastiriimasi (devami)

Student-t Testi

Planlama Grup H Ortalama Standart
Sapma
3B Konformal Grup | 14 379 108,47 0.05
Planlama Grup Il 11 460 104,71 ’
3B Volametrik Grup | 14 400 160,98
Optimizasyon 0,129
Planlama Grup Il 11 485 89,50

4.2.2.2. Rektum dozu ve rektum hacmi arasindaki iliski

Dyc’lik rektumun 3B konformal planlama ve 3B voliimetrik optimizasyon
planlama i¢in aldigi doz rektum hacmi ile karsilastirilmigtir. 25 hasta hem rektum
hacmine gore gruplandirilip (Grup I, Grup 1) hem de gruplandirma yapilmadan
degerlendirilmistir. 3B konformal planlamalarin ortalamast 432cGy ve 3B

voliimetrik optimizasyon planlamalarin ortalamasi1 450cGy’dir.

Yapilan degerlendirmede gruplandirma yapilmadan 25 hastada 3B konformal ve
3B voliimetrik optimizasyon planlamalarinda rektum hacmi ile Dy rektum dozu

arasinda istatistik agidan anlamli bir fark bulunmamustir (p=0,581) (Sekil 4-8).

Hastalarin rektum hacimleri kiigiikten biiylige siralandirilip ortalamasi 60cc
hesaplanmistir. 60cc alt1 grup I olarak tanimlanirken; 60cc ve {istii grup II olarak

tanimlanmaistir.

Dy rektum hacimleri 3B konformal ve 3B voliimetrik optimizasyon
planlamalar: karsilastirildiginda Grup 1I’de anlamli bir fark ¢ikmistir (p=0,007). 60cc
ve istii rektum hacimli planlamalarda 3B konformal planlamada D¢ rektum dozlar
daha diisiik oldugu goriilmiistiir (Tablo 4-13). Tablo 4-12°de gosterildigi gibi rektum
hacimleri gruplandirilip student t, paired-t ve wilcoxon testleri uygulanmistir. Grup
I’de 3B konformal ve volliimetrik optimizasyon planlamalar1 arasinda istatistik agidan

anlaml bir fark bulunmamaistir (p=0,124).
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3B konformal planlamalar arasinda Dy rektum dozlari ile rektum hacim iligkisi
grup | ve grup II olarak incelenmis olup istatistik agidan bir fark
bulunmamuistir(p=0,365). 3B voliimetrik optimizasyon planlamalar arasinda Do
rektum dozlar1 ile rektum hacim iligkisi grup I ve grup II olarak incelenmis ve

istatistik agidan bir fark bulunmamistir (p=0,147).

Tablo 4-12. 3B planlamalarda D, rektum dozlarinin rektum hacmi ile iliskisi

GRUP | (60cc alt1)

3B Konformal 3B Voliimetrik
No H Planlama Optimizasyon Planlama Re!dum
Hacim (cc)
Dy Rektum (cGy) Dy Rektum (cGy)
1 H3 368 442 22
2 H11 448 365 28
3 H4 262 261 28
4 H8 386 385 40
5 H16 237 229 42
6 H5 488 480 46
7 H15 167 111 49
8 H9 439 439 50
9 H14 486 450 50
10 H6 302 376 50
11 H17 446 437 51
12 H25 367 719 51
13 H7 466 444 51
14 H12 700 690 52
15 H22 527 476 53
16 H2 271 184 56
17 H19 498 475 59
GRUP 11 (60cc ve 60cc iistii)
3B Konformal 3B Voliimetrik
No H Planlama Optimizasyon Planlama Re_ktum
Hacim (cc)
Dy Rektum (cGy) D, Rektum (cGy)
1 H24 432 562 60
2 H23 426 491 68
3 H13 419 494 73
4 H18 337 370 86
5 H10 464 561 89
6 H21 453 480 98
7 H20 421 461 110
8 H1 559 554 143
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Tablo 4-13. Dy rektum dozlarinin Grup I ve IT igin ve 3B planlamalarin karsilagtirilmasi

