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OZET

Son yillarda, teknolojideki gelismelere paralel olarak 1970’lerden itibaren
kullanilmakta olan kranial SRS tedavileri, akciger, karaciger, prostat gibi organlarn
tedavisinde de uygulanmaya baslanmis ve Stereotaktik vicut radyoterapisi (SBRT)
adimi almistir.. Bu caligmada, 20 erken evre kuguk hticreli disi akciger kanseri
hastasinda (KHDAK) inhomojen bolgelerde daha iyi hesap yapma 6zelliginde olan
Acuros XB algoritmas1 kullanilarak, RTOG 0915 protokolunun fiziksel kabul
kriterlerine gére SBRT tedavi planlamalar1 yapilmistir. Planlamalar, VMAT ve
konformal ark teknikleri kullanarak 6MV diizlestirici filtreli (FF) ve filtresiz (FFF)

enerji modlarinda yapilmistir.

“Konformite indeksi (C1)” agisindan VMAT teknigi, konformal ark teknigine
gore anlamli olarak daha Ustiin bulunmustur. (p = 0,001). Tedavi teknikleri kendi
iclerinde filtreli ve filtresiz enerji modlarinda karsilastirildiginda ise FFF enerji
modu, FF’ye gore anlamli olarak daha ustiin bulunmustur. .VMAT ve konformal ark
teknikleri icin p degerleri sirasiyla, p = 0,001 ve p = 0,001 olarak bulunmustur.
“%50’lik izodoz hacminin PTV hacmine oran1” degerinde VMAT teknigi, konformal
ark teknigine gore anlamli istlinliik saglamigtir (p = 0,001). “%50’lik izodoz
hacminin PTV hacmine orami” tedavi teknikleri igin filtreli ve filtresiz enerji
modlarinda karsilastirildiginda ise FFF enerji modu FF’ye gOre anlamli istlinliik
gostemistir, VMAT ve konformal ark teknikleri igin sirasiyla (p = 0,001, p = 0,001)
degerleri bulunmustur. “2 cm uzaktaki % doz degeri” acisindan incelendiginde
VMAT teknigi, konformal ark teknigine gore anlamli dstiinliik saglamistir (p =
0,004). VMAT tekniginde FFF, FF’e gore anlamli fark yaratirken, konformal ark
tekniginde ise FFF ile FF arasinda anlaml fark saptanmamistir ( p = 0,01, p =
0,064). “Akciger Vaoey ” degerleri agisindan VMAT teknigi, konformal ark teknigine
gore anlamli tstlinlik saglamistir (p = 0,001). Akciger V20Gy agisindan tedavi
teknikleri kendi icinde filtreli ve filtresiz seklinde karsilastirildiginda ise FFF enerji
modu FF’ye gore anlaml istiinlik gostemistir, ( p = 0,01, p = 0,01). Elde edilen
MU degerleri agisindan ise VMAT planlar1 konformal ark planlarma gore yiksek
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degerler saptanmis olup, aralarinda istatistiksel anlamli fark bulunmustur (p = 0,001).
Filtre mod enerjileri arasinda (FFF ve FF) anlamli bir fark bulunmamistir (p =
0,089). Yapilan galisma sonucunda olarak 6 MV foton enerjisi ile yapilan VMAT
FFF tedavi teknigi biitin RTOG 0915 doz kriterlerine gore diger tedavi
tekniklerinden istatistiksel anlamda {istlindiir. Yapilan SBRT tedavilerinin daha

kaliteli olmas i¢in bu enerji modalitesi ve teknik kullaniimalidir.

Anahtar Kelimeler: VMAT, Konformal Ark, ACUROS XB, Diizlestirici
Filtre, Diizlestirici Filtresiz enerji secenekleri
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ABSTRACT

Recently, with the development of technology, Cranial SRS treatments
which have been used early 1970s’ also started treat such as lung, liver and prostate
and commonly named Sterotactic Body Radiation Theraphy (SBRT). In this study,
by using the algorithm of Acuras XB, which makes better dose calculations,
treatment planning for 20 non-small lung cancer patients were done according to the
physical accept criterias of the latest lung SBRT protocol RTOG 0915. VMAT,
conformal arc techniques with 6 MV FF and FFF energy modalities were used for

treatment planning.

One of the inspected criteria Cl index has statistical significance on VMAT
technique to conformal arc technique (p = 0,001). Also FFF energy modality have
better CI than FF and statistical significance for VMAT and conformal arc
techniques respectively ( p = 0,001, p = 0,001) values have been founded. Middle
dose areas is studied by looking at ratio of %50 of the prescribed dose to PTV
volume volume which has statistical significance on VMAT technique to conformal
arc technique (p = 0,001). Comparision of middle dose area values FFF and FF
energy modalities in VMAT and conformal arc techniques have statistical
significances for FFF energy modality respectively ( p = 0,001, p = 0,001) values
have been founded. Another criteria is % dose value of 2cm away from PTV has
statistical significance on VMAT technique to conformal arc technique (p = 0,004).
Despite statistical significance between FFF and FF energy modes in VMAT
technique, (p = 0,01) there is no statistical significance between FFF and FF energy
modes in conformal arc technique ( p = 0,064). Another inspected criteria is Vaogy
values have statistical significance on VMAT technique to conformal arc technique
(p = 0,001). Also FFF energy modality have better than Vo, values than FF and
statistical significance of VMAT and conformal arc techniques’ FFF energy
modalities are (p = 0,01, p = 0,01). Obtained MU values of VMAT technique are
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very high then conformal arc technique and has statistical significance (p = 0,001).
There is no statistical significance between FFF and FF energy modalities (p =
0,089). Result of the research points that VMAT technique with 6 MV FFF energy
modality has statistical significance over all RTOG 0915 criterias. VMAT technique
and FFF energy modality should use for better and high quality SBRT treatments.

Kyeywords: VMAT, Conformal arc, ACUROS XB, Flattening Filter,
Flattening Filter Free energy modes
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1. GIRIS VE AMAC

Tarihsel gelisim olarak radyoterapi onceleri blok, kama filtre gibi mekanik
araclardan, daha sonralar bilgisayarli tomografi (BT)’ ve ¢ok yaprakli kolimatérlerin
(MLC) ortaya ¢ikmasi ile daha konformal planlamalara olanak saglamistir.
Teknolojinin evrimlesmesi siirecinde bir sonraki adim olan gelismis planlama
sistemleri ile 3B konformal tekniklere MLC’lerin hareket edebilme yetenekleri
dozlar istenilen sekilde modiile edebilen yogunluk ayarli radyoterapi (IMRT) ve
volumetric modulated arc therapy (VMAT) gibi teknikler girmistir. Bunlara ek
olarak cihazlarin fiziksel kapasitelerindeki artiglar bu teknikleri mikemmel hale
getirmistir. Kullanilan enerji modalitelerine gore degisen doz hizi, profiller ve yari
g6lge gibi nicelikler radyoterapinin temel amacina hizmet vermektedirler.

Bu ¢alismada, cerrahi tedavisi mimkiin olmayan erken evre kiigiik hiicre dis1
akciger kanserli (KHDAK) hastalarda, VMAT ve 3B konformal ark teknikleri
kullanilarak RTOG 0915 protokolu doz kriterlerine gére gore 6MV foton enerjisinin

diizlestirici filtreli ve filtresiz modaliteleri karsilastiriimistir.
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2. GENEL BILGILER

2.1. SBRT Tanim

Stereotaktik vicut radyoterapisi (SBRT); abdominopelvik, torakal, spinal ve
paraspinal bolgelerdeki sinirli lokalize hastalik veya oligometastatik kanserlerin etkin
kontroliinii saglayan radyoterapi teknigidir.

SBRT’yi diger konvansiyonel tedavilerden ayiran baslica ozellik, yiiksek
Biyolojik etkin doz (BED) olusmasina sebebiyet veren yiiksek tedavi dozlarinin hizli
doz diusiisii sayesinde giivenli olarak verilmesidir. Normal doku toksisitesini
azaltmak i¢in yiliksek dozlarin konformalite indeksi (CI) ve hizli doz diisiisleri ¢cok
kritik rol oynar. Boylece tiimoriin hemen yanindaki normal dokularda ki dozlar
tolerans sinirlarinin ¢ok altinda tutulabilmektedir. Tedavi icin girilebilen 151n demeti
sayisinin artmasi, kiiciik veya sifir emniyet sinirinin verilebilmesi ile yar1 golge
bolgelerinin azaltilmasi, homojen olmayan doz dagilimlarinin kullanildig: ileri
teknolojiler ile yiiksek CI'li doz dagilimli tedaviler SBRT adi altinda
uygulanabilmektedir. (1)

2.2. SBRT Mantign

SBRT ile biyolojik olarak etkin olan yiiksek dozlarin birka¢ fraksiyonda
verilmesi sayesinde konvansiyonel tedavilere oranla hedeflenen tumér bdlgesinde
daha etkili radyobiyolojik sonuclar dogurmasi beklenmektedir. Ayrica SBRT
sonuglarin primer ve metastatik hastaliklarda klinik olarak cerrahiye gore daha az
yan etki yarattig1 gériilmiistiir. (2)

Giivenli doz dagilimi ve hasta se¢imi hayati neme sahiptir. SBRT ile ylksek
dozlarin diisiik fraksiyonlarda verilmesi normal doku toksitesi olasiligini da arttirsa
da, SBRT de kullanilan ileri hasta sabitleme, géruntileme ve planlama teknikleri ile
normal ve kritik dokularin daha iyi korunmasin1 ve hedeflenen hacme istenilen dozu

yan etkiler olmadan verilmesini saglar.
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2.3. SBRT Goriuntuleme ve Tedavi Planlama

SBRT karakteristik olarak hasta anatomisi ve hedef ve kritik organlarin kesin
olarak belirlenmesine dayanmaktadir. Hasta tedavi edilecegi pozisyonda sabitlemeler
saglandiktan sonra 3B veri setleri; BT, 4 boyutlu tomografi (4B-BT), pozitron
emisyon tomografi (PET-BT), manyetik rezonans gorintileme (MR) ile planlama
amacli gorilintiileme yapilir. Gorilintiileme islemi, hedef ve hedefe yakin biitiin kritik
dokular1 geometrik ve dozimetrik bilgiler i¢in alan1 kapsayacak sekilde yapilmalidir.
SBRT uygulamalari i¢in tarama sikligi 1-3 mm arasinda ve tarama mesafesi en az
yukar1 ve asag1 yonde 10-15 cm arasinda olmalidir.

Konvansiyonel radyoterapi planlamasinda ki hedef homojen tedavi dozu
saglamak iken buna karsin SBRT’de

- Makroskopik tiimor ve yakin komsulugundaki dokulardaki heterojen doz

dagilimlar ve sicak noktalar hedef igcinde kabul edilebilir.

- Normal dokulardaki toksisiteden kaginmak ig¢in keskin doz diisiisleri

saglanmalidir. Bunu elde etmek icin planlama esnasinda MLC emniyet
simirinin sifir olacak sekilde kapatilmasi buna yardimci olmaktadir. Bu

sayede yar1 golge bolgelerinin olusturmus oldugu diisiik dozlarda azaltilir.

