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MONACO TEDAViI PLANLAMA SiSTEMIYLE SOL MEME KANSERLI
HASTALARIN VMAT VE IMRT TEKNIiGI iLE YAPILAN TEDAVi
PLANLARININ DOZIMETRIK ACIDAN KARSILASTIRILMASI

OZET

Bu calismada, sol meme kanserli hastalarin Hacimsel Yogunluk Ayarli Ark Tedavisi
(VMAT) ve Yogunluk Ayarli Radyotereapi (IMRT) teknigi ile yapilan tedavi
planlarimin risk altindaki kritik organ (OAR) dozlar1 ve tedavi siireleri bakimindan
karsilastirilmast amaclanmistir. Giiniimiizde meme kanseri kadinlarda en sik goriilen
kanserler arasinda yer almaktadir. Meme radyoterapisinde de kullanilan en giincel
tekniklerden olan VMAT ve IMRT tekniginde, tiimor homojen bir sekilde
1sinlanirken, kritik organlar ve ¢evre dokular miimkiin oldugunca korunmaktadir. Sol
Meme kanserli hastalarda tedavi planlanirken OAR’larin miimkiin olan en diisiik
doza maruz kalmasmi saglamak hayati éneme sahiptir. Ug boyutlu konformal
radyoterapi tekniginin gelismis yontemleri olan VMAT ve IMRT teknikleri, hedef
etrafindaki keskin doz disiisiiyle saglikli dokularmm daha iyi korunmasin
saglamaktadir. Bu calismada bu iki farkli teknigin OAR’lar {lizerindeki etkisinin
dozimetrik olarak karsilastirilarak en uygun teknigin belirlenmesi hedeflenmistir. Bu
calismada 15 sol meme kanserli kadin hastanin planlar1 geriye doniik olarak tekrar
ele alinmig ve Monaco tedavi planlama sistemi (TPS) bilgisayarinda tedavi planlari
VMAT ve IMRT teknikleriyle yeniden yapilarak OAR dozlar1 hesaplatilmistir.
Karsilagtirmanimn anlamli olmasi i¢in hedef hacmi kapsayan doz degeri sabit
tutulmustur (V95% = 5880cGy). Hastalarin tedavi planlari, OAR’lar, ve tedavi
siireleri acisindan karsilastirilarak  degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglar
degerlendirilerek P degerleri hesaplanmistir. Ayrica sonuclarin ortalamalar1 ve
standart sapma degerleri de ayr1 ayr1 hesaplanarak degerlendirilmistir. Sonug olarak,
Monitdr birimi (MU) degerlerini, 1sinlama siireleri ve toplam tedavi siirelerini de
hesaba katarak degerlendirdigimizde VMAT tekniginin hasta konforu agisindan daha
uygun oldugu bulunmustur. Her iki teknigin de genel anlamda doz kriterlerini
karsiladig: fakat ozellikle planlardaki sol akcigerin V20, V5 ve ortalama dozlarinda
VMAT tekniginin daha avantajli oldugu (sirasiyla; p=0.001, p=0.003, p=0.001)
ortalama kargt meme dozlarinda IMRT tekniginin daha avantajli oldugu (p<0.001),
diger kalan parametrelerde ise her iki teknigin de birbirlerine bariz bir istiinliik
saglamadig1, p degerleri VMAT lehine olsa da klinik rutinde uygulamaya deger bir
fark olmadig1 goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Meme kanseri, IMRT, VMAT, Radyoterapi, Monaco
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DOSIMETRIC COMPARISON OF THE VMAT AND IMRT TREATMENT
PLANS OF PATIENTS WITH LEFT BREAST CANCER BY USING
MONACO TREATMENT PLANNING SYSTEM

ABSTRACT

In this study, it was aimed to compare the treatment plans of the left breast cancer
patients with the Volumetric Modulated Arc Therapy (VMAT) and Intensity
Modulated Radiotherapy (IMRT) technique in terms of the organ at risk (OAR)
doses and duration of treatment. Today, breast cancer is among the most common
cancers for women. In the VMAT and IMRT techniques, which are the most recent
techniques used in breast radiotherapy, the tumor is irradiated homogeneously while
the organ at risk and surrounding tissues are protected as much as possible. It is vital
to ensure that OARs are exposed to the lowest possible dose when planning
treatment in patients with left breast cancer. VMAT and IMRT techniques, which are
the advanced methods of three-dimensional conformal radiotherapy technique,
provide better protection of healthy tissues with a sharp dose reduce around the
target. In this study, it is aimed to determine the most appropriate technique by
comparing the effects of these two techniques on OARs. In this study, plans of 15
female patients with left breast cancer were reviewed retrospectively and by using
Monaco treatment planning system (TPS), treatment plans were re-planned with
VMAT and IMRT techniques and OAR doses were calculated. In order to make the
comparison meaningful, the dose value covering the target volume was kept constant
(V95% = 5880cGy). The treatment plans of the patients were compared and
evaluated in terms of OARSs' doses and treatment time. P values were calculated by
evaluating the obtained results. In addition, the mean and standard deviation values
of the results were calculated and evaluated separately. In conclusion, when we
evaluated MU values, irradiation times and total treatment times, VMAT technique
was found to be more suitable for patient comfort. Both techniques met the dose
criteria in general, but the VMAT technique was more advantageous in the V20, V5
and mean doses of the left lung (p = 0.001, p = 0.003, p = 0.001). Also, the IMRT
technique was found to be more advantageous in the mean contralateral breast doses
(p < 0.001). In the other remaining parameters, both techniques did not give each
other a clear advantage. Although p values were in favor of VMAT, it was decided
that there would be no difference worth for use in routine clinical practice.

Keywords: Breast Cancer, IMRT, VMAT, Radiotherapy, Monaco
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1. GIRIS VE AMAC

Bu calismada, sol meme kanserli hastalarin Hacimsel Yogunluk Ayarli Ark
Tedavisi (VMAT) ve Yogunluk Ayarli Radyoterapi (IMRT) Teknigi ile yapilan
tedavi planlarinin  kritik organ dozlar1 bakimindan  karsilastirilmasi
amaclanmistir. Radyoterapide amag, tiimdr ¢evresindeki normal dokulara zarar
vermeden kanserli dokuyu yok etmektir. Giinlimiizde meme kanseri kadinlarda
en sik goriilen kanserler arasinda yer alir. Son yillarda goriintiileme ve tedavi
yontemlerinin de gelismesiyle meme kanserine yakalanan insanlarin sag kalim
oranlarinda artis olmustur[l]. Bu artisa bagli olarak daha uzun yasayan
hastalarin radyoterapi sirasinda saglikli organlarinin miimkiin oldugunca az doz
almas1 hayat kalitelerini artirmakta ve radyasyona bagl ikincil kanser riskini de
azaltmaktadir. Meme radyoterapisinde de kullanilan en giincel tekniklerden olan
VMAT ve IMRT tekniginde, timoér homojen bir sekilde isinlanirken, kritik
organlar ve cevre dokular miimkiin oldugunca korunmaktadir. Son yillarda
bilgisayar teknolojisindeki gelismelerin radyoterapiye yansimasi sonucu VMAT
ve IMRT teknikleri siklikla kullanilmaya baslanmistir. Sol meme kanserli
hastalarda tedavi planlanirken c¢evredeki saglam doku ve organlari
koruyabilmek, ozellikle kalp, sol 6n inen arter (LAD) ve 1sinlanan meme
tarafindaki akcigerin miimkiin olan en diisilk doza maruz kalmasini saglamak

hayati 6neme sahiptir.

Ug boyutlu konformal radyoterapi tekniginin gelismis bir yontemi olan VMAT
ve IMRT teknikleri, hedef etrafindaki keskin doz diisiisiiyle saglikli dokularin
daha iyi korunmasini saglamaktadir. Bu ¢aligmada bu iki farkli teknigin kritik
organlar ve oOzellikle en kritik organlar olan kalp ve akcigerler {izerindeki
etkisinin dozimetrik olarak karsilastirilarak en uygun teknigin belirlenmesi ve
klinik rutinde uygulamaya deger tercih sebebi olabilecek yanlarinin olup

olmadiginin arastirilmasi hedeflenmistir.



Literatiirde bu yonde yapilmis ¢alismalar mevcut olup [1-28], kaynaklar
kisminda sunulmustur. Yapilacak bu caligma da literatiire bu dogrultuda bir

katki saglayacaktir.

Literatiirdeki benzer ¢alismalarin dikkat ¢ekici olanlarindan kisaca bahsedecek

olursak;

Liu ve ark.’nin 2016 yilinda yaptig1 ¢aligmada, 15 sol meme kanserli hastanin
3D-CRT, IMRT ve VMAT planlarinin kritik organ dozlarinin ve Kklinik hedef
hacmin (CTV) aldig1 dozlarin kiyaslamasini yapmislardir[16]. Calismalarindaki
hasta grubunun planlarim1 Varian Eclipse tedavi planlama sistemiyle (TPS)
yapmislar ve kritik organ dozlar1 olarak da sol akciger, sag akciger, kars1t meme,
kalp ve spinal kanal dozlarini birbirleri ile karsilastirmislardir. Yine ayni
calismada CTV’nin aldig1 dozlarin CI, HI, D2, Dgg, Voo, Vo5 V& Dmean degerlerini

karsilastirmiglardir.

Popecu ve ark.’t 2010 yilinda yayinlanan c¢alismalarinda Varian RapidArc
cihaziyla 1sinladiklari, supra, aksilla ve meme bolgesine 25 fraksiyonda 5000
cGy doz verdikleri 5 sol meme kanserli hastanin planlarin1 3D-CRT, IMRT ve
VMAT teknikleriyle Varin Eclipse TPS kullanarak geriye doniik yeniden
planlamiglardir (21). Calismada, planlanan hedef hacmin (PTV) doz
homojenitesini, ¢evre kritik organ dozlarini, MU ve tedavi siirelerini

karsilagtirmislardir.

Baska bir ¢alismada ise Jin ve ark.’1 2013 yilinda koruyucu cerrahi sonrasi
sadece meme bdlgesine radyoterapi Onerilen 20 sol meme kanserli hastanin
konvansiyonel tanjansiyel RT, filed-in-filed, Tanjansiyel-IMRT, ¢oklu alan
IMRT and VMAT teknikleriyle planlar1 geriye doniik tekrar planlayarak
degerlendirmislerdir[24]. Planlari, Philips Pinneacle TPS ile yapmislardir.
Hastalar1 Elekta Synergy lineer akseleratorle 6MV foton enerjisi kullanarak
1sinlamislardir. Yapilan planlar kritik organ dozlar1 (kalp, LAD, karsi meme,
sag akciger, sol akciger) bakimindan ve PTV’nin aldig1 dozlar bakimindan

degerlendirmislerdir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Radyasyon

Radyasyon terimi, “transfer halindeki enerji” anlamina gelir. Bir baska deyisle,
elektromanyetik dalgalar ya da pargacik seklinde enerji yayinimi ve aktarimidir.