Paired-t ve Wilcoxon Testi

Grup Planlama H Ortalama S;andart P
apma
3B Konformal 47 439 167-700
Grup | Planlama
(60¢ o ) 3B Voliimetrik 0,124
Optimizasyon 17 439 111-719
Planlama
3B Konformal 8 438 61.77
Grup 11 Planlama
. 3B Voliimetrik 0,007
(60ccve 60cciistdl) "o imizasyon 8 497 64,78
Planlama
Student-t Testi
Planlama Grup H Ortalama Standart P
Sapma
3B Konformal Grup | 17 403 129,76
0,365
Planlama Grup Il 8 439 61,77
3B Voliimetrik Grup | 17 410 156,43
Optimizasyon 0,147
Planlama Grup 1 8 497 64,78
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5. TARTISMA VE SONUC

BRT’de; hedefe yiiksek doz uygulanabilirken kullandigimiz radyoaktif kaynagin
kisa mesafede hizli doz diisiisiiyle, kritik organlar rahatlikla korunabilmektedir. Bu
sayede yalmiz EBRT ile kritik organlarin korunarak verilmesi miimkiin olmayan
paraservikal bolgeye BRT ek dozu ile 80-90Gy EQD, doz verilebilmektedir. BRT’de
farkli tedavi planlama sekilleri bulunmaktadir. 2B konvansiyonel planlamalarda doz
tanimi1 A noktasina regetelendirilirken; giiniimiizde 3B goriintiileme uygulanmasiyla
hedef hacim ve kritik organlarin aldigt dozlar DVH’de net bir sekilde

degerlendirilebilmektedir.

3B BRT planlamalarda BT goriintiisiiyle yapilan planlamalar daha yaygin
kullanilmakta, rektum ve mesane agisindan goriintii 1yi, aplikator rekonstriiksiyonu
kolay olmasina ragmen HR CTV boyutu net degerlendirilememektedir ve MRG’ye
gore HR CTV daha biiyiik konturlanmaktadir. Sadece MRG bazli planlamalar altin
standart olup T2 aksiyal goriintii kalitesi, yumusak doku rezoliisyonu iyi, uterus,

para-uterin ayrimi ve timor ¢ok daha kolay degerlendirilmektedir (39).

Yapilan calismada MRG/BT fiizyonu kullanilarak serviks kanseri tanis1 konmus
25 hastada EBRT sonrasi brakiterapi uygulanarak, 2B ve 3B BRT tedavi
planlamalar1 yapilmis, hedef hacim ve kritik organ dozlar istatistiksel agidan

karsilastirilmistir.

Klinigimizde gergeklestirdigimiz ¢alismada dozun A noktasina regetelendirildigi
BRT planlamalarinda Dgg HR CTV degerleri %89-%198 arasinda degismistir (Tablo
4-2). 2B konvansiyonel planlamalarda DVH’den Dgy HR CTV’nin karsilik geldigi
degerler kiigiikten biiyiige siralandirilip elde edilen serinin Kkartillerine (%25’lik,
%50°’lik ve %75’lik) bakilmistir (Tablo 4-2). Ornek olarak 2B konvansiyonel
planlarda Dgo HR CTV’nin %50’lik kartil degeri %130 ve/veya daha kiigiik doz
degerine sahip oldugu gorilmistiir (Tablo 4-3). Buna gore, A noktasina gore
planlama Kklinik hedef hacminin istenilenden daha fazla doz almasina neden
olmaktadir. Organin dozunu hacmine gore belirlemek organi temsil eden herhangi bir
noktadaki (A noktasi) doza gore tahminde bulunmaktan daha dogrudur. Bu nedenle,