MLC emniyet sinirmin planlanan hedef hacim(PTV) dayali olarak tutulmasi
daha yiiksek sicak bolge olusumuna sebep olur. Olusan sicak noktalarin sagilmadan
hedef i¢inde kalmasi, istenilen bir durumdur. SBRT’ de konvansiyonel radyoterapi
gibi ICRU 50 ve 60’ta tanimlanan makroskopik hedef hacim (GTV), klinik hedef
hacim (CTV), planlanan hedef hacim (PTV) ve risk altindaki organlar (OAR)
tamimlarm kullanir. Ozellikle primer ve metastatik akciger, karaciger ve paraspinal
kanseri tedavileri i¢in ¢ok iyi tanimlanmis hedeflerin, normal dokularin ve kritik
organlarin korunmasi ve hedefin tam olarak verilen dozu almasi hayati rol
oynamaktadir. Uygulanan tedavi teknigi ne olursa olsun yapilan planlamalar hedefi
sarmal1 ve secilen enerjiye gore olusacak lateral sagilmalardan dolayr olusan diigiik
doz bolgeleri icin MLC marjlart 0 cm olarak tutulmalidir. Planlamada ki yiiksek
dozlarin daha dogru hesaplanabilmesi igin hesaplama grid boyutunun 2 mm ve daha
az1 olmasi gerekmektedir (3). Hastalarin tedavi gorecegi sabitleme ekipmanlari ile
planlama icin goriintiilenmesinden sonra tedavi i¢in tekrar ayni ekipmanlarin

kullanilmast 6nem tasimaktadir. SBRT’ de verilecek olan dozun belirlenen hedefe
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verilmesi i¢in hedefin hasta iizerinde net olarak belirlenmesi gerekir. Bu iglemler MV
portal gorintileme, Kv-Kv gorintileme ve (Cone Beam CT) CBCT ile hedef
kesinlikleri yiiksek olarak yapilir.

SBRT tedavi sirasinda ki ufak degisiklilerin bile biiylik hatalar getirebilecegi
bir tekniktir. Bu ylizden hastalar tedavi esnasinda bazi yontemler ile takip
edilmelidir. Bu teknikler; optik izleme ve solunum takip yontemleridir. Bu teknikler
ile hastanin anatomik ve fiziksel hareketleri tespit edilerek en az hata ile SBRT

tedavileri uygulanmaktadir.

2.4. SBRT Radyobiyolojisi

Son yillarda ivme kazanarak gelisen SBRT tedavileri, bilinen klasik
fraksiyone tedavi semalarindan farkliliklar gosterir. Uygulanan (Lineer Quadratic)
LQ model diisik dozlarda elde edilen bir modeldir. 5Gy’e kadar etkinligi
bilinmektedir. Yuksek fraksiyone dozlardaki bulunan ylksek BED degerlerini
gercekteki radyobiyolojik sonlanim noktalarini yansitip yansitmadigi kesin olarak
bilinmemekte ve ortaya c¢ikabilecek farkli modeller ile desteklenmeye ihtiyag
duymaktadir. Klasik radyobiyolojideki bes onemli tanim olan; yenilenme, tekrar
daginim, oksijenlenme, tekrar ¢ogalma, radyo duyarlilik faktorleri yiliksek doz diisiik
fraksiyon semalarina bagli olarak ortadan kalkmakta veya etkinlik dereceleri
azalmaktadir.

Bunun yaninda SBRT radyobiyolojisi lizerinde etkileri {izerinde g¢aligmalar
yapilan ve sonuglari net olarak belirlenememis unsurlar bulunmaktadir. Bunlar
yiiksek doza bagimli olarak ortaya ¢ikabilecek damarsal hasara bagli hiicre 6liimleri,

endotelyal hiicre 6liimleri gibi etkilerin varligidir.(4)

2.5. Akciger Kanseri

Akciger kanseri, glinimiizde, kadinlarda ve erkeklerde en sik goriilen ve en
fazla 6liime yol acan kanserlerin basinda yer almaktadir. Hastalarin yaklasik % 80’1
tan1 sirasinda ameliyat edilemez evrede olup 5 yillik ortalama sag kalim siiresi % 5-
10 olarak bildirilmektedir. Akciger kanseri, tedavi ve prognoz agisindan kiiciik

hiicreli ve kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri olarak siniflandirilir. Kiigiik hticreli
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akciger kanseri primer olarak kemoterapi ve/veya radyoterapi ile tedavi edilirken,
kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinin seckin tedavisi cerrahidir. Kiigiik hiicreli dis1
akciger kanserinde ¢ok sayida faktér prognozu etkilemektedir. Yas, cinsiyet,
performans durumu, ek hastalik varligi, tiimor histolojisi, timor evresi, tedavi
yontemi prognozu etkileyen faktorler arasinda sayilmaktadir. Timor evresi, en
onemli prognostik faktorlerden biridir. Cerrahi tedavi uygulanan hasta grubunda 5
yillik sag kalim orani evre 1A i¢in % 67, evre IIA i¢in % 55 ve evre IIIA i¢in % 23

olarak bildirilmektedir. Bu sag kalim orani evre IIIB olgularda ise sadece % 3-7°dir.

2.5.1. Epidemiyoloji

Akciger kanseri, 20. yiizyilin baslangicinda nadir goriilen bir hastalik iken,
1950 yilindan itibaren sikligi belirgin olarak artmistir. (5) 2000 yilinda, diinyada tani
koyulan akciger kanserli olgu sayisinin 1,2milyon oldugu ve akciger kanserli
olgularin tiim kanserli olgularin % 12,3’inii olusturdugu rapor edilmistir. (6)
Ulkemizde akciger kanseri erkeklerde en sik goriilen kanser tipi olup, kadinlarda
siklik acgisindan 7.siradadir. Akciger kanseri, kansere bagli 6liim nedenlerinin
basinda gelmektedir. Erkeklerde kansere bagli dliimlerin % 31’1 akciger kanserine
baglidir. Kadinlarda kansere bagl 6liimlerin % 25’inden akciger kanseri sorumludur.
Akciger kanserine bagli 6liimlerin oram1 kolon, meme ve prostat kanserine baglh

Oliimlerin toplamindan daha fazladir.

2.5.2. Etiyoloji

Akciger kanseri, etiyolojisinde bir¢ok faktoriin rol oynadigi bir hastaliktir.
Sigara, hava kirliligi gibi ¢evresel faktorler, mesleki karsinojenler, diyet, viral
enfeksiyonlar, atlatilmis akciger hastaliklari, genetik ve immiunolojik faktorler
baslica etiyolojik faktorlerdir. Sigara akciger kanseri gelisiminden sorumlu en 6nemli
faktordlr. Hastalarin % 85-94°linde kanser gelisiminden sigara sorumludur. Sigara
icenlerde igmeyenlere gore akciger kanseri gelisme riski 24-36 kat daha fazladir.
(5,7) Pasif sigara iciminde ise risk % 3,5°tir. Cesitli organik ve inorganik maddeler
ile temasin akciger kanseri riskini arttirdigi bilinmektedir. Bu mesleki karsinojenler

arasinda, arsenik, polisiklik aromatik hidrokarbonlar, nikel, kadmiyum, krom, gazlar,
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klorometil ether ve klorometil metil eter, radyasyon, vinil klorid, demir-celik, asbest,

berilyum, silika, formaldehid sayilabilir

2.6. Akciger Kanserinde Tani

2.6.1. Semptom ve bulgular:

Akciger kanserli hastalarin % 90’indan fazlas1 basvuru sirasinda
yakinmalarimi tanimlar. Bir ¢caligmada akciger kanserli hastalarin sadece % 6’sinin
yakinmasiz oldugu, % 27’sinin primer tiimor ile iliskili yakinmalar, % 27’sinin
istahsizlik ve kilo kaybi gibi nonspesifik sistemik yakinmalar ve % 32’sinin ise

metastaz diisiindiiren yakinmalar tanimladig1 rapor edilmistir (8)

Akciger kanserli hastalardaki yakinma ve bulgularin siklig1

Yakinma — Bulgu Siklik %
Oksuruk 8-75
Kilo kayb1 0-68
Nefes darligi 3-60
Gogiis agrisi 20-49
Hemoptizi 6-35
Kemik agris1 6-25
Comak parmak 0-20
Ates 0-20
Kas gii¢siizliigi 0-10
VKSS 0-4
Disfaji 0-2
Wheezing ve Stridor 0-2

Tablo 2.1Akciger kanseri yakinma ve bulgularin siklig1
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2.6.2. Kucuk hicre dis1 akciger kanseri evreleme

Akciger kanserinin tanty1 takiben uygun bir sekilde evrelendirilmesi tedavi
yonteminin secilmesi ve prognoz acisindan onemlidir. Kiigiik hiicreli dis1 akciger
kanserinin (KHDAK) evrelemesinde TNM sistemi kullanilmaktadir. Bu sistemde, T
primer timord, N bolgesel lenf bezlerini ve M uzak metastazi tanimlar. TNM
siniflamasi tablo2.3’de, TNM siniflamasina gore evreleme ise tablo2.2 ’de
belirtilmigtir. KHDAK’in evrelemesinde noninvaziv ve invaziv yontemler
kullanilmaktadir. Akciger grafisi, BT, MR ve PET bu amagcla kullanilan noninvaziv
yontemlerdir. BT, bu amagla en yaygin kullanilan yontemdir.(9) Spiral BT, primer
lezyonun saptanmasini ve bu lezyonun Ozelliklerinin degerlendirilmesini saglar.
KHDAK’l1 olgularin invaziv evrelemesinde kullanilan yontemler transbronsiyal igne
aspirasyonu, endoskopik veya endobronsiyal ultrasonografi esliginde igne
aspirasyonu, transtorasik igne aspirasyonu, mediastinoskopi, mediastinotomi, video

yardiml1 torakoskopik cerrahi olarak sayilabilir

EVREO TisNOMO

EVRE IA TINOMO

EVRE IB T2NOMO

EVRE IIA TIN1IMO

EVRE 1IB T2N1MO, T3NOMO

EVRE IlIA T3N1MO, T1-3N2MO

EVRE I1IB T4N0-3MO0, T1-4N3MO

EVRE IV Herhangi bir T M1, Herhangi bir N M1

Tablo 2.2TNM smiflandirmasina gore evrelendirme
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Primer tiimoriin belirlenememesi veya balgam yada brons lavajmda malign hiicrelerin

e saptanmasina karsin bronkoskopi ya da gériintiileme yontemleri ile tiimoriin gosterilememesi
TO Primer timor belirtisi yok
Tis Karsinoma insitu
En genis capt < 3 cm, akciger ve visseral plevra ile cevrili, bronkoskopik olarak lob
T bronsundan daha proksimale invazyon gostermeyen timor
Tiimoriin en genis ¢ap1 > 3 cm veya ana bronsa invaze fakat ana karenaya uzakligi >2 cm veya
T2 visseral plevra invazyonu var veya hiler bolgeye uzanan ancak tiim akcigeri kapsamayan
atelektazi veya obstriiktif pnémoni var ise
Timériin herhangi bir biiyiiklilkte olup gogis duvart (superior sulkus tiimdrleri dahil),
diyafragma, mediastinal plevra, pariyetal perikard gibi yapilardan birine direkt invazyon
T gostermesi veya karinaya 2 cm’den daha yakin olup karinayi tutmayan ana bronstaki timor
veya biitiin bir akcigeri kapsayacak atelektazi veya obstriiktif pndmoni ile birlikte olan timor
TUmoérin herhangi bir blyilklukte olup mediasten, kalp, buyikdamarlar, trakea, 6zafagus,
vertebral kolon, karina gibi yapilardan birini invaze etmesi veya malign plevral ya da
T perikardial eftizyon ile birlikte olan timor ya da tiimorle ayni lob i¢inde olan satellit nodiil ya
da noduller
BOLGESEL LENF BEZLERI (N)
NX Bolgesel lenf bezlerinin degerlendirilememesi
NO Bolgesel lenf bezi metastazi yok
Ayn taraf peribronsiyal ve/veya ayni taraf hiler lenf bezlerine metastaz ve primer tumorin
Nt direkt yayilmasi ile intrapulmoner bezlerin tutulmasi
N2 Ayni taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz
Kars1 taraf mediastinal ve/veya hiler, aym1 veya kars1 taraf supraklavikiiler veya skalen lenf
N3 bezlerine metastaz
UZAK METASTAZ (M)
Mx Uzak metastaz varliginin degerlendirilememesi
MO Uzak metastaz yok
M1 Uzak metastaz var*

Tablo 2.3 TNM Sistemi
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2.6.3. Erken evre kiigiik hiicre dis1 akciger kanserinde SBRT’nin énemi

SBRT’nin temelleri stereotaktik beyin tedavilerinde elde edilen tecriibelere
dayanir. SBRT kritik hedef belirleme, hedefin hareketinin izlenimi, siki hedef
hacimleri, yiiksek kalitede giinliik hasta pozisyonu gibi kritik durumlarin
uygulanmasini gerektirir. SBRT 1990’larin basinda Isve¢ Stockholm’de Karolinska
Enstitiisinde KHDAK hastalar1 i¢in alternatif tedavi olarak kabul gordii ve
uygulanmaya baslandi. 1992 yilinda sterotaktik cerceveler ile ekstrakranyal tedaviler
yapilmaya baglanmis ve 100’den fazla abdomen ve go6glis bolgesi hastast Dr.
Blomgen ve ark. tarafindan tedavi edilmistir. (10,11) Dr. Blomgen ve ark.’larinin
daha giincel bir yayimina gore 17 hasta 3,5-25 aylik takip ile intratorasik metastazlar
tedavisi almigtir. Timor boyutlart 1,8-7,2cm aralifinda dozlar ise 20Gy tek
fraksiyondan 45Gy 3fraksiyona kadar belirlenmistir. Sonuglar BT taramalan ile
gozlemlenmis ve buna gore tiimdriin yok olmasi %35, kiigiilme %41, gelisim
gostermeme %18 ve progresyon sadece 1 hastada gdzlemlenmistir. Yapilan
caligmalarin ardindan bir¢ok Alman, Japon ve Amerikan enstitlisi SBRT
uygulamalarina gecis yapti.