Bu baglamda, Sekil 2.1°de goriildiigi gibi radyasyonlari genel olarak;

1. Hareket halindeki kiitlenin kinetik enerjisi formunda enerji tasiyan atomik
veya atom alt1 yapilardan (elektronlar, protonlar, vb.) olusan parcacik tipi

radyasyonlar.

2. Enerjinin, uzayda 151k hiziyla yayilan elektrik ve manyetik alanlarin
salinimiyla olusan elektromanyetik dalga tipi radyasyonlar olmak iizere ikiye

ayirarak siniflandirilabilir.

Elektromanyetik dalgalarin dalga boyu ve frekansi arasinda Denklem 2.1 ile

verilen asagidaki iligki mevcuttur.
O S o T Denklem 2.1

Bilinen elektromanyetik radyasyon tiirlerinin ¢ogu (6rnegin, goriiniir 151k ve
radyo dalgalar1) madde ile etkilesimlerinde (6rnegin, kirinim paternleri ve radyo
sinyallerinin 1iletilmesi ve algilanmasi) "dalga benzeri" davranis sergiler.
Bununla birlikte, bazi durumlarda elektromanyetik radyasyon foton olarak
adlandirilan “enerji paketleri” gibi davranir. Fotonlarin kiitle veya elektrik ytikii
yoktur ve 151k hizinda hareket ederler. Bu 6zellikler onlar1 daha 6nce bahsedilen
partikiil radyasyon formlarindan ayirir. Elektronvolt (eV) cinsinden foton

enerjisi ile dalga boyu arasindaki iliski Denklem 2.2 ile verilir[2].

E (keV) = 1.24 / A (M) 1eiiiiiiiiiiii e Denklem 2.2
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Sekil 2.1: Radyasyon Tipleri

Sekil 2.1°den de goriildiigii gibi, radyasyonlar daha genel olarak iyonlastirict ve
iyonlastirict olmayan radyasyonlar olarak smiflandirmaktadir. Oncelikle,
iyonlastirict ve iyonlastirict olmayan radyasyonu birbirinden ayirmak gerekir.
Iyonlastiric: radyasyon, bir atomdan elektronlar1 ayirabilmek igin gerekli olan
enerjiye sahip olan radyasyon tiiriidiir. Iyonlastirici olmayan radyasyon ise bu
enerjiye sahip olmayan radyasyon tiirii olarak tanimlanabilir. Iyonlastirict
radyasyon kisa dalga boyu, yliksek frekans ve yiiksek enerji anlamina gelirken,
tyonlastirict olmayan radyasyon daha uzun dalga boyu, diisiik frekans ve diisiik
enerji anlamina gelir. Iyonize radyasyon, maddede molekiiler seviyede iyon
iiretmek icin yeterli enerjiye sahiptir. Iyonlastirici radyasyon maddelere,
ozellikle de yasayan dokulara zarar verebilir. Bu nedenle yiiksek seviyelerde
tehlikelidirler. Maruz kalinmasini1 kontrol etmek gerekir. Hastaliklar1 teshis ve

tedavi etmek i¢in tipta iyonlastirici radyasyon kullanilir.

Iyonlastirici radyasyona maruz kalan madde hiicre ise, hiicre DNA’sinda dnemli
hasarlar ortaya ¢ikar. Iyonlastirici olmayan radyasyon, iyonlastirici radyasyon
kadar tehlikeli olmasa da simdiye kadar yapilan calismalar gostermistir ki

hiicrelerde termal hasara yol agabilmektedir[24].

Radyo dalgalari, goriiniir 151k ve mikrodalga radyasyonlarini iyonlastirict
olmayan radyasyon tiirlerine ornek verebilirken, X-isin1 ve Gama i1sinlarini

iyonlastirici radyasyon tiirlerine 6rnek verebiliriz [Sekil 2.2].
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Sekil 2.2: Elektromanyetik dalga spektrumu[29]
2.1.1 Iyonlastiric1 Radyasyonunun Biyolojik Etkileri

Iyonize radyasyonun biyolojik hasar verdigi gergegi, uzun yillardir
bilinmektedir. i1k insan yaralanmasi vakasi, literatiirde, Rontgen'in 1895'teki x -
1sinlarinin kesfedildigini aciklayan makalesinden birkag¢ ay sonra bildirilmistir.
1902 gibi erken bir tarihte, literatiirde ilk x-151n1 maruziyetinden dolay1 olustugu
diistiniilen kanser vakasi rapor edilmistir. Radyasyona biiyiik miktarlarda maruz
kalmanin bir sonucu olarak ortaya ¢ikan zararlara iliskin erken kanitlara, 1920
ve 1930 yillar1 arasinda ¢alisma kosullarindan dolay: radyasyona maruz kalan
radyologlardan, radyoaktiviteye maruz kalan yer alt1 madencilerinden, radyum
endiistrisinde c¢alisan kisilerden edinilen goézlemlere dayanilarak varilmistir.
Bununla birlikte, az miktarda fakat tekrarlanan (fraksiyone) radyasyon
dozlarinin uzun vadeli biyolojik ©nemi yakin zamana kadar tam olarak
agiklanamamistir ve radyasyonun biyolojik etkileri hakkindaki bilgilerimizin

¢ogu II. Diinya Savasi'ndan sonra olusmustur[25].

Radyasyon hasar1 hiicresel diizeyde baslar. Bir hiicrede absorplanan radyasyon,
hiicrede c¢esitli kritik hedeflerde (en Onemlisi DNA) hasara yol ac¢ma
potansiyeline sahiptir. Bu hasarin hiicre 6liimiine, mutasyona ve kansere neden

oldugu bilinmektedir. Hasarin meydana gelme sekli iki senaryodan ibarettir.



2.1.1.1 Direkt Etki

[lk senaryoda, radyasyon DNA'y1 dogrudan etkileyerek, DNA molekiiliindeki
atomlarin iyonlagsmasina neden olur. Bu, hiicreye ulasan radyasyonun DNA’y1
dogrudan vurmasi olarak sodylenebilir ki bu durum hedefin kiigiikliigiinden

dolay1 olduke¢a nadir goriiliir (DNA sarmalinin ¢ap1 yaklasik 2 nm'dir).

2.1.1.2 indirekt Etki

Ikinci senaryoda, radyasyon kritik olmayan hedef atomlar veya molekiillerle,
genellikle suyla etkilesime girer. Bu, eslesmemis bir elektrona sahip olan
serbest radikallerin iiretimiyle sonuglanir. Radyasyonun DNA’ya direkt etki
etmeden, viicut icerisinde molekiillerle etkilesime gecerek bu molekiilleri
iyonize etmesi ve serbest radikaller olusturmasidir. Olusan bu reaktif serbest
radikallerin DNA’y1 etkilemesi endirekt etki olarak tanimlanmaktadir. Serbest
radikal, bir veya birden fazla tek elektron iceren yiiksek reaktiviteli molekiil
veya gruplardir. Ortaklanmamis tek elektron, serbest radikallere karekteristik
kimyasal 6zellikler kazandirir. Bu da serbest radikallerin canli hiicre i¢in toksik
olduklarim1 gosterir. Bu serbest radikaller daha sonra DNA’ya ¢arparak daha
biiyiik hasar meydana getirirler. Dolayisiyla, indirekt etkiden kaynaklanan
hasar, direkt etkiden kaynaklanan hasardan ¢ok daha fazla ve yaygindir[26].

Direkt ve indirekt etki mekanizmas1 Sekil 2.3’de gosterilmistir.
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Sekil 2.3: Direkt ve indirekt etki mekanizmasi[6]



2.1.2 Radyasyon Birimleri ve Doz

Doz, herhangi bir maddenin dahil oldugu 6l¢iim sistemi cinsinden belli bir zaman
igerisinde kullanilan veya tliketilen belli bir miktar1 demektir. Radyasyon dozu ise
hedef kiitle tarafindan, belli bir siirede, sogurulan veya alinan radyasyon miktaridir.
Radyasyonun tipta etkin bir sekilde kullanilmaya baslanmasindan sonra kullanim
amaci ve yerine gore farkli birimlere ihtiya¢ duyulmustur. Eski birim sistemi (6zel
birim) tanimlamalar1 uzun yillar kullanilsa da 1986 yilindan itibaren Uluslararasi

Birim Sistemi (SI) kullanilmaktadir[27].

2.1.2.1 Aktivite Birimi

Radyoaktivite miktarin1 6lgmek i¢in kullanilan bir birimdir. Baslangigta aktivite
birimi olarak Curie (Ci) kabul edilmistir. 1 Curie, yaklasik olarak bir gram
Radyumun aktivitesine esittir ve saniyede 3.7x10'° parcalanma veya bozunum

yapan maddenin radyoaktivitesi olarak tanimlanmaistir.

Daha sonralari, SI Sistemindeki yeni birim olarak Bequerel (Bq) tanimlanmistir.
1 Becquerel saniyede 1 parcalanma yapan ¢ekirdegin aktivitesidir. Bu
baglamda, eski ve yeni aktivite birimleri arasindaki iliski asagidaki

sekildedir[28].

L CIi=3.7X10Y0 B uuiiiiieciiieeeeieee e Denklem 2.3

2.1.2.2 Isitnlama Birimi

Radyasyonun havada iyonizasyon yapma yetenegini Olcen ve yalnizca
iyonlastirict elektromanyetik radyasyon i¢in tanimlanan dozimetrik bir
niceliktir. Isinlama birimi olarak daha once Rdntgen secilmis olup, 1 Rdntgen
(R) normal atmosfer sartlarinda havanin 1 kg’inda 2.58x10™* C’luk elektrik yiikii
degerinde pozitif ve negatif iyonlar olusturan X ve gama 1511 miktart olarak
tanimlanmistir. Daha sonra tanimlanan SI Sistemindeki i1sinlama doz birimi
Coulomb/kg olup; eski ve yeni birimler arasindaki iliski Denklem 2.4 ile
asagidaki sekilde verilmistir[ 28].

1R = 2.58X107 CIKG.ueiiiveieieieeceie ettt Denklem 2.4



2.1.2.3 Sogurulma Doz Birimi

Sogurulan doz, ya da absorbe radyasyon dozu, iyonlastirici radyasyonlar
tarafindan birim hedef kiitle basina aktarilan enerjiyi ifade etmektedir.
Sogurulan enerji pargacik veya foton olabilir. Baslangigta tanimlanan sogurulan
doz birimi Rad olup; 1 Rad: Isinlanan maddenin 1 kg’ina 10 joule’liik enerji
veren radyasyon miktar1 olarak kabul edilmistir. SI Sisteminde sogurulan doz
birimi olarak Gray (Gy) tanimlanmistir. 1 Gray, 1sinlanan maddenin 1 kg’ina 1
Joule’liik enerji veren radyasyon miktaridir. Eski ve yeni birimler arasinda

Denklem 2.5 ile asagidaki iliski mevcuttur[28].