3B BRT planlamalarinin en biiylik avantaji 2B konvansiyonel planlamadan farkl
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olarak nokta doz hesaplari yerine tiim tedavi hacminde doz-hacim parametrelerini
belirleyebilmesidir. A noktasina goére planlama yapmak farkli hastalar arasindaki
farki dogru ifade edemeyip hepsi i¢in standart doz dagilimi saglar. Hedef hacim bu
kadar fazla doz alirken kritik organlarin da Djc’lik dozlarmi yiikseltmekte ve
komplikasyon riskini artirmaktadir. Ayrica her hastada ayni geometrik doz
dagilimini olusturmak hedef hacim farklililarina bagh olarak tedavinin yanitlarinin
degerlendirilmesinde bir belirsizlik yaratabilir. Benzer sekilde 2B planlamada rektum
ve mesane dozlar1 da noktalar tizerinden degerlendirildiginden kisiden kisiye degisen

organ hacimlerine bagli olarak yan etki degerlendirmesinde de belirsizlik yaratabilir.

Yapilan ¢alismada 2B konvansiyonel planlamada Dgo HR CTV’nin aldig1 doz ile
hedef hacim arasindaki iliski hem gruplandirilma yapilarak hem de gruplandirma
yapilmaksizin istatistiksel olarak incelenmistir. Gruplandirilma yapilmadan hedef
hacim ile Dgo HR CTV hacminin aldig1 doz degerlendirildiginde aralarinda negatif
yonde anlamli bir fark bulunmustur (r=-0,743, p=0,001). HR CTV’nin hacmi arttik¢a
2B konvansiyonel planlarda Dgy HR CTV’nin anlamli derecede diistiigii veya tam
tersi gdzlemlenmistir. Calismamizda hedef hacimlerin medyani alinip grup I (21cc ve
alt1) ve grup II (21cc iistii) olarak inceleme yapildiginda grup I’de istatistiksel olarak
anlaml bir fark bulunmustur (p=0,001). Tanderup ve arkadaslar1 yaptig1 calismada,
2B ile 3B boyutlu planlamalarin1 72 serviks kanseri hastasinda incelemislerdir.
Ozellikle kiigiik tiimorlerde (<31cc) HR CTV, A noktasmna normalize edilerek
yapilan planlarda hastalarin %94’tiinde dozu iyi sardigi saptanmistir. (34). Gao ve
arkadaglar1 yaptiklar1 ¢alismada, 3B planlamalarin DVH parametrelerini kullanarak
2B radyografik planlamalari 8 hasta lizerinde incelemistir. HR CTV hacmi 12cc’den
39cc’ye artarken Dgg HR CTV dozlar1 7,1Gy’den 4,2Gy’e (%96’dan %60’a) diistigl
ve aralarinda negatif korelasyon oldugunu saptamislardir. (35). Onal ve arkadaslari
yaptig1 ¢alismada, konvansiyonel ve BT tabanli planlamalari hedef hacim agisindan
29 hastada karsilastirmistir. A noktasina normalize edilen konvansiyonel
planlamalarda HR CTV hacminin %95’den kiigik ve %95’den biiyiik izodozlar
kapsadig1 2 farkli grup incelenmistir. 7Gy’lik doza gore yapilan planlarda %95 ten
kiigik izodozlarin kapsadignt HR CTV dozu ortalamasi %88,2 oldugunu
gozlemlemistir (22). Jamema S.V. ve arkadaslar1 yaptig1 ¢alismada; HDR BRT’de
MRG’a dayali 28 serviks kanseri hastada 2B konvansiyonel, 3B konformal ve 3B