Erken evre KHDAK kanseri tedavisinde Oncelikli olarak cerrahi tercih
edilmesine ragmen 90’11 yillarda gelisen teknoloji ve klinik protokollii doz arastirma
caligmalarinda elde edilen verileri 1s183inda cerrahi segenek zorunluluk olmaktan
cikmistir. Klinik protokollerdeki arastirma sonuglarina gore SBRT yontemi ile tedavi
edilen hastalardaki tiimor kontrol oranlar1 cerrahi uygulamalardaki oranlara
yaklasmig ve belirgin toksite degerleri ortaya konmamistir. Ayni zamanda SBRT,
zaman ve kolaylik acisindan cerrahi yontemlerden daha basit ve hizli seklide
uygulanabilmektedir. SBRT, RTOG0236 sonuglarinin agiklanmasindan sonra Kuzey
Amerika’da cerrahi olamayan erken evre KHDAK tedavilerinde standart tedavi

haline gelmistir. (10)
2.7. KHDAK Tedavilerinde RTOG Protokollerinin Tarihsel Gelisimi

2.7.1. RTOG 0236

Erken evre akciger kanserinde SBRT ile ilgili faz 2 RTOG 0236 Protokolu,
cerrahisi mumkin olmayan, periferik yerlesim gosteren ve biyopsi sonucu T1-T2,
NO,MO erken evre KHDAK hastalar1 hedeflenerek dizayn edilmistir. Tedavi dozu
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18Gy x 3 fraksiyondan toplam 54Gy olarak belirlenmis ve 11,,-2 haftada verilmesi
planlanmistir. 2004 yilinda baslayan ¢alisma 2009 yilinda sonuglanmustir.

Protokolde 59 hasta incelenmis olup 55 hastanin ( 44 T1 ve 11 T2 ) ortalama
34.4 ay takibi yapilmistir. Sadece 1 hastada primer tiimdre bagli basarisizlik
gbzlenmis ve 3 yillik ortalama tiimor kontrol orant % 97.6 olarak bulunmustur. 3
Hastada 1s1nlanan akciger lobunda tekrar tlimor olusumu gézlenmis ve 3 yillik primer
timor ve bolgesel kontrol orant % 90.6 olarak ortaya ¢ikmistir. Hastaliksiz sagkalim
ve 3 yillik sag kalim oram ise % 48.3 olmustur. Protokol ¢alismasinda, tedaviye

bagli olarak 7 hastada seviye 3 yan etki, 2 hastada seviye 4 yan etki gozlenmistir.

Sterotaktik viicut radyoterapisi alan erken evre KHDAK kanseri hastalarinda
3 yillik sagkalim orani % 55.8 olarak ortaya c¢ikmistir. Yiiksek tliimor kontrolii ve

diisiik tedaviye bagli hastalik ile basarili olmustur. (12)

2.7.2. RTOG 0618

Cerrahisi miimkiin olmayan erken evre KHDAK hastalar1 i¢in olusturulan
RTOG 0236 protokiiniin basarisi iizerine ¢alisma ilerletilerek SBRT igin cerrahi
secenegi olan erken evre KHDAK hastalar i¢in faz 1-2 protokol galismasi olan
RTOG 0618, 2010 yilinda baslatilmistir. Calisma, T1, NO, MO ve T2-3 (tiimor cap1
<5cm), NO, MO evresinde bulunan hastalarda primer tiimor kontrolii arastirmasi
amaclanmistir. Planlanan tedavi dozu 20Gy x 3 fraksiyon olarak belirlenmis ve
tedavi 16 gin icerisinde bitecek sekilde uygulanmistir. RTOG 0618 protokol

calismasi kapanmis olup sonuglart heniiz agiklanmamastir. (13)

2.7.3. RTOG 0813

RTOG 0813, merkezi yerlesim gosteren cerrahisi mimkin olmayan erke evre
KHDAK igin faz 1-2 protokol ¢aligmasi olarak olusturulmustur. Calismada, T1-2,
NO, MO (tiimér ¢ap1 <5cm) evresinde bulunan hastalarda maksimum tolerans dozlar
ve toksitenin incelenmesi amaglanmaktadir. Planlana tedavi dozlar1 5 fraksiyonda, X
8Gy, 8.5Gy, 9Gy, 9.5Gy, 10Gy, 10.5Gy, 11Gy, 11.5Gy, 12Gy olacak sekilde
verilmistir. RTOG 0813 protokolii halen agik olup sonuglart gelecek yillarda
yayinlanacaktir. (14)
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2.7.4. RTOG 0915

RTOG 0915 protokolii 2011 yilinda cerrahisi miimkiin olmayan ve yerlesimi
akcigerde periferik olan erken evre KHDAK i¢in faz2 caligma olarak baglamistir.
Calismada T1, T2 (< 5 cm) evresinde bulunan hastalar i¢in tedaviye bagli yan etkiler
arastirilmaktadir. Tedavi dozu olarak 1 fraksiyon x 34Gy ve 4 fraksiyon x 12Gy
olacak sekilde iki koldan ilerlemektedir. RTOG 0915 protokoliiniin 6n sonuglari
2013 yilionda ASTRO toplantisinda sunulmus olup, iki yilda 93 hasta tedavi edilmis
ve her iki kol arasinda toksisite ve etkinlik arasinda fark ¢ikmamistir. Bu nedenle
calismanin 34 Gy tek fraksiyon kolu, planlanan faz III ¢alismanin bir kolu olarak

secilmistir. (15)

2.7.5. Konformal ark teknigi

Konformal ark teknigi; doz modiilasyonu olmaksizin gantri doniis hareketi ile
birlikte MLC’lerin doniis agis1 sirasinda tiimoriin MLC’ ler {izerinde olusturdugu
PTV sinirlarina gore olusturdugu sekli almasidir. Bu teknikte doz hizi ve gantry hizi
sabit olmakla beraber tedavi siiresi diger tekniklere gore daha kisa iken, nonkoplanar

coklu arklar kullanildiginda doz diisiisii olduk¢a hizlidir.

2.7.6. VMAT teknigi

Radyoterapinin temel amaci, normal dokular1 maksimum koruyarak,
istenilen dozun hedef hacme verilmesidir. Bu amag¢ igin birgcok teknik
kullanilmaktadir. Bunlardan birisi olan konformal tedavilerde farkli agilardan farkl
enerji secenekleri ile veya kritik dokulari gormeyen agilar kullanilarak tedavi
uygulanmasidir. Konformal teknikte kritik organlar1 korumak i¢in kama filtreler ve
koruma bloklar1 kullanilarak diizensiz doz dagilimlar1 elde edilir. Fakat kama filtreler
ve koruma bloklart dogalar1 geregi pratik olmaktan ¢ok uzaklardi. (16) Teknolojinin
gelismesi ile MLC ortaya ¢ikmasi, hedef hacimlerin konformalitesi ve normal
dokularin korunmalar1 daha kolaylasti. Bu kolaylik tipik olarak 3Bkonformal
tedaviler olarak uygulamaya alindi. Bununla birlikte MLC’lerin alan igerisindeki
hareketi ile her bir piksel’deki farkli doz ayar1 yapabilmesi ile normal dokularin
korunurken hedefte homojen dozlarin olusumu kolaylasmistir. Bu gelismeler IMRT
tekniginin geligsmesi ile kritik organ dozlarinin diisiisii ve hedef hacme diizgiin doz

dagilimlar saglandi. IMRT’yi konformal tedavilerden ayiran en biiyiik 6zellik tedavi
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alanin MLC’ler yardimi ile tiimoriin seklini almast ve optimizasyon yardimi ile
verilmek istenen dozu tam olarak hedefi kapsamasi ve normal dokulari koruyan
dozlar1 yaratabilmesidir. (17) Asagidaki figiirde, tarihsel olarak tedavi alanlarinin ve

tedavi edilen hacimlerin konformalitesindeki artis gosterilmistir.
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Sekil 2.1 Hedef hacimlerin konfomalitesinin teknikler ile artig1. 8)Dortgen alanlarin kama
filtre ve blok kullanilarak agilmasi ve tedavisi. (b) 3B konformal tedavilerin MLC
kullanilarak hedef sinirlarinda koruma saglamasi ve tedavisi (c) IMRT ile hedef iginde ve
simirlarinda degisen doz dagilimlari ve tedavisi

IMRT uygulamalarindaki gelismelerle paralel MLC’lerin tedaviye olan
etkileri de artmistir. Bu MLC tekniklerinden ikisi “step-and-shoot” IMRT ve
“dinamic” IMRT. Bu tekniklere iliskin grafik asagida verilmistir. Step and Shoot
tekniginde, MLC’ler 1sinlamadan once gereken pozisyonu aldiktan sonra sabit
kalarak 1sinlama yaparken, dinamic teknikte ise MLC’ler 1inlama esnasinda gereken

pozisyonlara durmaksizin gecerek doz dagilimlarini olustururlar.
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Sekil 2.3: Dinamic MLC teknigine gore doz dagilimi
28



Sekil 2.4 Cok yaprakli kolimatér (MLC)

VMAT, yogunluk ayarl alanlarin gantri rotasyonu ile verilmesi ilkesine gore
calisan ve genis Olciide kullanilmaya baslayan bir tekniktir. VMAT’ 1 IMRT’ tan
farkli kilan durum, 1ginlama esnasinda gantrinin hasta ekseni etrafinda dongusel bir
hareket ile donmesidir. VMAT’ in IMRT’ a gore en 6nemli Ustiinliigi tedavileri cok
daha kisa siirede bitirebilmesi ve tedavi hizina bagli olarak hasta hareketinin en aza
inmesi ile artan tedavi kesinligidir. VMAT, dozu modiile ederken ii¢ degiskeni
kullanir. Bu degiskenler, MLC yapisi, gantry hiz1 ve doz rate’dir. VMAT, intensity-
modulated arc therapy (IMAT)’in bir modalitesi olarak ilk olarak 1995 yilinda Yu
tarafindan tamitilmistir. IMAT’ ta doz ve gantry hizi sabit tutularak hasta etrafindaki
hareketini tamamlar. IMAT, acisal doz hiz1 degiskenine sahip olmadig i¢in uygun
doz dagilimi i¢in birden fazla ark planma ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu durumda,
yogunluk seviyelerinin sayisi, gantri arklarinin sayisina esittir ve doz seviyelerinin
¢cozlinlirliiglinii  arttirmak icin ark sayisimi da arttirmak gerekmektedir. Buda
gereginden fazla tedavi zamani gerektirmektedir. IMAT den evrimlesen VMAT,
gantri hizina gore ve gantri hareketi esnasinda degiskenlik gosterebilen doz hizina
sahiptir. Buna bagli olarak bazi avantajlar ve dezavantajlara sahiptir. (18) Bu
avantajlar arasinda, IMRT ye gore daha kisa tedavi siirelerine sahiptir. VMAT tedavi
surelerinin IMRT tedavi sirelerine oranla %75-80 oraninda daha az bulunmustur.
(19)

Tedavi siirelerindeki bu diisiis, hasta konforu ve sayisindaki artisla birlikte
daha dikkatli bir sekilde goriintii kilavuzlugunda tedavilerin yapilmasini saglayabilir.
Diger bir avantaj ise artmig MU etkinligidir. Bu sayede verilecek olan doz daha az

MU gerektirecek sekilde hastaya verilebilmektedir. Gosterilen iki avantaj sayesinde
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genellikle hedef hacmin iyi kapsanmasi kritik organ dozlarinin IMRT’e gore daha iyi
korunmasi seklinde sonu¢ vermektedir (20) VMAT’mm en c¢ok dikkat ¢eken
dezavantaji ise IMRT e gore optimizasyon siirelerinin artmis olmasidir. Tekniklerin

gelismesi ile bu dezavantaj azalma gdstermis olsa da tamamen ¢oziilememistir.