1 GY =100 RA ..cciiiiiiiiiiiiiii Denklem 2.5

2.1.2.4 Doz Esdeger Birimi

Doku veya organlarin aldigi dozun biyolojik etkisini ifade etmek i¢in kullanilan
bir kavramdir. Farkli tip radyasyonlardan sogurulan enerjiler esit olsa bile
biyolojik etkileri farkli olabilir. Farkli tipte radyasyonlarin rélatif biyolojik
etkinliklerini dikkate alarak hesaplanan Doz Esdegeri asagidaki sekilde
tanimlanabilir[28].

Doz Esdegeri[Rem] = Sogurulan Doz[Rad] x RBE ........................ Denklem 2.6

Denklem 2.6’dan goriildiigii gibi, Esdeger Doz viicutta birim kiitlede sogurulan
enerjinin radyasyonun tiirline gore degisen bir Rolatif Biyolojik Etkinlik
Faktorii (RBE) veya Kalite Faktorii (KF) denilen bir katsayr ile ¢arpilmasiyla
elde edilmektedir. Ilk olarak tanimlanan esdeger doz birimi Rem’dir. Doz

esdegerinin SI birim sistemindeki karsilig1 Sievert (Sv)’dir

1 Sievert, 1 Gray’lik X ve gama isinlart ile ayni biyolojik etkiyi meydana
getiren herhangi bir radyasyon miktari olarak tanimlanmistir. Sievert ile Rem

arasindaki iligkiyi veren bagint1 asagidaki sekildedir[28].

1SV =100 ReM = 1 J/KQ..cevieiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeee Denklem 2.7

2.2 Radyoterapi

Radyoterapi (RT), iyonlastiric1 radyasyon kullanarak kanser hastaliginin tedavi
edilmesidir. Radyoterapideki temel amag, kanserli doku hiicreleri(tiimor) yliksek

enerjili iyonlastirict 1sinlar kullanilarak tahrip edilirken, saglikli normal



dokularin olabildigince korunmasini saglamaktir[3]. Konuyla ilgili bilim dalina
Radyasyon Onkolojisi, kullanilan iyonlastirict 1sinlarin biyolojik etkilerini

inceleyen bilim dalina ise Radyobiyoloji denir.

Aslinda tiim kanser hastalarinin yarisindan fazlasi ya tek basina ya da cerrahi ve
veya kemoterapi ile birlikte radyoterapi almaktadir. Radyasyon terapisinin giicii,
radyasyonun uygulandigi dokunun biyolojik hiicrelerinin ¢ekirdegi ic¢indeki
atomlar1 ve molekiilleri iyonize etme kabiliyetidir, boylece kanserli hiicreleri

DNA'larina zarar vererek 6ldiiriir[4].

2.2.1 Radyoterapide Kullanilan Tedavi Teknikleri

Radyasyon tedavisi harici veya dahili olarak uygulanabilir. Eksternal (disardan)
radyoterapi, viicudun disindaki bir makineden dogrudan kanserli dokuya yiiksek
enerjili 1silar gonderilmesi islemidir. Dahili (igerden) radyoterapi veya brakiterapi,
kanserli dokunun i¢inde veya yakininda radyoaktif maddelerin implantasyonudur.
Radyasyon ayrica tiroit kanserinin tedavisinde radyoaktif iyot kullaniminda oldugu

gibi bir damar i¢ine izotop olarak da iletilebilir.

2.2.1.1 Eksternal Radyoterapi (ERT)

Eksternal Radyoterapi, yiiksek enerjili dis radyasyon 1sinlari iireten ve bu radyasyonu
hastaya disaridan dokulara niifuz ederek veren dogrusal hizlandirict adi verilen
makinelerin kullanildig1r radyoterapi ¢esididir. Bu modern makineler radyasyon
onkologlariin radyasyonu hastaya verme yetenegini gelistirirken yan etkileri 6nemli
Olciide azaltmalarini saglamistir.

ERT tipik olarak yaklasik 5-8 hafta boyunca ayakta tedavi seklinde verilir. ERT,
klinisyenlerin hasta viicuduna isaretler yerlestirdigi ve radyasyon 1smnin1 her tedavi
icin dogru pozisyona getirmek i¢in Olglimler aldigi bir planlama seansi veya
simiilasyon ile baslar. Tedavi sirasinda, hasta bir masanin iizerinde uzanir ve
radyasyon demetiyle tedavi edilir. Radyasyon tedavisi alan bolge, kanserin
Ozelliklerine bagli olarak biiyiik veya kiicliik olabilir. Radyasyon 6zel olarak bir
organa verilebilir veya lenf diiglimleri de dahil olmak {izere ¢evredeki alani

kapsayabilir.



2.2.1.2 U¢ Boyutlu Konformal Radyoterapi (3DCRT)

Ug boyutlu konformal radyoterapi en basit anlatimla (3DCRT) ¢evredeki normal
yapilar1 korurken tiimdrlere konformal bir doz dagilimi saglamaktir. Hastaya
0zgii li¢c boyutlu goriintiilerin tedavi planlama siirecinde kullanilmasi, 3DCRT'yi
konvansiyonel radyoterapiden ayiran en Onemli unsurdur. Tipik olarak,
tomografi (BT) goriintiisiiniin 6nciiliigiinde manyetik rezonans (MR) ve pozitron
emisyon tomografi (PET/CT) gibi yardimci goriintiilerden de faydalanarak
kanserli dokularla birlikte normal dokular1 da tanimlamak i¢in kullanilan bir
tekniktir. Buna dayanarak, yliksek ve degisken doz bolgelerinin tiimor i¢inde
yogunlastigr ve hastada istenilen radyasyon dozu dagilimini saglamak igin
kompleks planlar olusturulmasi islemidir. 3DCRT tiimd6r ¢evresindeki saglikli
dokular tarafindan alinan radyasyon miktarini 6nemli dlgiide azaltirken, kanser
hiicrelerine daha yiiksek dozlarda radyasyon verilebilmesine olanak tanir[5].
Ayrica IMRT ve VMAT tedavi teknikleri 3DCRT tekniginin daha gelismis ve
kompleks versiyonlaridirlar ve 3DCRT plan goriintiisi  Sekil 2.4°te

gosterilmektedir.

Sekil 2.4: Ug boyutlu konformal radyoterapi plan gériintiisii

2.2.1.3 Yogunluk Ayarh Radyoterapi (IMRT)

Yogunluk ayarli Radyoterapi (IMRT) teknigi, doz dagiliminin 1sinlanacak
yapiyl en uygun ve konformal sekilde saracak duruma getirmek ig¢in 151n

hiizmesinin  homojen olmayan radyasyon akisi olarak uygulandigi bir
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radyoterapi tedavi teknigidir. Planin optimizasyonu i¢in doz sinirlamalari
belirlenir ve verilen 151n pozisyonlar: i¢in en uygun aki haritalar1 planlama
tarafindan olusturulur. Sistem tarafindan Ongoriilen ¢ok yaprakli kolimator
(MLC) hareketleri otomatik ve sistematik olarak yogunluk ayarli demetleri
hesaplatildig1 gibi olusturmasi i¢in gerekli sistemsel yetenege (yazilim ve

donanima) sahip olan lineer hizlandiriciya aktarilir[6].

2.2.1.4 Dinamik IMRT (dMLC)

Bu teknikte MLC’ler ayn1 anda karsilikli olarak ve ayni yonde hareket ederler.
MLC’lerin her biri olusturulmak istenen doz yogunluguna bagli olarak farkli bir
hiza sahiptir. MLC’lerin aras agikliklarinin sekli ve siireleri, 1sinlanacak
bolgenin farkli kisimlarinda degisken yogunlukta doz olusmasina neden olur.

Bu teknik IMRT tekniginin en kompleks ve gelismis modudur[7].

2.2.1.5 Hacimsel Yogunluk Ayarh Ark Terapi (VMAT)

VMAT ilk olarak 2007 yilinda tanitild1 ve tedavi sirasinda ii¢ parametrenin ayni
anda degismesine izin veren yeni bir radyasyon teknigi olarak tanimlandi. Bu ii¢
parametreyi, gantri donme hizi, MLC’lerin hareketi ve degisken doz hiz1 olarak
adlandirilabiliriz[8]. Yogunluk ayarli ark tedavisi (IMAT) olarak adlandirilan
daha Onceki ark tedavisi bigimi Yu tarafindan 1995 yilinda tanimlanmis ve
tatmin edici bir doz dagilimi elde etmek ig¢in iist iiste binmis c¢oklu arklarin
kullanilmasin1 gerektirmistir[9]. Daha yeni VMAT teknikleri, daha karmasik
vakalarda hedef hacmin bir veya iki ark kullanilarak daha konformal tedavi
edilmesine olanak saglamistir. Bir derlemede VMAT, temel olarak doz hizi
degisimini  kullanan tek arkli IMAT tekniginin bir sekli olarak
tanimlanmaktadir[ 10]. VMAT'in Tomoterapi ile karsilastirildiginda avantaji, bu
tedavi teknigini, bu 6zellige sahip olacak sekilde iiretilmis geleneksel lineer
hizlandiricilarla yapabilme sanst vermis olmasidir ve Ornek bir hastaya ait
IMRT ve VMAT plan goriintiileri Sekil 2.5’te gosterilmistir. Su anda ¢esitli
markalar altinda farkli VMAT sistemleri mevcuttur (RapidArc, Varian;
SmartArc, Phillips; ve VMAT, Elekta).
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(a) (b)

Sekil 2.5: Ornek bir hastaya ait (a) IMRT, (b) VMAT tedavi plan1 gériintiileri

2.2.1.6 Intraoperatif Radyoterapi (IORT)

Intraoperatif radyoterapi (IORT) cerrahi islem sirasinda dogrudan kanser bdlgesine
uygulanan radyasyon terapisi anlamina gelir. Verilen radyasyonun arttirilabilmesi ve
normal dokunun radyasyona daha az maruz birakilmasi (prosediir sirasinda normal
doku tagmabilir veya korunabilir) IORT'un potansiyel faydalar1 arasindadir. IORT,
cesitli kanser tiirlerinin tedavisinde kullanilir ve tamamen ¢ikarilmasi zor olan veya

lokal niiks riski yiiksek olan lokalize kanserler i¢in 6zellikle faydali olabilir.

2.2.1.7 Brakiterapi

Dahili radyasyon “brakiterapi”, radyoaktif maddenin dogrudan kansere veya
yakinina yerlestirildigi tedaviyi ifade eder. Brakiterapi, Eksternal radyoterapi ile
tedavi edilen bir alana ek bir radyasyon uygulamak i¢in kullanilabilir veya tek

radyasyon terapisi tiirii olarak da kullanilabilir.