87



volimetrik optimizasyonlu planlama tekniklerini kullanarak DVH parametrelerini
incelemistir. 2B konvansiyonel planlarda HR CTV hacmi (<35cc) azaldik¢a Dgg HR
CTV dozunun arttigim1 gézlemlemistir (36). Yapmis oldugumuz ¢alismadaki
sonuglar ile literatiirdeki sonuglar benzerlik gostermektedir. Calismamizda grup I’de
A noktasina gore planlamada HR CTV’ye gereginden fazla doz verildigi
goriilmistiir. HR CTV nin yiiksek doz almasinin sebebi A noktasinin 6zellikle kiigiik
hacimle hedeflerde HR CTV’nin oldukg¢a disinda olmasindan kaynaklanmaktadir.
Hedef hacmin biiytikligii ile A noktasini1 benzer olarak iliskilendiren deger 20-30cc
araligidir. Ancak bu araliktaki hedef hacimlerinde bile 2B planlama ile hedef hacmin
fazla doz sarimi olugmaktadir. Bunun nedeni hedef hacminin diizensiz geometrisi
veya aplikasyon merkezine gore asimetrik konumlanmasi olabilir. Bulgulardan da
anlasilabilecegi gibi 2B planlamada, hedef hacimle Dgy HR CTV arasinda zayif bir
korelasyon iliskisi vardir (R?=0,554). Benzer sckilde, 3B planlamalarda doz
dagilimimin klasik planlamalar igin ifade edilen “armut” seklinde olmadig
gozlemlenmistir. Her hastaya 6zgii hedef hacime gore 3B planlama yapilmasi kritik

organlar agisindan da daha avantajlidir.

Yapilan ¢alismada 3B konformal ile 3B voliimetrik optimizasyon planlarinda
Dgo HR CTV’nin doz sarimi sabit tutulmustur. Rektum ve mesane i¢in Dyc’lik
dozlar; 3B planlama teknigi, hedef hacim ve kritik organlarin kendi hacimlerine gére
incelenmistir. Dy igin rektum ve mesane dozlari her iki planlama tekniginde benzer
sonuglar vermistir. (p<0,001, p<0,001), (Tablo 4-4, Tablo 4-9). Yapilan ¢alismada
3B konformal ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamalari D, rektum ve mesane
i¢in hedef hacme gore hem gruplandirma yapilmaksizin (p=0,209, p=0,088) hem de
gruplandirilma yapilarak (p=0,504, p=0,089, p=0,171, p=0,349) karsilastiriimistir.
Buna gore hedef hacim biiyikligiiniin rektum ve mesane dozunu etkileyen bir
parametre olmadigr gozlemlenmistir. Ayn1 ¢alismada 3B konformal planlamalar
arasinda Dy i¢in rektum ve mesane dozlari ile hedef hacim iligkisi grup | ve grup Il
olarak incelenmistir. Grup I (24cc alt1) hedef hacimlerinde 3B konformal planlama
tekniginde Dy igin rektum ve mesane dozlar grup II’ye gore istatistiksel agidan
anlaml1 bulunmustur (p=0,05, p=0,024). Optimizasyon yapildiginda ise hedef hacmin
blyiikliigline baglh bir fark olusmamistir. Jamema S.V. ve arkadaslari yaptigi

calismada, 3B konformal ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamalarinda Dy i¢in
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rektum ve mesane dozlarmi Kkarsilastirmistir. 3B voliimetrik optimizasyon
planlamalarinda 3B konformal planlamaya gore Dy, mesane dozunda diisiis
gozlemlemis olup, diger planlamalarda istatiksel olarak anlamli bir sonug
¢ikmadigini gostermistir (36). Calismanin bizim sonuglarimizdan farkli ¢ikmasinin
primer nedenlerinden birisi farkli tekniklerin hedefi kapsama degerlerinin farkli
olmasidir. Trnkova P. ve arkadaslar1 yaptig1 calismada; 20 hastada 3B konformal ve
3B voliimetrik  optimizasyon planlamalarim1  kendi  protokollerine  gore
karsilastirmistir ve Dy mesane ve Dy rektum dozlarmni incelemislerdir. Dy i¢in
rektum dozu 3B voliimetrik optimizasyon planlamada daha diisiik oldugu goézlenmis
olup, diger planlamlarda istatiksel olarak anlamli ¢ikmadigini gostermistir. (38).
Yapmis oldugumuz ¢alismada hedefe istenilen doz verilirken kritik organlarin aldig
doz sinirlar1 saglanmistir ancak yontemler arasinda bir fark bulunamamistir.
Calismamizda teknikler arasinda mesane veya rektum dozu agisindan fark olugsmama
nedeni optimizasyon asamasinda hedef ve kritik organlar i¢in secilen doz ve oncelik

degerleri olabilir.