2.8. Diizlestirici Filtre (FF) ve Diizlestirici Filtresiz (FFF) Enerjiler Arasindaki

Mliski

Diuzlestirici filtresiz MV mertebesindeki foton demetleri tUreten medikal lineer
hizlandiricilar radyoterapi teknikleri agisindan biiytlik yenilik getirmislerdir. Filtresiz
enerji modlarindaki en biiyiik tartigmaya agik degisiklikler; artmis doz hizorani ve
kolimator sagilmalarindaki azalmadir. (21-23) Bunun yaninda filtresiz enerjiler ile
hesaplama algoritmalarinda daha dogru sonuclar elde edilebilecegi hipotezi One
stirilmiistiir.

Ik olarak, kolimatordeki sagilmalarda genel olarak goklu- kaynak modelleri
tarafinda hesaba katilir. Dalart ve ark. 6-10MV filtresiz enerjilerdeki toplam sa¢ilma
oranlarinin filtreli enerjilere gore %32 ve %48 oraninda daha az oldugunu
gostermislerdir. Sacgilmalardaki bu azalma doz modellemelerini daha basit hale
getirirken doz hesaplarini1 daha dogru olarak vermeyi saglayabilir.

Ikinci olarak eksen dist yumusatma TPS modellemesi, Tailor ve ark.11
tarafindan elde edilen ampirik bir formille elde edilir. Bu formil, 15
konvansiyonel/filtreli foton 1simninin birkag¢ lineer hizlandiricidan verilmesi ile elde
edilmistir. George ve ark. (24), 10”lik eksen dist 151n agilarinda degisim gosteren
half value layer (HVL) degerleri, merkezi eksen HVL degerlerine rolatiftir ve
filtrenin ¢ikmasi ile %12’den %5’e inmistir. Bu sonuca gore Tailor diizeltme formiilii
filtresiz enerjilerde ne uygulanmali ne de ayarlanmalidir.

Ucgiincii bilesen olarak, elektron kontaminasyonunun hesaplama algoritmasina
olan etkisidir. Genel olarak elektron olusumunun biiyiik cogunlugu diizlestirici
filtereden kaynaklanir. Diizlestirici filtre, alan boyutuna bagli dmaks. degisimlerinde
ana kaynak olarak kabul edilir. Sixel ve ark. maksimum derin dozun, diizlestirici
filtresiz  enerjilerde 5x5 cm2’den biiyiilk alanlarlada bagimsiz oldugunu

gOstermistir.(25)
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Diizlestirici ve diizlestiricisiz filtre kullanilarak alinan 6MV foton enerjisini
profilleri sekil 2.5 ve sekil 2.6’da gosterilmistir. Sekil 2.5te 10x10cm? alanda filtreli
ve filtresiz profiller karsilastirllmistir. Genis alanlarda dizlestirici filtre profil
kenarlara profili diizlestirmektedir. Filtre alandan ¢iktiginda profil diiz yapisini
kaybetmektedir. Sekil 2.6 da ise 3x3cm? alanda alinan profil Olclimiinde
kolimatdrlerin  diizlestirici filtreyi kapatmasindan dolayr herhangi bir etkisi

olmamustir. Bu yiizden kiigiik alalarda diizlestirici filtrenin bir katkis1 yoktur.

Sekil 2.5 10x10 Alanda Diizlestirici filtreli ve diizlestiri filtresiz enerji profilleri

Sekil 2.6 3x3 Alanda Diizlestirici filtreli ve diizlestirici filtresiz enerji profilleri
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arac ve Geregler

Bu ¢alisma, Acibadem Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisiinde yapilmis
olup, Acibadem Maslak Hastanesi’nde bulunan asagidaki cihazlar kullanilmistir.

1. Varian TrueBeam STX lineer hizlandirici
2. Siemens Somatom Definition Flash BT
3. Acuros XB planlama algoritmasi

4. Eclipse tedavi planlama sistemi

3.1.1. Truebeam STX

Calismada Varian Truebeam STX lineer hizlandirict kullanilmistir. Cihaz 6-
10 MV, 6-10 MV FFF foton enerjileri ve 6,9,12MeV elektron enerjilerine sahiptir.
Doz hiz araligi, FF i¢in 100-600MU/dk , FFF enerjileri i¢cin 1400-2400 MU/dk’ dr.
Alan boyutlart maksimum 22x40 cm? minimum 1x1 cm? dir. Cihazin bashgmda
bulunan MLCler 9 cm kalinliginda, X ve Y diyaframlarinin kalinlig1 ise 17 cm’dir.
Kullanilan cihaz HD MLC’ ye sahiptir. MLC liflerinin izomerkezde genisligi 0.25cm
diger lifler ise 0.5 cm’ dir.

Trubeam STX (zerinde bulunan MV port, kV kaynak ve dedektoriine
sahiptir. Bu sayede tedavi sirasinda goriintiileme yapilarak hasta pozisyonu ayrintili
ve dogru bir sekilde dogrulanir. Bunun yaninda kV goriintiileme ile conebeam CT
(CBCT) cekilerek hacimsel gorintiler elde edilebilmektedir
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Sekil 3.1 Varian TrueBeam STX Lineer Hizlandirici

3.1.2. Siemens Somatom Definition Flash BT

Bu caligmada hasta goriintiilerini elde etmek i¢in Siemens marka SOMATOM
Definition Flash model BT cihazi kullanilmistir. SOMATOM Definition Flash BT,
route-route prensibine gore calisan 3. nesil bir cihazdir. Aralarinda 90%°1ik agl
bulunan iki X-151n kaynagi ve karsilarindaki iki dedektoriin tarama sirasinda es
zamanli olarak ¢alismasi ile goriintii olusumu elde edilir. X-1s1n1 kaynagi 70-140kV
olarak segilebilir. Segilebilen bu degerler ile istenilen ve en uygun kontrast
saglanabilir. Cihaz arttirilmis flash hiz1 ile daha az radyasyon ile ¢ekim yapabilme
olanagi saglar. Cihaz gantry acikligi 78 cm, tarama mesafesi 200cm’dir. Cihaz azami
300kg tasiyabilirken 0.28sn’lik gantry rotasyonu hareketi ile hasta ve organ
hareketlerine bagh etkileri en aza indirilmektedir.

Cihaz, RT ile uyumlu masaya sahiptir. Masa karbon fiber yapisi ile BT
kesitlerinde hava esdegeri olarak goriiniir. RT cihazlari ile uyumlu sagital, transvers
ve koronal lazer cizgilerine sahiptir. Elde edilen goriintiiler DICOM araciligi ile RT

boliimiine hasta kritik organlar1 ve hedef hacimlerin ¢izilmesi i¢in gonderilir.
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Sekil 3.2 Siemens Somatom Definition Flash BT

3.1.3. Tedavi planlama sistemi ECLIPSE

Eclipse tedavi planlama sistemi, BT’ den gelen hasta veya fantom gorunttleri
tizerinde farkli Lineer hizlandiricilara ve tedavi planlama sistemine dlgiimler alinarak
yiiklenen farkli algoritmalar iizerinden plan olusturma, doku elektron yogunluklarina
gore doz dagilimini hesaplamak i¢in kullanilan yazilim, bilgisayar diger birimlerin
toplamidir. Calismada kullanilan Eclipse Mversiyon 11.0 TPS, 3B konformal,
yogunluk ayarli RT, brakiterapi gibi tedavi yontemi i¢in kullanilan gelismis ve
kullanimt basitlestirilmis bir TPS’tir. Eclipse TPS, DICOM uyumlu BT, Manyetik
Rezonans Goériintileme(MRG) ve Positron Emmission Tomography (PET) ile elde
edilen goruntiler ¢ boyutlu modellemeler yapabilir. Elde edilen gorintller Gzerine
hedef hacimler ve kritik dokular tanimlanip istenilen yonteme goére planlamalar
yapilir. Eclipse, fotonlar i¢in ACUROS XB, AAA ve PBC algoritmalarini,

elektronlar icin ise Gaussian Pencil Beam algoritmalarini kullanir.
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3.1.4. Acuros XB

Acuros XB algoritmasi, radyoterapideki iki stratejik parametre olan dogruluk
ve hiz i¢in gelistirilmistir. Eksternal radyoterapide; kemik, akciger ve biyolojik
olmayan implantlarin hasta dozlarma 6zellikle kiigiik ve diizensiz alanlarda buyuk
etkisi goriiliir. Acuros XB algoritmasi Lineer Boltzman Tasinim Denklemi (LBTE)

ile heterojenite degerleri i¢ine hesaba katarak dozu en dogru sekilde vermektedir

Boltzman Tasinim Denklemi (BTE); foton, elektron, ndtron gibi radyasyon
parcaciklarinin madde igerisindeki ve madde ile olan etkilesimlerinin makroskopik
davraniglarint gosterir. BTE’nin lineerize edilmis hali olan LBTE ise dis manyetik
bir alan olmaksizin, parcaciklarin birbirleri olan etkilesimlerini katmadan sadece
parcaciklarin madde ile olan etkilesimlerini verir. LBTE ag¢ik formda veya analitik

olmayan yontemlerle ¢ozimlenmelidir.

LBTE’nin acik formda sonug {iireten iki genel yaklagimi bulunur. Bunlardan
ilki Monte Carlo metodudur. Monte Carlo metodu LBTE’ yi agik olarak ¢dzmez,
baska yollar ile sonucu denklemden elde eder. ikinci yontem ise LBTE’nin nimerik
yontemler ile agik olarak ¢6ziilmesi ve sonucun elde edilmesidir. ACUROS XB gibi

yeni algoritmalar bunu yapabilmektedir.

Iki yaklasimda da LBTE i¢in yakisak ¢dziimlere ulasmaktadir. Elde edilen
dogruluk ise, parcacik etkilesimi verisindeki ve analizdeki belirsizliklere bagh
limittir. Her iki yaklagim icinde kesin dogruluk beklenemez. Herbiri kendi iginde
hatalar ve belirsizlikler tretmektedir. LBTE’nin agik ¢6ziimiindeki en biiyllk amac,
zaman bagimli Monte Carlo yontemine alternatif saglamak ve istatistiksel kirliligi

biiyiik 6l¢iide baskilayarak daha hizli ¢6zlim elde edilmesine olanak saglamaktir.