Brakiterapi kalici veya gecici olabilir. Kalic1 brakiterapide, radyoaktif kaynaklar
kanserli bolgeye yerlestirilir ve kalic1 olarak orada birakilir birakilir. Islemden sonra,
hasta ge¢ici olarak kaynaklardan uygun miktarda radyasyon almas1 amaglanmaktadir,
ancak bu miktar diger bir¢ok insan icin genellikle tehlikeli degildir. Baz1 doktorlar
hastalara birka¢ hafta boyunca kiiclik c¢ocuklarla veya hamile kadinlarla yakin

temastan kacinmalarin1 6nerebilir. Zamanla, hastadaki radyoaktivite azalir.

Gegici brakiterapide, radyoaktif madde belirli bir slire boyunca hasta icine
yerlestirilir ve heasp edilen siire sonunda ¢ikarilir. Gegici brakiterapi, genelde daha

kisa bir siirede daha yliksek bir dozda (HDR) uygulanir.
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Brakiterapinin, prostat, serviks, uterus, vajina, bas ve boyun ve meme dahil olmak

tizere ¢esitli kanser tiirlerinin tedavisinde faydali oldugu kanitlanmistir.

2.2.1.8 Stereotaktik Radyoterapi (SRT)

SRT, beyin tiimorlerinin veya viicudun herhangi bolgesindeki tiimorlerin yiiksek
dozlarda ve diisiik fraksiyonlarda isinlama islemidir. Her hasta ve hastalik buna
uygun olmayabilir. Ozellikle tiimériin yeri ve boyutu bu tedaviye karar verilmesinde
onemli roller oynarlar. Toplam doz genellikle tek bir tedavide veya birka¢ giinde

verilir.

2.2.1.9 Goriintii Rehberliginde Radyoterapi (IGRT)

IGRT, radyasyon tedavisinin hedef dokuya daha dogru sekilde verilmesini saglayan
bir yaklasimdir. IGRT, radyasyon tedavisi sirasinda goriintiilemeyi icerir. IGRT
uyumlu cihazlar tedavi sirasinda cekilen goriintiileri planlama asamasinda alinan
goriintiilerle karsilastirir. Bu siirecte, IGRT, hastanin viicudundaki kanserli dokunun
yerini degistirebilecek olan parametreleri hesaba katabilir. Bu da karmasik tedavi
yaklagimlarinin dogrulugunun arttirilmasini ve dogruluk derecesinin belgelenmesini

saglar. IGRT islemi, ERT, 3D-CRT, IMRT, VMAT ve SRT ile birlikte kullanilir.

2.2.2 Tedavi Planlama Sistemleri

Tedavi planlama sistemleri radyoterapinin merkezinde onemli bir yer tutmakta
ve hasta sonuglarinin iyilestirilmesinde ve dogrulugunda anahtar rol
oynamaktadir. Goriintii veri setleri yliklendikten, hedef hacimler tanimlandiktan
ve kritik organlar konturlandiktan sonra, TPS her 1sin hatti yolu i¢in cihazin
hastaya verecegi radyasyonu sekillendirerek karmasik bir plan olusturur. TPS
yazilimlar1 ayrica, hastanin dokusunda beklenen doz dagilimini hesaplar. Bu
sistemler ayn1 zamanda terapiden kaynakli hasar1 azaltmak amaciyla radyasyon
alaninda bulunan kritik yapilarin korunabilmesi i¢in 1s1n  demetinin
yonlendirilmesine yardimci olur. Bu kompleks olay, doz uygulamas: sirasinda
kritik yapilar etrafindaki 1s1m1 sekillendirmek i¢cin MLC hareketleri bakimindan
otomatik ve karmasik programlama igerebilir. TPS’ler ayn1 zamanda tedavi
siiresi boyunca tiimordeki kiicliilmeye bagli olarak yeniden (adaptif) planlar
yapilabilmesine olanak sagla[11]. TPS’ler sahip olduklar1 doz hesaplama

algoritmalar1 sayesinde miimkiin olan en dogru sekilde hastaya wverilen
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radyasyon demetinin hasta viicudundaki davranigini modeller. Bu sayede hasta
tedaviye girmeden Once planlar tekrar tekrar yapilabilir ve hastaya uygun en

dogru planin uygulanmasina olanak saglanmis olur.

2.2.3 Lineer Hizlandiricilar (LINAK)

Lineer hizlandiricilar, yiiksek enerjili elektron 1sinlar1 ya da X 1sinlart (foton
1sinlar1) gibi iyonlastirict radyasyon tiirlerinin kaynagi olarak dogrusal
hizlandiriciyr kullanir. Radyasyon terapisinde, tedavilerin ¢ogunda tedavi i¢in
X-1sinlar1 kullanirken daha az 6zel durumlarda elektron 151n1 veya her iki 1s1n1n
bir kombinasyonu kullanilir. Elektronlar o6zellikle yilizeysel tiimorler icin
kullanilir (5 cm'den daha derin olmayan). Bu nedenle, LINAK tabanl
radyoterapi cihazlarinin bir¢ogu, kanser tedavileri i¢in foton 1sinlarinin yani sira
elektron 1sinlarin1 kullanma segenegi de sunmaktadir. X 151n1 tedavisinde, 4 ila
25 MV araliginda foton 1s1m iiretebilirlerken ve elektron tedavisinde, 4 ila 25
MeV araligim1  kapsayabilir. LINAK''n hizlandiric1 kismmimn  uzunlugu,
elektronun son kinetik enerjisine baglidir ve 4 ila 25 MeV enerji mertebelerinde,
bir LINAK igin, bu degerler 30 ila 150 cm arasinda degisebilir[12]. Okan
Universitesi Hastanesi Radyoterapi Klinigi’ndeki Elekta marka VersaHD model

linner hizlandirict Sekil 2.6°te gosterilmistir.

Sekil 2.6: Elekta Versa HD Lineer Hizlandirici

14



2.2.3.1 Linak Calisma Prensibi

Sekil 2.7°de goriildiigii gibi, radyoterapide kullanilan Lineer Hizlandiricilar Giig
Kaynagi, Modiilatér, Elektron Tabancasi, Hizlandirici Tiipii, Magnetron veya
Klistron, Dalga Kilavuzu, Biikiicii Miknatis ve Gantri gibi temel bilesenlerden

olusmaktadir.

Modiilatoérden ¢ikan yiiksek voltajli akim magnetron veya klystron tiiplerine ve ayni
zamanda elektron tabancasina iletilir. Magnetron, elektromanyetik mikro dalgalar
iireten, klystron ise elektromanyetik dalgay: giiclendiren diizeneklerdir. 15 MeV'den
daha biiyiik elektronlar i¢in klystron kullanilir. Hizlandirici vakumlu silindirik bir

tiiptiir ve yaklasik 10 cm ¢apinda bakir odaciklardan olusur.

Elektron tabancasindan elde edilen elektronlar 50 keV'luk enerji ile hizlandirict bakir
tiipiin icine gonderilir. Magnetron veya klystrondan ¢ikan elektromanyetik dalgalar
da hizlandiricr tiipe gonderilir. 10 cm ¢apli bakir odaciklarda 3000 MHz frekansinda
titresimler olusturulur. 50 keV lik elektronlar elektromanyetik dalgalara bindirilir ve
odaciktan odaciga kanal boyunca dogrusal olarak hizlanarak ve enerjileri artarak
ilerler. Bu isleme lineer hizlandirma denir. Hizlandirilmis elektronlar1 bir demet
halinde toplamak ve bu halde hedefe gondermek i¢cin manyetik odaklayicilar
kullanilir. Yiiksek enerjili elektronlar, hizlandiricinin ¢ikis penceresinden, en yiiksek
enerjilerini kazanarak hiizme seklinde ¢ikarlar. Bu hiizme, tiip ile hedef arasindaki
yonlendirici (biikiicii) miknatis ile linak kafa yapisina bagli olarak 90 veya 270
derece saptirilarak demetin ¢ikacagi kafa kismina yonlendirilir. Buradan da hedefe
(tungsten) carptirilarak x- 1s1n1 iiretilir. Elektron demetleri enerjilerine gore yiizeysel
tedavilerde (cilt tiimorleri vb.) kullanilirken, X-iginlart ise derine yerlesmis
tiimorlerin tedavisinde kullanilmaktadir. Dolayisiyla linakta amaca yonelik olarak
elektron ya da x-1s1n1 secilerek 1s1nlama islemi gergeklestirilebilir[6]. Ornek bir linak

semasi Sekil 2.7°da gosterilmistir.
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Sekil 2.7: Lineer Hizlandiric1 Semasi
2.2.4 Radyoterapide Is Akist

Bir klinikteki RT is akisinin dort temel ana siireci vardir. Bunlari, goriintiileme
ve tani, konturlama ve planlama, pozisyonlandirma ve tedaviyi uygulama, takip
ve gerekirse tekrar i1sinlama olarak sOyleyebiliriz. Bir radyoterapi boliimiinde
olmazsa olmazlarin baginda gelen en 6nemli unsurlar, ¢cok disiplinli yaklagim
mantalitesi ve is paylasimidir. Klinikte herkesin kilit rol oynadig1 radyasyon
tedavisi siirecinde ¢alisan personeller tedavilerin sorunsuz devam edebilmesi
igin sorumluluklarini yerine getirmelidirler. Klinikten klinige gorev dagilimlar
degiskenlik gostermekle beraber genel anlamdaki dagilim ve is akigt Sekil
2.8’de belirtilmistir.
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Klinik Degerlendirme ve Tedavi Karari * Radyasyon Onkologu
* Hastaya radyoterapi endikasyonu konulmasi

Tedavi Planlama * Radyasyon Onkologu
» Hastanin BT goriintiilerinin cekilmesi * Medikal Fizik Uzmani

* Hedef (tiimér) ve kritik organlarin konturlanmasi 3 QQJL"L@HEE_ -
(cizilmesi) * Radyoterapi Teknikeri

¢ Tedavi planinin ve doz hesabinin yapilmasi

¢ Tedavi planinin degerlendirilmesi

¢ Cihaza ve hastaya 6zgti doz ol¢imlerinin yapilmasi (QA)
* Tedavi simiilasyonu

Tedavi * Radyoterapi Teknikeri
* Hastanin tedaviye alinmasi

Tedavi Sirasinda Periyodik Kontrol * Radyasyon Onkologu
» Tedavi siiresince hastanin tibbi olarak takibi ve kontrolii * Hemsire

Tedavi Sonrasi Periyodik Takip * Radyasyon Onkologu
¢ Tedavi sonrasinda hastanin takibinin ve rutin
kontrollerinin yapilmasi

Sekil 2.8: Radyoterapi is akis1
2.3 Meme Kanseri

Meme kanseri, meme dokusu iginde siit kanallar1 igerisinde olusan kanser
hiicreleridir. Meme kanserlerinin yilizde 80’1 invaziv duktal karsinomdur.
Invaziv duktal karsinom, meme kanserinin siit kanallarinda ortaya c¢iktigim
gosterir. Meme kanserinin yiizde 20’si de invaziv lobiiler karsinomdur[13]. Bu
tirde ise meme kanseri siit kanallarinda degil siit bezlerinde gelisir. Meme
kanserine neden olan hiicrelerin ¢ogalmasi ve biiylimesi olduk¢a zaman alir.
Ancak ¢ogaldiktan sonra hiicreler lenf ve kan yoluyla viicudun diger organlarina
yayilabilir. Meme kanserinde en Onemlisi kanserin kan ve lenf yolu ile diger
organlara yayilmadan taninin konmasidir. Bu asamada konulan bir tani ile
tedavi oran1 ¢ok yliksektir. Bu nedenle meme kanserinde erken teshis ¢ok

onemlidir.