Yapilan c¢alismada 3B konformal ve 3B voliimetrik optimizasyon
planlamalarinda D, mesane dozlari ile mesane hacminin iligkisi degerlendirilmistir.
Mesane hacminin  mesane dozlarina etkisinin degerlendirilmesi yapilirken
gruplandirilma yapilmadan istatistik agidan anlamli bir fark bulunmamistir
(p=0,231). Mesane hacimleri grup I (129cc alt1) ve grup II (129cc ve iistii) olarak
incelendiginde 3B konformal ve 3B voliimetrik optimizasyon planlamalar1 arasinda
istatistik agidan anlaml bir fark bulunmamistir (p=0,074, p=0,722). Calismada 3B
konformal planlamalar arasinda Djcc mesane dozlar1 ile mesane hacim iliskisi grup I
ve grup II olarak incelenmistir. (p=0,585) Aym1 c¢alismada 3B voliimetrik
optimizasyon planlamalar arasinda Dy, mesane dozlar1 ile mesane hacim iligkisi
grup I ve grup II olarak incelenmis olup (p=0,68) mesane hacminin planlama
tekniginden bagimsiz olarak mesane dozunu etkileyen bir parametre olmadig:

gozlemlenmistir.

Dy rektum dozlart ile rektum hacmi karsilastirilmasinda, rektum hacminin
rektum dozuna etkisinin degerlendirilmesi yapilirken gruplandirma yapilmadan
istatistik agidan anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,581). Rektum hacimleri grup |

(60cc alt1) ve grup II (60cc ve iistii) olarak incelendiginde 3B konformal ve 3B
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voliimetrik optimizasyon planlamalar1 arasinda biiyiik rektum hacimlerinde istatistik
acidan anlamli bir fark bulunmustur (p=0,124, p=0,007). 3B konformal
planlamalarda biiylik hacimli rektumun korunmasi optimizasyon kullanilan yonteme
gore daha basarilidir. Calismada 3B konformal planlamalar arasinda D, rektum
dozlar ile rektum hacim iliskisi grup I ve grup II olarak incelenmistir. (p=0,365)
Ayni ¢aligmada 3B volliimetrik optimizasyon planlamalar arasinda Dy rektum
dozlar ile rektum hacim iliskisi grup I ve grup II olarak incelenmistir (p=0,147).
Palmqvist T. ve arkadaslar1 yaptigi ¢alismada, 18 serviks kanseri hastada 3B
konformal ve 3B voliimetrik optimizasyon planlama yontemlerini karsilagtirmistir.
3B voliimetrik optimizasyon planlamalarda Dy kritik organ dozlarinin 3B
konformal planlamaya gore bizim galismamizdan farkli sekilde daha diisiikk oldugunu
gozlemlemistir (37). Bu farkliligin nedeni optimizasyon asamasinda hedef ve kritik

organlar i¢in se¢ilen doz ve oncelik degerleri olabilir.

Sonug olarak; gecmisten glinlimiize intrakaviter brakiterapi yontemlerinde farkli
planlama teknikleri kullanilmaktadir. Klasik 2B yontemde direkt grafiler iizerinden
tandem ve ovoidlerin rekonstritksiyonu ve A doz noktasi tanimlamasi yapilirken;
giinimiizde MRG, BT veya PET gibi 3B goriintiileme teknikleri yardimiyla hedef
hacim, kritik organlar ve aplikatorler net bir sekilde tanmimlanabilmektedir.
Calismamizdan elde edilen bilgiler 1s18inda, teknikler arasindaki tanimlama
farkliliklarina bagli olarak geometrik veya voliimetrik degerlendirme yapilmaktadir.
Hem hedef hacmin hem de kritik organlarin aldiklar1 dozlarin daha detayli ve hastaya
0zgii degerlendirilmesi agisindan 3B yontemlerin kullanilmasi 2B yonteme gore daha

avantajlidir.
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