3.1.5. Kaynak modeli
Acuros XB algoritmasi, hali hazirda bulunan analytic anisotropic algorithm
(AAA) makine kaynak modelini kaldirir ve kendine ait dort pargadan olusan kaynak

modelini gegirir.
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e Birincil Kaynak: Tedavi kafas1 ile etkilesime girmeyen, hedef
diizleminde bulunan ve hedefte bremmsstrahlung fotonlarinin
yaratilmasint modelleyen, kullanicim1 dairesel ya da eliptik olarak
tanimladig1 kaynaktir.

e Ekstra Fokal Kaynak: Gaussian diizleminde, diizlestirici filtre altinda
bulunan ve fotonlarin, hedef disindaki ( birincil kolimatdr, ikincil jaw)
etkilesimlerini modelleyen kaynaktir.

e Elektron kontaminasyonu: build up boélgesinde olusan ve primer ve
ekstra fokal kaynak komponentlerinde hesaplanmayan dozu temsil
eder.

e Kama Filtreden Sacilan Fotonlar: Wedgelerde olusan sacilmalar1 doz

hesabina katar.

3.1.5.1. Doz hesabi
Acuros XB algoritmasi dozu dort basamakta hesaplayarak verir.
e Kaynak model akisinin hastaya transferi
e Sagilan foton akisinin hasta lizerindeki hesabi
e Sagilan elektron akisinin hasta iizerindeki hesab1

e Doz hesabi

1-3 Basamaklarda hasta BT nin her bir voxeli i¢in elektron aki hesabi yapilir.
Istenilen enerji bagimli elektron akisi ¢oziildiigiinde, belirlenen doz dzelligine gore
son basamakta hesap yapilir. 1. Basamak her bir beam i¢in tekrarlanirken 2-4
basamaklar1 beam sayisindan bagimsiz bir kez hesaplanir.

1.Basamakta eksternal kaynak modellenir ve hastadaki foton elektron aki
dagilimlar1t RAY-TRACING ile hesaplanir. 2.ve 3. Basamaklarda AcurosXB, LBTE’
yi diizlemsel, agisal ve enerjiye bagl olarak ¢éziimler.

Acuros XB 2 farkli doz raporlama sistemine sahiptir. Dw, sudaki doz Dm
ortamdaki dozdur. Dm uygulandiginda enerji bagimli aki hesab1 vokseldeki materyal
ozelliklerine gore doz hesabi yapar. Dw’ de ise aki hesabi su iizerinden yapilir. Bu
ylizden Acuros XB’de doz hesabi i¢in goriintiillenen hastanin materyal haritasini
ihtiya¢ duyulur. Bunun dogru yapilabilmesi icin AcurosXB’ ye doz verilecek

bolgedeki madde yogunlugu disinda madenini kimyasal yapisi da bilinmelidir. Bu

36



gereksinimler otomatik olarak algoritma kiitliphanesinde bulunmakta ve doz hesabi

sirasinda kullanilmaktadir.

3.1.5.2. Acuros XB hesaplama segenekler:
Acuros XB, Eclipse AAA ile benzerlikler tasimaktadir. Bununla birlikte bazi

farkliliklar agsagida belirtilmistir.

Hesaplama grid voksel biiyiikliigii: Acuros 1-3 mm arasinda grid
biiyiikliigiinde ¢aligsmaktadir.

Doz raporlama modlarti: Acuros XB icinde Dm ve Dw istege gore
secilebilmektedir.

Plan doz hesaplama: Bu 0zellik Acuros XB’ ye 6zgl bir moddur. Plan
icindeki her bir alan i¢in foton ve elektron akisi ¢Oziimiiniin
hesaplama zamaninin biiyiik bir bliimiinii almasindan beri alan sayisi
toplam hesaplama siresine ¢ok az etki etmektedir. Plan doz
hesaplama modiilii se¢ildiginde artik alan agirliklart ile oynanamaz.
Bu yontem IMRT ve VMAT yontemlerinde rahatlik yaratmaktadir.
Konformal teknikte ise alan agirliklar1 ile plan igerisinde degisiklik
yapildigindan bu modiil kapali tutulmalidir.

Tedavi planlamanin yaratilmasi: Acuros XB’nin AAA ile aym
kaynak modeli kullanmasini bagli fazladan 15in verisine ihtiyag

duyulmamaktadir.

Acuros XB, 1. Basamaktan 3. Basamaga kadar asagidaki zamandan bagimsiz

i¢c boyutlu Boltzman taginim denklemini (LTBE) ¢0zer.

QVy” +o/y’ =q7 +q” 3.1

. e e e 0 e ee e e
QVy* +oty —a—E(SRw )= +0" +q 32

Burada, v’ (r, E’Qj pozisyon, enerji ve yonun fonksiyonudur. 74

€ ise

acisal elektron akisidir.

g 7 Foton etkilesimleri sonucunda ortaya ¢ikan foton- foton sa¢ilim kaynagi

q79 Elektron etkilesimleri sonucunda ortaya ¢ikan elektron- elektron sagilim
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kaynagi
qee Foton etkilesimleri sonucu ortaya ¢ikan elektron kaynagindan, foton-

elektron sagilim kaynagi
g 7 Dusta ki foton kaynagi

q ® Dusta ki elektron kaynag1

Bu kaynak, makine kaynak modelinden gelen biitiin fotonlar1 temsil eder.
o) Makroskopik foton toplam tesir kesiti

€ Makroskopik elektron toplam tesir kesiti

Makroskopik toplam tesir kesiti

S Sinirli garpigmalar ve radyal durdurma kuvveti

Denklem 3.1 ve 3.2’de sol tarafta akis operatorleri ve garpisma ayirim
operatorleri bulunur. Denklem 3. 2°de elektron taginim i¢in Boltzman Fokker-Planck
taginim denklemi ¢oziiliir. Aynt zamanda denklem 2’nin sol tarafinda devamli
yavaslamay1 temsil eden operatér bulunur. Bu yavaslama coloumb soft elektron
carpismalarini hesaba katar. Denklem 3.1 ve 3.2’nin sag tarafinda sa¢ilim, iiretim ve
AAA kaynak modelinin dis kaynak sartlarini igerir.

Sag¢ilim ve iiretim kaynaklart;

0

0°(FE.Q) = [dE 'dQ'age(F, E'— E,Q.Q')(//(F‘, E'Q) 3.3
Ar
0 (7. E,Q) = [ dE [dQ'o” (F, E' E,Q.Q')W(F,E',Q’) 3.4
0 4r
§%(r,E,Q) = [dE’ 'dQ'afe(F, E'— E,Q.Q’)we (F,E,Q) 3.5
0 Adr

olarak tanimlanir.
4

Os Foton-foton makroskopik diferansiyel sagilma tesir kesiti
7e - : : .
Oy Foton-elektron makroskopik diferansiyel kaynak tesir kesiti

ee .
O  Elektron- elektron makroskopik diferansiyel sacilma tesir kesiti
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Denklem 3.1 ve 3.2°deki varsayimlar kisaca, her ¢ift olusum ikincil
parcaciklari tek elektron tek pozisyon yerine elektronlar olarak kabul edilir. Bunun
yaninda kismi ¢iftlenme teknigi fotonlarin elektron iiretebilecegi fakat elektronlarin
foton iiretemeyecegini farz eder. Daha sonra Bremsstrahlung fotonlarindan gelen

enerji dnemsiz sayilir.

Diferansiyel sagilma ve kaynak {retimin anizotropik davranisini,
matematiksel pratik sekilde ifade edildiginde, diferansiyel sagilima tesir kesitleri
Legendre polinomlari ile genisler. PI ( :uo) s g = 0. Buacilim ile diferansiyel
acilimi veya flretim cross-section’larin1 denklem 3.6’daki gibi ifade edilmesini

saglar.

WWUE%EQQ)

N2l +1 ey o
=2 5oy E S E)P (4,) 36
1=0

Benzer olarak, sacilim kaynagi icerisindeki agisal aki kiiresel hormanik

moment olarak genigler.

y(FEQ) =SS 4 (F.EW,.(Q) 37

1=0 m=-1

Y, , (Q) Kiresel harmonik fonksiyon
Acisal indisler

= =
¢| m (r ) E ) Kuresel harmonik momentin agisal akisi,

IdQ'Y (Q)l//(l’ Q' E) ile hesaplanr.
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Denklem 3.6 ve 3.7 hassastir. Ek olarak saf izotropik sac¢ilim, 1=0 ‘da hassastir.
Bunun yaninda Acuros XB sacilim mertebesini 1 < 7 olarak ayarlar ve kiiresel
harmonik momentum, sac¢ilim/iiretim kaynagi i¢inde kalir. Legendre ek teoremi ile

sagilim ve tliretim kaynagi

q;/y/;/e/ee (I—;’ E, Q)

=33 O (L > B (LE@) s

Sekline doniisiir.

Adim 1: Kaynak model akisimin hastaya transferi

Foton ve elektron model kaynagi Acusos XB’de anizotropik kaynak olarak
modellenmistir. Her bir AAA kaynagi i¢in ayri statik 151 faz uzayinda noktasal
kaynak olarak bulunur. Foton nokta kaynagi Q" (E,€Q) ,r, pozisyonu icin denklem
3.9;

Qﬁt//7+o{t//7 :qW+qy(E,Qj5(F—Fp) 3.9
5 : Dirac —delta fonksiyonu

Lineer sliper pozisyon, foton agisal akisinin, ¢arpisan ve c¢arpisma olmayan

durumlarinin toplamini ifade etmek i¢in kullanilabilir.

A V4 V4
V' =Y nc + W conl 3.10

¥ o Carpisan veya sacilan foton agisal akisi

l//7 i Carpismayan veya sagilmayan foton agisal akist
u
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Denklem 3.10°u denklem 3.9°da yerine koyarsak, ¢arpisma olmayan foton

akist igin
Q'Vl//uync +Jtyl//li/nc :qW+q7(E,Qj§(F—Fp) 3.11
Elde edilir.

7
Denklem 3.11°de ¥/, , analitik olarak hesaplanabilir. Asagidaki denklemler ile

noktasal kaynaktan gelen ¢arpigma olmayan foton agisal momentumu bulunabilir.

. o y —o(F,r )
l)VL}J/I’IC('_;! E,Q) == 5(Q_Qf,fp) q (E’Q)e

2
A7 ‘ F—F p‘ 3.12
" r-r
Qf,f b — P
‘ r—-r ‘ I'p ver, kaynak ve ray trace’in mesafe noktasi
p
T (r’ I p) I, ve r arasindaki optik mesafe

v
Denklem 3.12 W ine icin hasta iginde, her bir birincil, ekstra fokal ve kama

kaynak hesabi i¢in ¢oziiliir.
Basamak 2: hasta icinde sacilms foton aki tasinim

Denklem12¢6ziildiigiinde, qlﬁ/c, denklem 8’e gore hesaplanir ve denklem

13’e gore sabit kaynak olarak (// é/O” ‘un hasta i¢indeki ¢6ziimii i¢in kullanilir

VA4 Varg? V44 Y44
Q'VWCO” +Gt Wcoll _qcoll +q unc 313

4 .
qcoll Ikincil sagilmis foton kaynagi
qf,fc Birincil sa¢ilmis foton kaynagi
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Basamak 3: hasta icinde sacilmus elektron aki tasinimi

Denklem13 ¢oziildiiglinde quj/r?c denklem 8’e gdre hesaplanir ve denklem
14’te sabit kaynak olarak kabul edilir. Benzer olarak denklem 8’e gore hesaplanir ve
denklem 4’te sabit kaynak olarak kabul edilir.