Meme kanseri kadinlarda en ¢ok goriilen kanser tiiridiir. Her 10 kadindan
birinde goriillen meme kanseri ortalama her 100 bin kadinin 20’sinde rastlaniyor.
Meme kanseri kadinlara oranla erkeklerde ¢ok nadir goriilmektedir. Ancak
hastalik gelistiginde seyri kadinlarda goriilen meme kanserine gore daha hizli ve
kotiidiir. Her 100 meme kanserinin 1’1 erkeklerde goriilmektedir. Meme

kanserinin nedeni tam olarak bilinmese de kalitim, beslenme sekli, sosyo-
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ekonomik durum, regl durumu, dogumlar, dogum kontrol haplar1 gibi bir¢ok

faktorden bahsedilebilir[14].

2.3.1 Meme Kanseri Tiirleri

Meme kanseri tiirleri biyopsi ile alinan doku iizerinde yapilan patoloji
incelemesi sonucunda belirlenir. Meme kanserinin birgok tiirii bulunmasina

ragmen genel olarak iki ayr1 baslik altinda degerlendirilmektedir:

e Meme kanallarini olusturan hiicrelerde olusan duktal karsinom

e Memenin siit bezlerinde olusan lobiiler karsinom

Duktal ve lobiiler karsinomlar kendi iclerinde yayilma gdstermeyen non-
invaziv/in situ tiimorler ve yayilma 6zelligi olan invaziv timdrler olarak ikiye

ayrilmaktadir.

2.3.2 Meme Kanseri Evreleri

Meme kanseri yavas ilerleyen bir kanser tiiriidiir. 5-7 yil igerisinde 1 cm
bliyiikliige erisen tiimor, Oonce lenf kanallar1 ile koltuk alt1 lenf bezlerine
sonrasinda ise kan yoluyla karaciger ve kemik gibi uzak organlara
yayilabilir. Tiimoriin hangi asamada oldugu ve nerelere yayildigini 6grenmek
i¢in evreleme yapilir ve tedaviye buna gore karar verilir. Meme kanserinde
evreleme icin T-N-M sistemi kullanilir. Buna gore T tiimor ¢apini, N hastalikl1

koltuk alt1 lenf bezi sayisini, M ise uzak yayilim (metastaz) durumunu belirtir.

Meme kanserinde 4 evreden bahsedilebilir. Evre I, II ve baz1 evre III tiimorler
erken evre meme kanseri kabul edilir. Evre III tiimdrlerinin bir kismi ile evre IV
timorleri ise meme kanserinde ileri evre olarak adlandirilir. Meme kanserinde
evreleme yaparken tiimoriin biiyiikligli, c¢evredeki lenf nodlarina yayilip
yayllmadig1r goéz Oniine alinir. Buna gére meme kanseri evrelerini su sekilde
tanimlayabiliriz;

e Evre0-DCIS

e Evrel: Timér 2 cm’den kii¢iik ve heniiz lenf nodlarina sigramamuis.

e Evre II : Timér 2- 5 cm arasinda bir biiyiikliikte olup cevredeki lenf

nodlarina sigramis ya da sigcramamis olabilir.

e Evre III: Cevredeki lenf bezlerine daha fazla yayilmis demektir
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e Evre IV: Diger organlara (kemik, karaciger, beyin, akciger) veya kemige,

uzaktaki lenf nodlarina metastaz yapmis demektir.
2.3.3 Meme Kanseri Tedavi Yontemleri

2.3.3.1 Cerrahi Yontemler

Meme kanseri cerrahisinde oncelikle amag, tliimoriin geride kalmayacak sekilde
cikarilmasi ve koltuk altina yayilim gosteren vakalarda lenf bezlerinin tiimiiyle

alinmasidir.

2.3.3.2 Kemoterapi

Meme kanserinde kemoterapi ¢cogunlukla cerrahi sonrasi uygulanir. Ameliyat
sonrast herhangi bir kanserli hiicre kalmamasina ragmen koruyucu bir dnlem

olarak bir siire daha kemoterapi tedavisi devam edebilir.

2.3.3.3 Hormonoterapi

Hormon tedavisinin amaci, kadin hormonlarina duyarli meme kanseri
vakalarinda kanser hastasinin  hormon miktarin1  azaltmaktir. Ostrojen
hormonuna duyarli olan bazi kanser hiicreleri, daha hizl1 biiyiir ve ¢ogalir. Bu

tedavi yontemi, Ostrojen etkisini ortadan kaldirarak kanserin gelismesini onler.

2.3.3.4 Akilli Tedaviler

Meme kanseri, farkli tedavi stratejileri ile bireye ve tiimore Ozgii tedavi
gerektiren bir hastaliktir. Eskiden klasik kemoterapi ilaglar1 ve hormon
tedavileri disinda secenekler bulunmazken giiniimiizde daha yeni ve daha etkin
kemoterapi ilaclari, damardan ve agizdan hap seklinde alinabilen hedefe yonelik
akilli ilaglar ile yeni hormonal tedavi ilaglarinin birlikte kullanimi

yayginlasmaya baslamistir.

2.3.4 Radyoterapinin Meme Kanseri Tedavisindeki Yeri ve Onemi

Meme kanserinde radyoterapi ile ameliyat sonrast koltukalt:1 ve meme bdlgesine
verilen 1sinla, o bolgede kalma olasiligi olan kanser hiicrelerini yok etmek
hedeflenmektedir. Meme kanseri tedavisinde radyoterapi, memenin kalan
dokusunu korumak amaci ile 6zellikle yenileme riski yiiksek olan hastalarda ve

meme koruyucu cerrahi yapilan hastalarda uygulanir.
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3. GEREC ve YONTEMLER

3.1 Arastirmanin Tipi, Evreni ve Orneklemi

Retrospektif ve girisimsel olmayan bu ¢alismamizda Istanbul Okan Universitesi
Hastanesi Radyasyon Onkolojisi A.D. Radyoterapi klinigine basvurmus, tani
almis ve tedavi olmus 15 sol meme kanserli hastalarin mevcut goriintiileri ve
konturlar1 kullanilmistir. Bu goriintiiler tizerine iki farkli tedavi teknigi (IMRT
ve VMAT) ile yeni planlar yapilmis ve karsilastirilmistir. Tedavi tekniklerinin

birbirlerine olan tstiinliikleri ve dezavantajlar1 analiz edilmistir.

3.2 Arastirmanin Degiskenleri

Calismadaki degiskenler bagimli olup asagida listelenmistir;

1. VMAT ve IMRT planlarinin MU degerleri,

2. VMAT ve IMRT planlarinin 1simnlama siireleri (sn.),

3. VMAT ve IMRT planlarinin maksimum nokta dozu (cGy),

4. VMAT ve IMRT planlarinda 20 Gy alan sol akciger dozlar1 (%)

5. VMAT ve IMRT planlarinda sol akcigerin aldig1 ortalama doz (cGy),

6. VMAT ve IMRT planlarinda 5 Gy alan sol akciger dozlar1 (%)

7. VMAT ve IMRT planlarinda LAD’nin aldig1 ortalama doz (cGy),

8. VMAT ve IMRT planlarinda kalbin aldig1 ortalama doz (cGy),

9. VMAT ve IMRT planlarinda kars1t memenin (sag meme) aldig1 ortalama doz

(cGy),
10. VMAT ve IMRT planlarinda 26 Gy alan tiroit dozlar1 (%)

3.3 Veri Toplama Araclari

3.3.1 GE Optima CT580 RT Bilgisayarh Tomografi Cihaz

Calismada Sekil 3.1°de goriilen General Electric marka Optima CT580 RT
model Bilgisayarli Tomografi (BT) cihazi1 kullanilarak hastalarin anatomilerinin

ii¢ boyutlu olarak goriintiilenmeleri saglanmistir.
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Cihaz 100 kilowatt giiciindeki jeneratére ve 0.635 mm kalinliginda helikal
goriintii alabilme yetenegiyle 16 kesitli dedektore sahiptir. Cihazin Gantri ¢ap1

80 cm’dir. Bu o6zelligiyle kilolu hastalarin bile sabitleme ekipmanlariyla birlikte

rahatca goriintiilerinin alinmasina olanak saglar[15].

Sekil 3.1: Bilgisayarli tomografi cihazi
3.3.2 Elekta Monaco Tedavi Planlama Sistemi

Calismada, Sekil 3.2°de goriilen Monaco (v; 5.11.02 Elekta Medical Systems,
Crawley, UK) tedavi planlama sistemi (TPS) kullanilmistir. Hasta tedavilerinde
kullanilan foton ve elektron demetlerinin modellemesini hassasiyetle ve

miimkiin olan en iyi dogrulukta yapmay1 saglayan bir yazilimdir.

Monaco TPS, 3DCRT, IMRT ve VMAT tekniklerinin uygulanmasi igin
gelistirilmis Pencil Beam, Collapse Cone ve Monte Carlo doz hesaplama
algoritmalarin1 kullanarak hesaplama yapan, yiiksek donanim 6zelliklerine sahip
bilgisayara sahip bir planlama sistemidir. Monaco TPS bilgisayarinin donanim

Ozellikleri Sekil 3.3’de verilmistir.

Collapse Cone algoritmasini konformal planlama i¢in kullanirken, Pencil Beam
algoritmasini ise yalnizca IMRT ve VMAT planlarinda baslangi¢ optimizasyonu
sirasinda kullanmaktadir. IMRT ve VMAT planlarinda ikinci optimizasyon ve

planlama sonucu Monte Carlo algoritmasi ile heasaplanarak tamamlanmaktadir.
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Elektron doz hesaplamalarinda ise yine Monte Carlo algoritmasi

kullanilmaktadir.