Denklem 14 l//e ‘y1 hasta i¢inde ¢oziimlemek i¢in hesaplanir.

coll unc

QVy* +oiyf ‘%SRW =0+l + G+ 0 314

ye
unc  Birincil sacilan elektron kaynagi

q é/ (f” Ikincil sacilan elektron kaynag (26)
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3.2. YONTEM

Yapilan c¢alismada 20 cerrahi tedavisi miimkiin olmayan KHDAK hastasi
incelenmistir. Hasta sec¢imi rastgele olup yerlesim yerlerine gore Sekil 3.3

gosterildigi gibi kodlandirilmistir.

Sekil 3.3 Tiimdr Yerlesim Kodlamasi

Hastalarin BT goriintiileri 3 Faz olarak ¢ekilmistir. BUtun hastalarda kritik
organ olarak kalp, akcigerler, 6zefagus karina, spinal kord, periferde bulunan ve
kostalar ile komsulugu bulunan hedef hacimler i¢in kostalar ¢izilmistir. PTV (
Plannig target volume), GTV (Gross target volume), ITV (Internal target volume)
cizimleri ICRU 50 protokoliine gore ¢izilmistir. 11 hasta 1100cGy x 5fraksiyon
toplam 5500cGy, 8 hasta 1800cGy x 3fraksiyon toplam 5400cGy ve bir hasta ise
850cGy x 7fraksiyon toplam 5950cGy’lik doz semalarina gore planlanmistir. Hasta
planlart Acuros XB algoritmasi kullanilarak VMAT ve konformal ark yontemleri,
6MV diizlestirici filtreli ve filtresiz enerji modailtelerinde uygulanmistir. Algoritma
degisikliginde BT goriintiilerine, Acuros XB’ye ait kituphaneden doku verileri
¢ekilmistir. Planlar hedef yerlesimine gore periferik yerlesimli hedefler i¢in iki yarim

ark, merkezi yerlesime sahip hedefler i¢in ise iki tam ark olarak yapilmistir. Planlarin

43



cift ark olarak yapilmasinda yiiksek homojen doz dagilimmin elde edilmesi
yatmaktadir. Ark sayisinin artmasi ile artan homojeniteye nazaran tedavi siirelerinde

artmalar yaganir.

Sekil 3.4 VMAT ve Knf ark planlarinda kullanilan yarim ark tedavileri

Sekil 3.5 Knf ark tekniginde MLC’lerin PTV ¢eperini sarmasi
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Sekil 3.6 VMAT tekniginde MLC’lerin optimizasyona bagli hareketleri

Hesaplamalar BT kesitleri Uzerinde daha iyi sonu¢ ve hesaplama dogrulugu
veren, standart olarak 0,25c¢cm olan grid boyutu yerine 0,1cm olarak se¢ilmistir. Grid
boyutunun kictlmesi ile BT kesitlerin iizerinde olusan voksel sayisindaki artis ile
uzaysal ¢oziinlirlikte artis gosterir. Hesaplama algoritmalari yiikselen ¢ozlnurlukle
birlikte BT kesitleri iizerinde daha iyi hesap yaparak daha kesin ve dogru sonuglar

elde ederler.

Hesaplamalar sonunda izodoz normalizasyon degeri Vou5rx=100% olacak
sekilde otomatik olarak ayarlanmistir. Elde edilen bulgular RTOG 0915
protokoliindeki CI, yiiksek ve orta izodoz sagilmalar1 gibi planlamanin fiziksel

ozelliklerini igeren niceliklerine ve akciger Vaogy degerlerine gore incelenmistir.

3.2.1. RTOGO0915 Teknik Faktorler:

3.2.1.1. Stereotaktik hedef ve tedavi
SBRT, simdiye kadar yayinlanan American College of Radiology ve
American Society for Therapeutic Radiology and Oncology (POTTER 2014)
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protokollere gore tanimlanmis ve agiklanmistir. Stereotaktik olarak, RTOG 0915
protokoliinde radyasyonu 3B uzayda, hedefin bilinen koordinatlarina yonlendirilmesi
ve planlamanin yapilmasi amaclanir. Bu amagla tedavi i¢in hasta i¢indeki hedefin 3B
koordinat sistemine gore belirlenen pozisyonunu her seferinde radyasyon alani
dogrultusunda dogru olarak belirlenmesi kapasitesine sahip olunmalidir. Bununla
birlikte RTOG 0915 protokoliindeki SBRT planlamalari igin kontrol edilen CI,
%50’lik izodoz hacminin PTV hacmine orani, 2cm uzaktaki %doz degeri ve akciger
Vaocy degeri en giincel haliyle yaymlanmistir. Klinikte yapilan planlar bu kriterlere

gore yapilmakta ve kontrol edilmektedir.(15)

3.2.1.2. Fiziksel faktorler:

Enerji olarak, sadece lineer hizlandiricilardan elde edilen 4-10MV foton
enerjileri kullanimina izin verilmistir. Co-60 ve agir parcaciklarin kullanilmasina izin
verilmemigtir. 10MV’den fakat 15MV’den kiigiik enerjilerin sinirli  olarak

verilebilmektedir.

3.2.1.3. Minimum alan boyutu:
Kiiciik alandaki elektronik dengesizlige bagli olarak se¢ilen alanlarin boyutu
3B konformal tedaviler i¢in en az 3.5cm olmalidir. Bununla birlikte IMRT igin

minumum alan boyutu kavrami gegersiz kalmistir.

3.2.2. Tedavi Planlama i¢in Doz tanimlari
3.2.2.1. Maksimum doz:
Tedavi plani, hastaya verilen maksimum dozla %100 uyumlu olacak sekilde

yaratilmalidir. Bu sicak nokta PTV’nin i¢inde kalmalidir. (15)

3.2.2.2. Normalizasyon degeri:
Normalizasyon degeri, maksimum dozun %60’na esit veya biyiik,

%90’nindan kii¢lik olmalidir.
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3.2.2.3. Yizey kapsamasi1 normalizasyon degeri:
Verilen dozun %100’ hedef hacmin %95°ni konformal sekilde saricak
sekilde normalizasyon degeri verilir. (PTV Vgsy, = 100%) Hedef hacmin 99%’u

verilen dozun en az %90°n1 sarmalidir. (PTV Vgoy> 99%).

3.2.2.4. Yiuksek doz sacilmalar:

Kumdlatif olarak, verilen dozun %105’den fazlasim1 alan PTV disindaki
hacim, PTV hacminin %15’inden biiyiik olmamalidir. Konformite index’i genel
olarak verilen izodozun hacminin PTV hacmine orani olarak verilir. Tablo3.1’de
RTOGO0915 protokolii igin CI degerleri verilmistir. (15)

RTOG, 1993 yilinda stereotaktik olarak yapilan planlar i¢in birka¢ parametre
gelistirdi. Bu parametreler, tedavi planinin referans izodozuna, referans izodoz

hacmine (Vri) ve hedef hacmine (HV) baghidir.

3.2.2.5. Sarim kaIitesiRTOG
Eger referans dozun %90°1 klinik ve patalojik hedefi sariyorsa protokole gore
uygundur.%80’lik referans doz sarimi mindr kayip olsa da %80’nin altindaki

degerlerler kabul kriterleri disindadir.

3.2.2.6. Homojenite indexgrToc
Homojenite indeks’i eger 2’ye esit ve kiigiikse plan protokol sinirlart
icindedir. 2-2.5 arasinda ise mindr kayip olarak verilir. 2.5 tizerinde ki degerler i¢in

ise kabul kriteri disindadir.

3.2.2.7. Konformite indexrtoc:

CI’in plan igin tayini ¢ok kolaydir. Iideal deger 1°dir. Eger 1°den biiyiik ise
PTV disindaki saglikli dokularin 1sinlandigini gosterir. Deger 1°den kiiciik ise hedef
hacmin kismen 1sinlandiginmi gosterir. CI degeri 1-2 arasinda ise protokol sinirlari
icindedir. Deger 0.9 veya 2-2.5 ise mindr kayip olarak verilir. Deger 0.9’un altinda
veya 2.5’tan biiyiik ise kabul kriteri disindadir.
CI'te bazi farkli kosullar altinda yaniltici olabilir. Bu farkli kosullar Sekil 3.4’te
gosterilmisti. Bu gibi hatalarin yasanmamasi i¢in CI hesaplandiktan sonra BT
kesitleri arasinda gezilerek referans dozun PTV’ye gore nasil konumlandiginm

incelemek énem arz eder. (27-28)
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Sekil 3.7 Farkli Kosullar Altinda Dikkat Edilmesi gereken CI Durumlari

3.2.2.8. Orta doz sa¢ilmalari:

PTV disinda, normal dokular1 kapsayacak sekilde olusan dozlarin her yone
dogru siirekli ve keskin bir diisiis gostermesi 6nem arz eder. Bunun i¢cin RTOG0915
protokoliinde iki adet kriter vardir. Bunlar: Bu arada RTOG 0915 gecen yerlerde
referans olarak o calismay1 gostermelisin

a) Lokasyon: PTV’nin 2cm uzaginda yaratilan bir yapi i¢in rolatif olarak

Docm degeri tablo 3.1°de verilen Dycy degerinden biiyiik olmamalidir.
b) Hacim: Referans dozun %50’sinin hacminin PTV hacmine oraninin

Tablo3.1’de verilen Rsge, degerinden biiyiik olmamalidir. (15)
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Referans doz %50'lik izodoz PTV'den 2cm 20Gy alan
PTV hacminin PTV | hacminin PTV | uzaktaki izodoz | akciger hacmi
HACMI | hacmine orani hacmine orant degeri % D2cm V20 %
cc Deviasyon Deviasyon Deviasyon Deviasyon
kabul | minor | kabul | Min6r | kabul | Mindr | kabul | minor
1,80 <1,2 <1,5 <59 <7,5 <50 <57 <10 <15
3,80 <1,2 <1,5 <55 <6,5 <50 <57 <10 <15
7,40 <1,2 <1,5 <51 <6 <50 <58 <10 <15
13,20 <1,2 <1,5 <4,7 <5,8 <50 <58 <10 <15
22,00 <1,2 <1,5 <4,5 <5,5 <54 <63 <10 <15
34,00 <1,2 <1,5 <4,3 <53 <58 <68 <10 <15
50,00 <1,2 <1,5 <4 <5 <62 <77 <10 <15
70,00 <1,2 <1,5 <3,5 <4,8 <66 <86 <10 <15
95,00 <1,2 <1,5 <3,3 <4,4 <70 <89 <10 <15
126,00 | <1,2 <1,5 <31 <4 <73 <91 <10 <15
163,00 | <12 <1,5 <29 <3,7 <77 <94 <10 <15

Tablo 3.1 RTOG0915’e gore yiiksek, orta doz sagilmalar1 ve akciger doz degerleri
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4. BULGULAR

Yapilan g¢alismada, hastlarin BT goriintiileri tizerine ¢izilen GTV hacimlerine,
PTV olusturmak igin verilen marjlarin, timdoriin yerlesim bélgesine gore ne oranda
genisledigi Sekil 4.1°de incelenmistir. Sekil 4.1°de dogrusal hat PTV ve GTV
arasinda ortalama degisimi gostermektedir. Dogrunun altinda kalan ve kesisen
noktalalar akcigerde st ve paravertenbral bolgede bulunan timdrlerdir ve ¢ok fazla
hareket etmedikleri icin PTV hacimleri ¢cok blylmemistir. Dogrunun tizerinde kalan
noktalar ise akcigerin alt bdlgesinde bulunmakta ve organ hareketleri ile daha ¢ok
hareket etmektedir. Bundan dolay1 PTV hacimlerinde ki degisim apeks ve mediasten

bolgelerde gore daha fazladir.

PTV/GTV
70
60 y=3718x+11.29 ¢
R?=0.885
50
*

g 4. ?
2 »
- 30 * hd ¢ ptv-gtv hacim
= L 2
E & —— Linear (ptv -gtv hacim)

20 + *

*
*
10 r' v
O T T T T T T 1
0 2 4 6 8 10 12 14
GTV Hacnu

Sekil 4.1 Tiimor yerlesim bolgesine gore PTV hacimlerindeki biiyiime
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Incelenen akciger hastalarinda PTV ve GTV oranlari arasinda bir baglant:
olasilig1 goz Oniline alinarak Sekil 4.2 olusturulmustur. PTV/GTV orani yiiksek olan
noktalar genellikle alt akciger loblar1 ve perifer bolgeler olmakla birlikte belirli bir

GTV hacminden sonra PTV hacimleri benzer hacimlere sahip olmaktadir.

PTV/GTV Oram
35.00
3000 &
= 25.00
=
o 20.00 S
ﬁ 15.00 had
&} ' *
- 10.00 *
- PGP . o - @ PTV/GTV
B 500 L] *® L SN .
0.00 . . . . |
0 2 4 6 8 10 12 14
GTV Hacnu

Sekil 4.2 PTV/GTV oranlari

Sekil 4.2’de oranlar pratikte PTV i¢indeki hava oranimi verebilecegi

diisiintilsede, PTV’nin doku ve organlar ile kesisimleri dahilinde farkli oranlar

vermektedir. Bu etki Sekil 4.3’te gosterilmistir.

PTV I¢indeki Hava Oram

1.000

0900 | ® .; .
L 2

* ¢
0.800 .

2

0.700

0.600
0.500 L & +PTV Hava Oram

.

0.400
0.300 *
0.200
0.100

0.000 T T T T T T 1
0] 2 4 6 8 10 12 14
GTV Hacmu

PTV Icindeki Hava Oraru

Sekil 4.3 Doku ve organ kesisimlerinin PTV i¢i hava oranina etkileri
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Uzerinde ¢alisilan 20 KHDAK hastasinin VMAT ve konformal ark teknikleri
ile 6MV ve 6MV FFF enerjileri modlarinda konformite indeks sonuglart Tablo

4.1’de verilmistir.

VMAT 6X ClI VMAT 6X FFF CI  KNF ARK 6X CI KNF ARK 6X FFF CI

Hasta 1 1,06 1,04 1,34 1,27
Hasta 2 1,17 1,11 1,21 1,15
Hasta 3 1,26 1,19 1,33 1,29
Hasta 4 1,12 1,09 1,28 1,21
Hasta 5 1,07 1,02 1,24 1,18
Hasta 6 1,03 1,01 1,22 1,17
Hasta 7 1,06 1,04 1,21 1,18
Hasta 8 1,00 1,04 1,26 1,24
Hasta 9 1,09 1,05 1,20 1,15
Hasta 10 1,02 1,00 1,21 1,18
Hasta 11 1,14 1,07 1,43 1,37
Hasta 12 1,04 1,02 1,07 1,05
Hasta 13 1,03 1,01 1,12 1,12
Hasta 14 1,18 1,00 1,21 1,19
Hasta 15 1,04 1,02 1,13 1,10
Hasta 16 1,02 1,01 1,24 1,19
Hasta 17 1,10 1,05 1,28 1,26
Hasta 18 1,08 1,05 1,15 1,12
Hasta 19 1,03 1,00 1,04 1,00
Hasta 20 0,97 1,07 1,23 121

Tablo 4.1 Planlamalar sonucunda elde edilen ClI indeks sonuglari
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6MV ve 6MVFFF enerjilerinin VMAT ve konformal ark teknikler ile

1sinlanmasi ve PTV hacmine gore olusan CI index sonuglart Sekil 4.4’de verilmistir.

s VMAT 6X €] o VIVIAT GXFFF 1 s KNF ARK GX ] o KNF ARKGXFFF CI

33,3

40,79

34,7

8,52

12,31

13,52

16,03

19,38

Sekil 4.4 PTV hacimlerine gore olusan CI degerleri

Karsilastirilan tekniklerin kendi iglerinde 6MV ve 6MV FFF enerjilerine gore

CI index degerleri ve rolatif olarak en dogru oran olan 1 degerine yakinsaklar1 Sekil

4.5’de gosterilmistir.

1,6

»
[ N
1

Cl indeks Degerleri
o
(o)}

1234567 891011121314151617181920

B VMATG6XCI
B VMAT 6X FFF CI
= KNF ARK 6X Cl

B KNF ARK 6X FFF CI

Hasta Numaralar1

Sekil 4.5 VMAT ve Knf Ark tekniklerinin enerji modlarina gore CI indeks degerleri
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Sekil 4.6 6MV VMAT teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerine gore Cl

indeks degerleri
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Sekil 4.7 6MV FFF VMAT teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerine

gore CI indeks degerleri
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Sekil 4.8 6MV Knf ark teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerine

gore CI indeks degerleri
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D A .
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Sekil 4.9 6MV FFF Knf ark teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerine
gore Cl indeks degerleri
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RTOG 0915 protokoliine gore yapilan planlarda orta doz sagilmalarim
gosteren %50’lik izodoz hacminin PTV hacmine oram1 VMAT, konformal ark

teknikleri ve 6MV, 6MV FFF enerjilerine gore degerleri Tablo 4.2°de gosterilmistir

VMAT 6X %50 VMAT6EX FFF %50 KNF ARK 6X %50 KNF ARK 6X FFF %50

Hasta 1 4,97 4,97 592 54
Hasta 2 5,09 4,46 4,89 4,47
Hasta 3 5,17 4,69 514 4,77
Hasta 4 4,63 4,38 5,08 4,62
Hasta 5 4,95 4,44 5,82 519
Hasta 6 4,32 3,95 4,77 442
Hasta 7 3,64 3,37 3,87 3,69
Hasta 8 4,28 3,95 5,25 4,78
Hasta 9 5,82 5,04 6,3 533
Hasta 10 4,53 3,79 453 4,24
Hasta 11 5,38 4,65 5,98 5,68
Hasta 12 3,7 3,55 3,58 3,46
Hasta 13 4 3,83 413 4,03
Hasta 14 41 3,97 4,29 4,16
Hasta 15 4,5 4,06 4,58 442
Hasta 16 4,06 3,84 4,84 4,57
Hasta 17 4,03 3,68 4,84 4,65
Hasta 18 4,29 4,08 4,45 4,34
Hasta 19 3,8 3,59 3,56 34
Hasta 20 3,82 3,96 4,38 4,22

Tablo 4.2 %50’lik izodoz hacminin PTV hacmine orani degerleri
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6MV ve 6MV FFF enerjilerinin VMAT ve konformal ark teknikler ile

1sinlanmas1 ve PTV hacmine gore olusan %50’lik izodoz sonuglari Sekil 4.10°de

verilmistir
— YVIAT 6X %50 e VIMAT 6X FFF %50 KNF ARK 6X %50 === KNF ARK 6X FFF %50
8,52
63,69 7 18,68
46,86 b 17,96

43,55 20,13

33,38 22,31
40,79 13,52

34,73 16,03

37,1 18,86

28,84 21,33
19,38

Sekil 4.10 %50’lik izodoz hacminin PTV hacmine orani1 degerleri

Karsilastirilan tekniklerin kendi iglerinde 6MV ve 6MV FFF enerjilerine gore
orta doz sacilmalarimi gosteren %50’lik izodoz hacminin PTV hacmine oran1 Sekil

4.11°de gosterilmistir.
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B VMAT 6X %50
B VMATEX FFF %50
B KNF ARK 6X %50

m KNF ARK 6X FFF %50

12345678 91011121314151617181920
Hasta Numaralart

%%50°lik Izodoz hacminin PTV hacnine
orani
(5]

Sekil 4.11 VMAT ve konformal ark tekniklerinin 6MV ve 6MV FFF enerjilerine modlarina
gore %50’lik izodoz hacminin PTV hacmine oran1 degerleri
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Kabul kaiterlen i¢in PTV hacimleri

Sekil 4.12 6MV VMAT teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerine gore
%50’lik izodoz hacminin PTV hacmine orani degerleri
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Sekil 4.13 6MV FFF VMAT teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerine
gore %50’lik izodoz hacminin PTV hacmine orani degerleri
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Sekil 4.14 6MV Knf ark teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerine gore
%50’lik izodoz hacminin PTV hacmine orani degerleri

2650711k 1zodoz hacnmunin PTV hacnune oram
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Kabul kriterleni icin PTV hacimleri

2650’ ik izodoz hacnunin PTV haciuine oram

Sekil 4.15 6MV FFF Knf ark teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul
degerlerine gore %50’lik izodoz hacminin PTV hacmine orani degerleri

RTOG 0915 protokoiine gore orta doz sacilmalarini gésteren PTV’den 2cm uzaktaki

maksimum izodoz hatt1 degerleri Tablo 4.3°de gdsterilmistir.
VMAT 6X 2CN VMAT 6X FFF 2CM  KNF ARK 6X 2CM KNF ARK 6X FFF 2CM

Hasta 1 48,9 48,9 62,1 58,5
Hasta 2 64,1 55,3 58,4 56,7
Hasta 3 62 59,3 64,1 63,1
Hasta 4 58,7 58 57 54,8
Hasta 5 68 61,8 75,3 70,6
Hasta 6 53,7 52,7 63,5 61,5
Hasta 7 51,4 48,6 56,2 54,8
Hasta 8 50,6 47,4 56,2 59,5
Hasta 9 62,3 57,7 60,6 56,3
Hasta 10 47,8 47,4 47,8 47,4
Hasta 11 65,2 61,4 84,7 82,7
Hasta 12 60,9 62,8 52,1 51,7
Hasta 13 53,6 53 54,2 54,9
Hasta 14 56 57 66,3 66,5
Hasta 15 65,6 62,7 60 62,7
Hasta 16 60,4 61 71,6 70,5
Hasta 17 62,4 61,3 70,4 70,3
Hasta 18 71,8 66 69,4 69,2
Hasta 19 60 58,5 50 50,4
Hasta 20 60,5 64,2 69,3 69,9

Tablo 4.3 2cm uzaktaki %doz degerleri
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6MV ve 6MVFFF enerji modlariin VMAT ve konformal ark teknikler ile

1sinlanmasi ve PTV’den 2cm uzakta olusan % doz degeri Sekil 4.16’verilmistir

VIMAT 6X 2CIM e \MAT 6XFFF 2C M KNF ARK 6X 2CM KNF ARK 6XFFF 2CM
8,52
63,69 90 18,68
80
16,36 17,96
43,55 20,13
33,38 22,31
10,79 13,52
34,73 16,03
37,1 18,36
28,84 21,33
19,38

Sekil 4.16 2cm uzaktaki %doz degeri

B VMAT6X 2CM
BVMAT6X FFF 2CM

B KNFARK 6X 2CM

B KNFARK 6X FFF 2CM

2 cm uzaktaki % doz degern

1234567 8 91011121314151617181920
Hastalar

Sekil 4.17 VMAT ve knf ark tekniklerinin 6MV ve 6MV FFF enerji modlarina gore
PTV’den 2cm uzaktaki %doz degerleri
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Sekil 4.18 6MV VMAT teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerlerine
gore 2cm uzaktaki % doz degerleri
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Sekil 4.19 6MV FFF VMAT teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerlerine
gore 2cm uzaktaki % doz degerleri
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Sekil 4.20 6MV Knf ark teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul degerlerlerine
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Sekil 4.21 6MV FFF Knf ark teknigi ile planlarin RTOG 0915 Protokolii kabul

degerlerlerine gore 2cm uzaktaki % doz degerleri




Hasta 1
Hasta 2
Hasta 3
Hasta 4
Hasta 5
Hasta 6
Hasta 7
Hasta 8
Hasta 9
Hasta 10
Hasta 11
Hasta 12
Hasta 13
Hasta 14
Hasta 15
Hasta 16
Hasta 17
Hasta 18
Hasta 19
Hasta 20

RTOG 0915 protokoiine gore toplam akcigerin Voogy degerini % olarak alan

hacim degeri Tablo 4.4’te gdsterilmistir.