Radyoterapide tedavi planlarinin  hesaplatilmasinda bircok algoritma
kullanilabilmektedir. Monte Carlo algoritmasinin doz hesaplamasinda altin
standart oldugu ve gercege en yakin sonucu verdigi bilinmektedir. Fakat
hesaplama siirelerinin ¢ok uzun olmasindan dolay1r planlama sistemlerine
entegre olmasi zaman almistir. Giliniimiizde hala Monte Carlo algoritmasinin
olmadigr ve yaygin bir sekilde kullanilan planlama sistemleri mevcuttur.
Monaco TPS kullanicilarina Monte Carlo algoritmasini kullanarak kisa siirede
planlar hazirlmasina olanak saglayan TPS’lerden biridir. Ayrica Monaco TPS
cok kriterli optimizasyon (MCO) o6zelligi sayesinde hedef hacmin aldig1 doz
oranint koruyarak kritik organlarin miimkiin olan en yiiksek derecede
korunmasini saglayabilmektedir. Monaco TPS, geleneksel radyoterapi ve
partikiil tedavisinin yani sira giincel MR tabanli sistemlerle birlikte de

kullanilabilmektedir[16].

Sekil 3.2: Monaco TPS
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Monaco TPS Bilgisayarmin Donammsal Ozellikleri
Uretici HP Company
Model HP Z840 Workstation
Islemci Intel Xeon CPU E5-2697 2.60 GHz
RAM 128 GB
Sistem 64-bit
Ekran HP ZDisplay LCD

Sekil 3.3: Monaco TPS bilgisayarinin donanimsal 6zellikleri
3.4 Veri Toplanmasi, Degerlendirilmesi ve Karsilastirilmasi

Hastalarin 3 mm kesit kalinligiyla tomografi goriintiilemeleri c¢ekilmistir.
Cekilen DICOM formatindaki bu gorintiiler, Monaco TPS bilgisayarina
aktarilmis ve doktorlar tarafindan hedef hacimleri ve risk altindaki kritik
organlari konturlanmistir. Medikal fizik uzmani tarafindan optimizasyon ig¢in
kullanilacak yardimci yapilar olusturulmus ve hastalarin meme, supra ve aksilla
bolgelerine 28 fraksiyonda 5040 cGy, timor yatagina da es zamanli yine 28
fraksiyonda 5880 cGy doz verilmek iizere planlama asamasina gegilmistir.
Hastalara 6nce VMAT teknigi ile planlar yapilmistir ve bu teknik i¢in 6MV’li
dort doniisli 1 ark alam1 kullamilmistir. Hesaplama sonrasinda doz
normalizasyonu hedef hacmin %95’nin dozun tamamini alacak sekilde
yapilmistir (V95% > 5880cGy). Sonrasinda ayni hastalara ayrica yine 6MV
enerjili 7 sabit alanla dinamik MLC teknigiyle IMRT planlar1 yapilmis ve
VMAT teknigi ile yapilan planlarla karsilastirilmistir  [Sekil — 3.4].
Karsilastirmalarin esit sartlarda olabilmesi amaciyla IMRT planlinda da doz
normalizasyonu VMAT planlarindaki gibi yapilmistir. Tiim planlarda kritik
organ dozlart doz hacim histogram (DVH) tablosundan bakilarak uluslararasi
standartlarin belirledigi referans doz degerlerinin altinda olmasi saglanmistir.
Planlarin hepsi 3 mm hesaplama araliginda ve %1 belirsizlikle Monte Carlo ile
hesaplatilmistir. Planlar arasindaki karsilastirmada kullanilan degiskenler ve
klinigimizde uyguladigimiz protokol Cizelge 3.1 ve Cizelge 3.2°de

gosterilmistir.
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Cizelge 3.1: Sol Meme Isinlamas1 I¢in Referans Alinan Klinik Protokol Tablosu

SOL AKCIGER V20 < %25
Dwmean < 14 Gy
V5 < %65
KALP Dmean < 7 Gy
LAD Dmean <10 Gy
KARSI MEME Dwmean <5 Gy
TIROIT V26 < %20
DMAX Dmax < %110
DOZ KAPSAMASI CTVar5cy > %95
CTVBOOSTsg sy > %95

Planlama bilgisayarindan elde edilen sonuclar Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) versiyon 20.0 programinda paired samples T-testine tabi
tutulmus ve P degerleri hesaplanmistir. Uygun teste karar vermek amaciyla
verilerin dagilimlar1 kontrol edilmistir. P degerleri 0,05°ten kiigiikk olanlar
anlamli kabul edilmistir. Ayrica elde edilen verilerin ortalamalar1 ve standart

sapma degerleri de hesaplanarak degerlendirilmistir.

Sekil 3.4’de Ornek bir hastaya ait DVH goriintileri IMRT ve VMAT ig¢in

verilmistir.

KARSI MEME
CTV BOOST

TIROIT

(@) (b)

Sekil 3.4: Ornek bir hastanin DVH gériintiileri (a) IMRT, (b) VMAT

25



Cizelge 3.2: Planlar arasindaki karsilagtirmada kullanilan degiskenler ve
klinigimizde uyguladigimiz protokol.

Degiskenler Bakilanlar Klinik Protokol
Plan Degerleri MU
Isinlama Suresi (sn.)
Drmaks (cGy) < %110
Kritik Organ Dozlari Sol Akciger V20 Gy < %25
ortalama doz <14 Gy
V5 Gy < %65
Kalp ortalama doz <7Gy
LAD ortalama doz <10 Gy
Karsi Meme ortalama doz <5QGy
Tiroit V26 Gy < %20

3.5 Arastirmanin Etik izni

Bu arastirma Istanbul Okan Universitesi Etik Kurulu’nun 12.12.2018 tarihli 27
Karar No’lu onayin1 almis[EK-1]. Ayrica istanbul Okan Universitesi Hastanesi

Baghekimligi’nin 25.01.2019 tarihli izni ile yapilmistir[EK-2].
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4. BULGULAR

4.1 VMAT ve IMRT planlarinin MU degerlerinin karsilastiriimasi

Cizelge 4.1°de goriildigii gibi, VMAT planlarinda ortalama MU 1042,4
(£108,6) iken IMRT planlarinda ise 699,9 (£87,8) ‘dur. MU siireleri arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamlidir ve p degeri <0.001 olarak bulunmustur. Sekil
4.1 MU degerlerinin dagilim grafigini gostermektedir.

Cizelge 4.1: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen MU, p, ortalama ve
standart sapma degerleri

MU
Hasta No VMAT IMRT
1 924 763
2 1009 700
3 950 571
4 1036 867
5 1076 693
6 943 618
7 1021 669
8 964 873
9 1111 679
10 1278 622
11 1243 773
12 1049 665
13 1107 730
14 1019 635
15 906 640
p degeri <0.001
Ortalama 1042,4 699,8667
Standart sapma 108,6112 87,81707
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Sekil 4.1: MU degerlerinin grafiksel gosterimi
4.2 VMAT ve IMRT planlarinin 1sinlama siirelerinin karsilastirilmasi (sn.)

Cizelge 4.2°den goriildiigii gibi, ortalama isinlama siiresi VMAT planlarinda
208,5 sn. (x21,7) iken bu siire IMRT planlarinda 324,4 sn. (£25,6)’dir. Isinlama
stireleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir ve p degeri <0.001 olarak
bulunmustur. Sekil 4.2 1s1nlama siirelerinin dagilim grafigini gostermektedir.

Cizelge 4.2: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen MU, p, ortalama ve
standart sapma degerleri

ISINLAMA SURESI

Hasta No VMAT IMRT
1 185 332
2 202 320
3 190 294
4 207 378
5 215 319
6 189 304
7 204 314
8 193 373
9 222 316
10 256 304
11 249 359
12 210 313
13 221 326
14 204 307
15 181 308
p degeri <0.001

Ortalama 208,5 324,4
Standart sapma 21,7 25,6
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Sekil 4.2: Isinlama siirelerinin grafiksel gosterimi

4.3 VMAT ve IMRT planlarinin maksimum nokta dozunun (cGy)

karsilastirilmasi

Cizelge 4.3’den goriildiigi gibi, ortalama sicak nokta dozu VMAT planlarinda
%108,8 (£1,9) iken IMRT planlarinda %107,1 (x1,1)’dir. Maksimum nokta
dozlar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir ve p degeri 0.001 olarak
bulunmustur. Sekil 4.3 ise maksimum nokta dozlarinin dagilim grafigini
gostermektedir.

Cizelge 4.3: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen MU, p, ortalama ve
standart sapma degerleri

MAKSIMUM NOKTA DOZ
Hasta No VMAT IMRT
1 108,4014 107,2109
2 109,3027 108,7245
3 107,8061 107,6531
4 107,9592 106,3265
5 108,1463 107,9252
6 108,0442 105,102
7 108,5544 107,619
8 108,0952 107,2109
9 109,4728 106,3605
10 111,4966 108,7585
11 108,8095 106,4116
12 108,8435 107,0238
13 114,2687 108,5544
14 106,8367 106,6156
15 106,1565 105,6463
p degeri
Ortalama 108,8 107,1
Standart sapma 1,9 1,1
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Sekil 4.3: Maksimum nokta dozlarin grafiksel gosterimi

4.4 VMAT ve IMRT planlarinda 20 Gy alan sol akciger dozlarinin
karsilastirilmasi (%)

Cizelge 4.4°de gorildiigi gibi, sol akcigerin 20 Gy alan hacimi VMAT
planlarinda %21,1 (3,6)’dir. Bu deger IMRT planlarinda %24,5 (+3,8)’tir. 20
Gy alan sol akciger dozlar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir ve p
degeri 0.001 olarak bulunmustur. Sekil 4.4 ise 20 Gy alan sol akciger dozlarinin

dagilim grafigini gdstermektedir.

Cizelge 4.4: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen 20 Gy alan sol akciger
dozlari, p, ortalama ve standart sapma degerleri

V20 Gy SOL AKCIGER (%)

Hasta No VMAT IMRT
1 24,82 25,04
2 24,26 25,26
3 25,03 26,54
4 14,03 14,25
5 18,78 20,61
6 23,12 24,05
7 24,00 22,83
8 21,80 26,27
9 16,19 20,74
10 15,44 25,54
11 20,46 29,78
12 24,15 27,49
13 22,25 28,93
14 20,14 23,49
15 22,05 26,35
p degeri 0.001

Ortalama 211 245
Standart sapma 3,6 3,8
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Sekil 4.4: V20 Gy alan sol akciger dozlarinin grafiksel gdsterimi

4.5 VMAT ve IMRT planlarinda sol akcigerin aldig1 ortalama doz (cGy)

degerlerinin karsilastirilmasi

Cizelge 4.5’de goriildigii gibi, VMAT plalarinda sol akcigerin aldigi ortalama
dozlarin ortalamasi 1260,3 cGy (+144,5) iken IMRT planlarinda ise 1375,5 cGy
(£154,8)’tir. Sol akcigerin ortalama dozlar1 arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamlidir ve p degeri 0.001 olarak bulunmustur. Sekil 4.5 ise ortalama sol akciger

dozlarmin dagilim grafigini géstermektedir.