VMAT 6X V20 AKC % VMAT 6X FFFV20 AKC % KNF ARK V20 6X AKC % KNF ARK 6X FFFV20 AKC %

5 49 5,92 5,62
1,21 1,17 1,37 1,37
8,57 8,42 9,52 9,15

5 49 5,01 49
0,77 0,72 0,96 0,8
3,12 2,99 3,07 3,03
9,07 8,76 8,92 8,76
2,34 2,34 2,56 2,47

7 6,4 7 6,4
2,67 2,47 2,96 2,65

3 2,82 2,78 2,71
4,13 3,84 42 4,25
6,31 5,83 6,31 5,83
2,44 2,2 2,44 2,35
3,27 3,04 3,2 2,99
2,68 2,41 2,65 2,49
47 42 5,04 4,68
2,05 1,86 2,01 1,94
2,66 2,53 2,63 2,49
18 181 1,92 18

Tablo 4.4 Akciger V,0Gy % degerleri
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=—\/MAT 6X V20 AKC %

= \/MAT 6X FFFV20 AKC %
KNF ARK 6XV20 AKC %

= KNF ARK 6X FFFV20 AKC %

Sekil 4.22 Karsilastirilan teknikler ve enerjilere gore akciger Vycy degerleri
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5. TARTISMA VE SONUC

Calismada planlarda kullanilan hastalarin, GTV ve PTV hacimleri oranlari
incelendiginde Sekil4.1 regresyon ¢izgisinin altinda kalan yerlerin akcigerin asagi
bolgesindeki GTV hacimleri oldugu gozlemlenmistir. Yani bu bolgelerin 4B-BT
modellemesi yapildiktan sonra elde edilen ITV ve PTV hacimleri daha kiigiiktiir.
Regresyon c¢izgisinin Ustlinde kalan noktalar ise periferik, mediastinal torakal ve
abdominal bélgelerdir. Ozellikle torakal ve abdominal veya periferik olmasina
ragmen c¢izginin altinda kalan hacimler mevcuttur. Bu istatistiksel bir hata degildir.
Bu orneklemler kalbe veya kostalara yapisik lezyonlardir. Bundan dolayr hareket
azalmis haliyle PTV hacmi daha kiigiik ¢ikmustir.

PTV/GTV oraninin GTV hacmine karsilik elde edilen bulgular, Sekil4.2’te
incelendiginde belli bir GTV hacminden sonra PTV/GTV orani ile GTV hacmi
degerleri grafikte sabitlenmektedir. Bunun sebebi belli bir kritik GTV hacminden
sonra, PTV icin verilecek marjin GTVnin yaricapima gore goreceli olarak kiiciik
kalmasindan dolayidir.

PTV/GTV degeri ayn1 zamanda PTV i¢indeki hava oranim1 da dolayl olarak
belirtmektedir. Bu havadan dolayi, PTV iginde bazi yerler hesaplama sirasinda
konform edilemediginden dolayi, normalizasyon ile istenen degerlere
cikarilmaktadir. Fakat bu sekilde yapildiginda ise hali hazirda saran bolgeler daha da

yuksek doz almaktadir. Bu da PTV iginde sicak noktalara sebebiyet vermektedir.

Incelenen RTOG kriterlerinden “konformite indeksi (Cl)” agisindan VMAT
teknigi, konformal ark teknigine gore anlamli dstiinliik saglamistir (p = 0,001).
Tedavi teknikleri kendi i¢inde filtreli ve filtresiz seklinde karsilastirildiginda ise FFF
enerji modu, FF enerji moduna gore anlamli istlnliik gostermistir, VMAT ve
konformal ark tekniklerinde sirasiyla, ( p = 0,001, p = 0,001). Elde edilen sonuglar
Geoffrey Zhang ve ark. FF ve FFF enerji modlar1 ile VMAT teknigini kullanarak
yaptig1 ¢alisma ile uyumlu sonuglar vermistir. (29) VMAT, optimizasyon ile daha
belirlenen hedeflere goére daha iyi doz sekillendirmesi yaparken, konformal ark
sadece CYK’larin PTV hacminin disin1 Sarmasindan dolayr VMAT’ a gore daha
yiiksek CI degerleri vermektedir. CI indeksi agisindan, CI ideal degeri olan 1 ile 1.20
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arasindaki degerlere en diisiik seviyeden tutturan teknik VMAT FFF teknigidir.
Konformalite kaygist giidiilen planlarda bu teknik tercih edilmelidir. Ayn1 zamanda
CI degerinin olabildigince diisiik tutturulmasi, bakilan diger bir kriter olan “%50’lik
1izodoz hacminin PTV hacmine oran1” degerini de diisiirecektir. Fakat CI degerinin
diisiik olmasinin 2cm uzaktaki % maksimum doz degerini direkt olarak diisiirmesi ile
ilgili bir baglant1 yoktur. Ciinkii yapilan teknige bagl olarak, giris arklar1 yarim
olabilir. Bundan dolay1 izodoz egrileri timdr hacmi boyunca homojen dagilmayip,
irregiiler bir dagilim sergileyebilirler. FF’in diiz profiline gore FFF’in olusturdugu
profil yapisinin doku igerisindeki davranist ve gantry kafasinda bulunan diizlestirici
filtrenin FF segeneginde olusturdugu sagilmalarin FFF segeneginde filtrenin geri
cekilmesi ile sagilmalarin ve buna bagli penumbra bdlgelerinin azalmasina bir
baglilik vardir. Dalayard ve ark. 6MV foton enerjisinde sag¢ilmalarin %32 oraninda

azaldigin1 gostermistir.(24)

Elde edilen MU degerleri VMAT planlar1 i¢in konformal ark planlarina gore
yiiksek degerlerler vermis, aralarinda anlamli fark bulunmustur (p = 0,001) . Filtre
modlar1 arasinda FFF ve FF arasinda anlamli bir fark bulunmamustir (p = 0,089).
6MV FF se¢eneginde VMAT, konformal ark planlarindan ortalama MU farki % 41
daha fazladir, 6MV FFF seceneginde ise %39 daha fazladir. VMAT planlar1 kendi
iclerinde MU bakimindan FFF secenegi FF’den ortalama %]1.5 ’lik, ayn1 sekilde
konformal ark planlarinda da %1°lik bir diisiis gézlenmis ve yukarida da belirtildigi
gibi aralarinda anlamli fark bulunamamustir.

VMAT ve konformal ark arasinda olusan MU farklari, VMAT planlarinin
sahip oldugu optimizasyon giiciinden gelmektedir. VMAT planlarindaki gantry ve
CYK modilasyonun yaninda doz hizinin da yapilan planlamaya gore kendini
ayarliyor olmasi, 1ginlama esnasinda alan tedavi alani icerisinde ve kritik organlarin
korunmasi i¢in CYK hareketleri ile daha kiiciik alanlarin olusmasi, CYK’larin
hareketlerinden kaynakli MU artis1 gostermektedir. Bununla birlikte FFF
secenegindeki yiiksek doz hizi ile bu yiiksek MU degerlerini verebilmesi nedeni ile
tedavi siliresi bakimindan dezavantaji ortadan kaldirmaktadir. Bu nedenle RTOG
0915 degerleri arasinda anlamli farklar yoksa, FFF kullanarak yapilan konformal Ark
plani rahatlikla se¢ilebilir, ancak bu tez ¢alismasinda ki bir ¢ok hastada oldugu gibi

66



RTOG 0915 kriterleri tutmuyorsa, FFF VMAT plan: yiiksek MU degerine ragmen
tercih edilmelidir.

Orta doz bdlgelerini inceleyen kriterler, %50’lik izodoz hacminin PTV
hacmine oram1 ve 2cm uzaktaki % maksimum doz degerleridir. %50’lik izodoz
hacminin PTV hacmine orani degerinde tedavi tekniklerine gore bir iyilesme olup
olmadig: incelendiginde ise VMAT teknigi, konformal ark teknigine gbre anlaml
tstlinliik saglamistir (p = 0,001). Tedavi teknikleri kendi icinde filtreli ve filtresiz
seklinde karsilastirildiginda ise FFF enerji modu FF enerji moduna gore anlamlhi
istiinliik gostemistir, VMAT ve konformal ark tekniklerinde sirasiyla ( p = 0,001, p
= 0,001). Sonug olarak bu baglamda VMAT FFF teknigi diger biitiin tekniklerden bu
indeks agisindan tstiindiir.(29)

Diger kriter olan 2cm uzaktaki % maksimum doz degerleri incelendiginde ise
VMAT, konformal arktan anlamli bir sekilde daha kiiglik doz hacimleri yaratmistir.
VMAT teknigi, konformal ark teknigine gore anlamli dstiinlik saglamistir (p =
0,004). VMAT tekniginde FFF, FF’e gore anlamli fark yaratirken Konformal ark
tekniginde ise FFF ile FF arasinda anlamli fark yoktur ( p = 0,01, p = 0,064). Sonug
olarak bu baglamda VMAT FFF teknigi diger biitiin tekniklerden bu indeks agisindan

Ustiindlr

Sekil 4.12,13,14,15,18,19,20,21°de goriildiigii gibi timor yerlesim bdlgesine
gore planlamalarda degisiklikler gostermektedir. Paravertbral bolgede akcigerin
periferinde yerlesim gosteren tiimorler i¢in %50°lik izodoz hatt1 ve 2cm uzaktaki %
doz degerleri mediastende yerlesim gosteren tiimorlere gore daha yiiksek degerler
vermektedir. Bunun sebebi perifer yerlesimli tlimorlerin masa lateral eksende
kaydirma degerlerine bagh olarak gantry’nin 180%1ik déniis acisina engel olmasidir.
Bu yiizden yapilan planlar yarim ark olacak sekilde secilmis ve eksik gantry agilarina
bagli doz dagilimlar1 1s1nlanan a¢1 yonlerine dogru kaymistir. Bu durum mediasten

bolge tiimorleri igin gegerliligini yitirmektedir.

Yapilan SBRT ¢aligmasinda 1sinlanan tedavi bolgesi tam olarak akciger olsa
da akciger, yiiksek dozun az fraksiyonda verilmesine bagli olarak olusabilecek

pnomoni, fibroz ve akciger yetmezliklerini engellemek i¢in korunmasi gereken kritik
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bir organdir. VMAT ve konformal ark planlari birbirleri icinde RTOG 0915
protokoliine gore akciger Voo degerleri, FF modunda VMAT planlarda ortalama %
%3.88, konformal ark planlarda ise % 4.02 degerler bulunmustur. VMAT teknigi,
konformal ark teknigine gbre anlamli tstiinlik saglamistir (p = 0,001). Tedavi
teknikleri kendi i¢inde filtreli ve filtresiz seklinde karsilastirildiginda ise FFF enerji
modu FF enerji moduna gore anlamli Gistiinliik gostermistir, VMAT ve konformal ark
tekniklerinde sirasiyla ( p = 0,01, p = 0,01). Elde edilen bulgular 1s1ginda, tedavi
teknikleri ve mod se¢imleri bakimindan akciger Vo degerlerinde benzerlik olup,
bitdn teknikler ve modlar RTOG 0915 protokolline gore Vaogy <%10 Kriterinin ¢ok
altinda kalmstir.

Sonug olarak 6 MV ile yapilan VMAT FFF tedavi teknigi biitin RTOG 0915
kriterlerine gore diger tedavi tekniklerinden istatistiksel anlamda {istiindiir. Daha
kaliteli SBRT tedavileri i¢in bu teknik uygulanmalidir. Bunun yaninda bu teknik,
yiuksek MU agisindan dezavantajli gibi goriilse de, 6 MV FFF doz hizinin 1400

MU/dk olmasi nedeni ile yine de avantajlidir.
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