Cizelge 4.5: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen ortalama sol akciger
dozlari, p, ortalama ve standart sapma degerleri

ORTALAMA SOL AKCIGER DOZU (cGy)

Hasta No VMAT IMRT
1 1400 1400
2 1415 1450
3 1430 1495
4 994 973
5 1189 1258
6 1359 1406
7 1350 1327
8 1252 1429
9 995 1202
10 1100 1417
11 1340 1607
12 1383 1500
13 1298 1529
14 1196 1284
15 1204 1356
p degeri 0.001

Ortalama 1260,3 1375,5
Standart sapma 144,5 154,8
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Sekil 4.5: Ortalama sol akciger dozlarinin grafiksel gosterimi

4.6 VMAT ve IMRT planlarinda 5 Gy alan sol akciger dozlarinin
karsilastirilmasi (%)

Cizelge 4.6’de goriildigii gibi, sol akcigerin 5 Gy alan hacimi VMAT
planlarinda %63,4 (7,3)’dir. Bu deger IMRT planlarinda %67,3 (£7,1)’tir. 5 Gy
alan sol akciger dozlar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir ve p degeri
0.003 olarak bulunmustur. Sekil 4.6 ise 5 Gy alan sol akciger dozlarinin dagilim
grafigini gostermektedir.

Cizelge 4.6: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen 5 Gy alan sol akciger
dozlari, p, ortalama ve standart sapma degerleri

V5 Gy SOL AKCIGER (%)

Hasta No VMAT IMRT
1 61,3 61,82
2 63,3 64,3
3 69,63 70,3
4 54,66 55,44
5 68,05 69,48
6 65,7 68,6
7 68,30 71,22
8 63,35 61,61
9 50,85 64,1
10 60,3 68,48
11 78,43 85,94
12 65,37 70,27
13 65,13 71,74
14 66,46 66,87
15 50,68 59,06
p degeri 0.003

Ortalama 63,4 67,3
Standart sapma 7,3 7,1
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Sekil 4.6: V5 Gy alan sol akciger dozlarinin grafiksel gosterimi

4.7 VMAT ve IMRT planlarinda LAD’nin aldig1 ortalama doz (cGy)

degerlerinin karsilastirilmasi

Cizelge 4.7°de goruldigi gibi, VMAT planlarinda LAD’nin aldig1 ortalama dozlarin
ortalamasi 722,9 c¢Gy (+130,2) iken, IMRT planlarinda ise 756,6 cGy (+153,9)’dur.
LAD’nin ortalama dozlar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir ve p degeri
0.013 olarak bulunmustur. Sekil 4.7 ise ortalama LAD dozlarinin dagilim grafigini

gostermektedir.

Cizelge 4.7: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen ortalama LAD dozlari, p,
ortalama ve standart sapma degerleri

ORTALAMA LAD DOZU (cGy)

Hasta No VMAT IMRT
1 572 581
2 940 999,4
3 673 711
4 459 532
5 127 759
6 785 832
7 908 993
8 896 990
9 671 730
10 828 907
11 679 689
12 688 606
13 712 709
14 640 660
15 666 651
p degeri 0.013

Ortalama 7229 756,6
Standart sapma 130,2 153,9
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Sekil 4.7: Ortalama LAD dozlarinin grafiksel gosterimi

4.8 VMAT ve IMRT planlarinda kalbin aldig1 ortalama doz (cGy) degerlerinin

karsilastirilmasi

Cizelge 4.8’de goriildiigl gibi, VMAT plalarinda kalbin aldig1 ortalama dozlarin
ortalamas1 528,6 cGy (£66,6) iken IMRT planlarinda ise 537,3 cGy (£81,0).
Kalbin ortalama dozlar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsizdir ve p
degeri 0.503 olarak bulunmustur. Sekil 4.8 ise ortalama kalp dozlarinin dagilim
grafigini gostermektedir.

Cizelge 4.8: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen ortalama kalp dozlari, p,
ortalama ve standart sapma degerleri

ORTALAMA KALP DOZU (cGy)

Hasta No VMAT IMRT
1 491 507,4
2 548 688,5
3 504 539
4 372 434
5 519 544
6 535 557
7 672 698
8 598 561
9 513 478
10 560 563
11 540 515
12 513 492
13 575 571
14 537 525
15 452 387
p degeri 0.503

Ortalama 528,6 537,3
Standart sapma 66,6 81,0
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Sekil 4.8: Ortalama kalp dozlarinin grafiksel gdsterimi

4.9 VMAT ve IMRT planlarinda karsi (sag) memenin aldigi ortalama doz (cGy)

degerlerinin karsilastirilmasi

Cizelge 4.9°da goriildiigi gibi, VMAT plalarinda sag memenin aldig1 ortalama
dozlarin ortalamast 401,1 cGy (+52,1) iken IMRT planlarinda ise; 318,2 cGy
(£74,9)’dir. Sag memenin ortalama dozlar1 arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamlidir ve p degeri <0.001 olarak bulunmustur. Sekil 4.9 ise ortalama sag

meme dozlarinin dagilim grafigini gostermektedir.

Cizelge 4.9: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen ortalama sag meme
dozlari, p, ortalama ve standart sapma degerleri

ORTALAMA SAG MEME DOZU (cGy)

Hasta No VMAT IMRT
1 302 256,2
2 472 379,4
3 422 257
4 431 322
5 410 313
6 425 423
7 358 199
8 362 230
9 390 395
10 440 427
11 422 305
12 292 255
13 458 421
14 423 276
15 409 314
p degeri <0.001

Ortalama 401,1 318,2
Standart sapma 52,1 74,9
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Sekil 4.9: Ortalama sag meme dozlarinin grafiksel gosterimi

4.10 VMAT ve IMRT planlarinda 26 Gy alan tiroit dozlarinin karsilastirilmasi
(%)

Cizelge 4.10°da goriildiigi gibi, Tiroitin 26 Gy alan hacmi VMAT planlarinda
%35.,4 (£5,4)’tiir. Bu deger IMRT planlarinda %5,5 cGy (+5,8)’tir. 26 Gy alan
tiroit dozlar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildir ve p degeri
0.778 olarak bulunmugtur. Sekil 4.10 ise 26 Gy alan tiroit dozlarinin dagilim
grafigini gostermektedir.

Cizelge 4.10: VMAT ve IMRT planlarindan elde edilen 26 Gy alan tiroit
dozlari, p, ortalama ve standart sapma degerleri

V26 Gy TIROIT (%)
Hasta No VMAT IMRT
1 9,91 11,73
2 2,11 0,23
3 5,11 6,85
4 9,54 12,09
5 19,97 19,32
6 2,98 2,16
7 0,23 0
8 1,19 7,25
9 0 0
10 8,2 10,16
11 2,06 0,32
12 6,68 3,96
13 8,77 6,31
14 3,57 2,52
15 0 0
p degeri 0.778
Ortalama 54 55
Standart sapma 54 5,8
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Sekil 4.10: V26 Gy alan tiroit dozlarinin grafiksel gosterimi
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5. TARTISMA

Meme radyoterapisi i¢in hedef voliimde homojen doz dagilimi saglarken kritik
organlara minimum doz verebilen bir¢ok teknik gelistirilmistir[17,18]. Bu amag
dogrultusunda daha once klinigimizde farkli tekniklerle tedavi edilmis 15 sol
meme kanseri hastasin retrospektif olarak yeniden bu tekniklerle planlamalar
yapildi ve karsilastirma analizleri yapildi. Karsilastirma parametreleri olarak
MU, 1sinlama siiresi, 20 ve 5 Gy alan akciger hacimleri, ortalama kalp, sol
akciger, LAD ve sag meme dozlari, 26 Gy alan tiroit hacmi ve viicut i¢indeki

maksimum nokta dozu belirlenmistir.

5.1 MU ve Isinlama Siiresi

Bu tez calismasinda MU degerlerinin ortalamast VMAT planlarinda 1042,4
(£108,6), IMRT planlarinda ise 699,9 (+87,8)’dur. Liu ve ark.’nin 2016 yilinda
yaptiklar1 calismada MU degerlerinin ortalamast VMAT planlarinda 408 + (16),
IMRT planlarinda 827 (+ 31)’dir[1]. Liu ve ark.’nin yapmis olduklar1 bu
calisma baska bir tedavi planlama platformu olan ve farkli bir doz hesaplama
algoritmasi kullanan Eclipse TPS’nde yapilmistir. Calismalar arasindaki farkin
kullanilan sistemlerin farkli olmasindan kaynaklandigini soyleyebiliriz. Bir
diger deyisle her iki planlama sisteminin sahip oldugu algoritmalarinin farkh
olmasi ve kullanilan LINAK’larin MLC yapilarinin farkli olmasi bu sonucu
dogurmustur. Ayrica yapilan planlardaki ark doniisii sayilart ve IMRT
planlarindaki alan ve segment sayilar1 da toplam MU’ya direk etki edeceginden
bu sekilde bir fark ¢ikmasi diger degisken paremetrelerle de birlestirildiginde

normal olarak karsilanabilir.

Bizim calismamizda VMAT planlarinin MU degerleri IMRT planlarina oranla
daha yiiksek bulunsa dahi VMAT planlarinin 1sinlama siiresi ve dolayisi ile
toplam tedavi siiresi daha kisadir. Bunun sebebi VMAT tedavilerinin
karakteristiginden kaynaklanmaktadir. VMAT plan alanlar1 cihazda tek bir
komutla yiiklenebilmektedir. IMRT planlarinda ise toplamda kag alan sayis1 (bu
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calismada 7alan kullanilmistir) kadar komut gerekmektedir. Bu da tedavi
siiresini uzatmaktadir. Dolayist ile VMAT tedavilerinin daha kisa siirede
tamamlandigin1 sOyleyebiliriz. Liu ve ark’lar1 da yine aynmi c¢alismalarinda
benzer sonuglar bulup VMAT tedavilerinin IMRT tedavilerine kiyasla daha kisa

siirede (sirastyla 199 ve 213 sn.) tamamlandigini raporlamislardir.

5.2 Sol Akciger Dozlari

Radyasyona bagli akciger hasari, radyoterapi ile tedavi edilen meme kanserli
hastalarda sik goriilen bir sorundur[20]. Erken evre kanserli hastalar genellikle
uzun sag kalima sahiptirler. Bu da normal doku komplikasyonlarini ¢ok daha
onemli bir hale getirmektedir. Modern 3D tedavi planlama sistemleri,
akcigerdeki doz dagilimi hakkinda ayrintili bilgi sahibi olmaya yardimci olurlar
ve boylece doz-hacim parametrelerini radyasyona bagli akciger hasari riskiyle

iligkilendiren ¢alismalar1 kolaylastirirlar.

Sol meme hastalarinin tedavi planlarini degerlendirme asamasinda sol akcigerin
aldiklar1 dozlarin klinik protokolii geregi ortalamasinin 14 Gy’in, 20 Gy alan sol
akciger hacminin %25’in ve 5 Gy alan sol akciger hacminin ise %65’in altinda
olmasi1 amaglanmaktadir. Bu Calismada elde edilen sonuglar s6z konusu doz
limitleri 1s18inda degerlendirildiginde, VMAT planlarinin V20Gy, V5Gy ve
ortalama sol akciger dozlar1 bakimindan IMRT planlarindan daha iyi oldugunu
ve aralarindaki farkin istatistiksel analizimize de yansidigini sdyleyebiliriz
(srastyla p=0.001, p=0.003 ve p=0.001). V20Gy dozlarina daha detayh
bakildiginda, IMRT planlarinda 15 hastanin 9’unda tolerans limitinin istiinde
degerler elde edilirken; VMAT planlarinda bu say1 sadece 1’dir (Hasta 3’te
%25.03). Ortalama sol akciger dozlar1 her iki planlama teknigi arasinda
istatistiksel olarak anlamli olsa da klinik olarak anlamli degildir. Son olarak,
V5Gy dozlar1 degerlendirildiginde ise, her iki teknigin de tolerans limitlerini
saglamakta zorlandigin1 soyleyebiliriz. Bunun da sebebi, her iki tedavi
tekniginin de klasik yontem olan karsilikli tanjansiyel alan tedavilerine gore
daha fazla alan girisine sahip olmasindan kaynaklanan diisiik doz hacmindeki

artisgtir.
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5.3 Kalp ve LAD Dozlan

Kardiyak parametreler, kalp toksisite riskine iliskin mevcut verileri yansitacak
sekilde secilmistir[19]. Her iki planlama tekniginde de ortalama kalp dozlari
tolerans limitlerinin altinda olup VMAT planlarinda daha az olsa da arlarindaki
fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.503). Bu sonuglar goz Oniine
alindiginda her iki teknigin de kalp dozlari agisindan basarili sonuglar elde
edebildigini soOyleyebiliriz. Popescu ve ark.’nin 2010 yilinda yaptiklar
calismada[20] bu c¢alismadakine benzer sonug¢lar bulunmus olup VMAT
planlarindan elde edilen ortalama kalp dozlar1 IMRT planlarindan daha azdir

(ortalama kalp dozlar sirasiyla 10.9 Gy ve 14.1 Gy).

LAD dozlarina bakildiginda ise her iki planlama teknigi ile elde edilen
sonuglarin klinik tolerans limiti olan 10 Gy’in altinda oldugunu goérmekteyiz.
Teknikler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmus olsa da bu
istatistiksel fark klinik bir 6neme sahip degildir. Haciislamoglu ve ark.’larinin
2015 yilinda yapmis olduklar1 calismada[21] VMAT planlarinda LAD
dozlarimin IMRT planlarina oranla anlamli olarak daha yiiksek oldugu
bildirilmistir (sirasiyla 17.99 Gy ve 15.11Gy). Haciislamoglu ve ark.’larinin
yaptiklart calisma ile bizim ¢alismamiz arasindaki bu farkin tedavi planlama

sitemlerinin arasindaki farkliliktan kaynaklandigini diistinmekteyiz.

5.4 Kars1 Meme Dozlar:

Meme 1sinlamasi sirasinda ele alinmasi gereken en onemli zorluklardan biri de
kars1t meme dozlaridir. Cesitli raporlar, artan karst meme dozlarinin, hastalari
sekonder bir malignite gelisme riskine maruz birakabilecegini gostermistir[22].
Calismamizda VMAT planlarindan elde edilen karst meme dozlart IMRT
planlarina gore daha fazladir ve aralarindaki fark istatistiksel olarak da
anlamhidir (p <0.001). Jin ve ark. da bizim calismamiza benzer sonuglar
bulmusladir[23] ve VMAT ile ortalama karst meme dozlarin1 daha yliksek
bildirmislerdir (1.9 Gy vs. 1.6 Gy). Bizim ¢alismamizda bu degerler VMAT ve
IMRT planlarinda sirasiyla 4.01 Gy ve 3.18 Gy olarak bulunmustur. Burada
kullanilan Klinik Protokoliinde meme hastalarinin tiimor yatagina uygulanan ek

dozlarin1 ana plana entegre sekilde es zamanli olarak verilmektedir. Bu ylizden
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toplam doz 58.8 Gy’e kadar ¢ikmaktadir. Jin ve ark. ise raporladiklari karsi
meme dozlarini sadece ana planlarindan elde ettikleri sonuglara gére vermistir.
Toplam uyguladiklart doz 50 Gy oldugundan karst meme dozlar1 bizim

¢alismamizdan daha diisiik bulunmustur.

5.5 Tiroit Dozlar

Klinik protokolii geregi supra ve aksilla alan1 dahil edilen meme hastalarinin
planlarinda 26 Gy alan tiroit hacminin %20’nin altinda olmas1 gerekmektedir.
Her iki teknikle de yapilan planlarda bu kriter biitiin hastalarda saglanmistir ve

planlar arasindaki fark istatistiksel olarak da anlamli degildir (p=0.778)

5.6 Viicuttaki Maksimum Doz Noktasi

Klinik protokolii geregi planlama asamasinda maksimum nokta dozun
%110’nun altinda olmas1 gerekmektedir. Bu deger VMAT planlarinda %108,8,
IMRT planlarinda %107,1°dir. Aralarindaki fark istatistiksel analizler
sonucunda anlamli bulunmustur (p=0.001). Fakat her iki teknikte de maksimum
dozlar limitimiz olan %110’un altinda oldugu icin bu fark klinik olarak anlamli
degildir.
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6. SONUC

Bu tez calismasinda MU degerleri ve 1sinlama siireleri i¢in elde edilen sonuglar
degerlendirildiginde, VMAT tekniginin hasta konforu agisindan daha iyi oldugu
anlasilmaktadir. Her iki teknigin de genel anlamda gerek Klinik Protokoliindeki
kriterleri gerekse RTOG kriterlerini karsiladigi fakat 6zellikle planlardaki V20, V5
ve ortalama sol akciger dozlarinda VMAT tekniginin daha avantajli oldugu
goriilmiistiir. Ortalama karsi meme dozlarinda IMRT tekniginin daha avantajh
oldugu, diger kalan parametrelerde ise her iki teknigin de birbirlerine bariz bir
tstlinlik saglamadigr ve klinik rutinde uygulamaya deger bir fark olmadigi
anlagilmistir. Yapilan bu tip ¢alismalarda elde edilen sonuglarin kullanilan cihazin
MLC yapisi, kullamilan TPS ve versiyonu, doz hesaplama algoritmasinin tiiri,
fizik¢inin mesleki deneyimi ve planlama kabiliyetiyle dogrudan alakali oldugu ve bu
baglamda sonuglarin  calismadan ¢alismaya  degiskenlik  gosterebilecegi

vurgulanmalidir.

43






KAYNAKLAR

[1]Haiyun Liu et al., Evaluation of 3D-CRT, IMRT and VMAT radiotherapy plans
for leftbreast cancer based on clinical dosimetric study,
Computerized Medical Imaging and Graphics 54 (2016) 1-5.

[2]Simon Cherry, James Sorenson, Michael Phelps, Physics in Nuclear Medicine, 4th
Edition, Saunders, 2012

[3]Rajamanickam Baskar at al., Biological response of cancer cells to radiation
treatment, Front Mol Biosci. 2014; 1: 24.

[4]http://www.altairusa.com/role-of-the-linear-accelerator-linac-in-cancer-radiation-
therapy/.

[5]https://radiationoncology.weillcornell.org/clinical-services-and-
technologies/external-beam-radiation-therapy/3d-%C2%ADcrt.

[6]Khan FM. The Physics of Radiation Therapy.3rd Edition. Baltimore: Lippincott
Williams and Wilkins, 2003.

[7]intensity Modulated Radiation Therapy Collaborative Working Group.
Intensitymodulated radiotherapy: current status and issues of
interest. Int. J. Radiation Oncology Biol. Phys 2001; 51(4):880-914.

[8]Otto K . Volumetric modulated arc therapy: IMRT in a single gantry arc. Med
Phys 2008;35:310-7.

[O]YuCX, Li XA, ,MalL, ChenD, Naqvi S, Shepard D, et al., Clinical
implementation of intensity-modulated arc therapy. Int J Radiat
Oncol Biol Phys 2002;53:453-63.

[10]Yu CX, Tang G . Intensity-modulated arc therapy: principles, technologies and
clinical implementation. Phys Med Biol 2011;56:R31-R54.

[11] https://www.itnonline.com/article/treatment-planning-systems-overview.

[12]http://www.altairusa.com/role-of-the-linear-accelerator-linac-in-cancer-
radiation-therapy/.

[13] http://www.breastcancer.org.

[14]https://hsgm.saglik.gov.tr/tr/kanser-turleri/kanser-turleri/400-meme-kanseri.html.

[15]http://www3.gehealthcare.in/en/products/categories/computed-
tomography/radiation-therapy-planning/optima-ct580rt.

[16]https://doi.org/10.1016/j.meddos.2018.02.005.

[17]Fogliata A, Clivio A, Nicolini G, Vanetti E, Cozzi L. A treatment planning study
using non-coplanar static fields and coplanar arcs for whole breast
radiotherapy of patients with concave geometry. Radiother Oncol
2007;85(3):346e54.

[18]Ahunbay EE, Chen GP, Thatcher S, Jursinic PA, White J, Albano K, et al. Direct
aperture optimization-based intensity-modulated radiotherapy for
whole breast irradiation. Int J Radiat Oncol Biol Phys
2007;67(4):1248e58).

[19]Cao D, Afghan MKN, Ye J, Wong TP, Mehta V, Shepard DM. Treatment
planning and delivery of volume modulated arc Therapy (VMAT).
Int J Radiat Oncol Biol Phys 2008;72(1):S26.

45


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Baskar%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25988165
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4429645/
http://www.altairusa.com/role-of-the-linear-accelerator-linac-in-cancer-radiation-therapy/
http://www.altairusa.com/role-of-the-linear-accelerator-linac-in-cancer-radiation-therapy/
https://radiationoncology.weillcornell.org/clinical-services-and-technologies/external-beam-radiation-therapy/3d-%C2%ADcrt
https://radiationoncology.weillcornell.org/clinical-services-and-technologies/external-beam-radiation-therapy/3d-%C2%ADcrt
https://www.itnonline.com/article/treatment-planning-systems-overview
http://www.altairusa.com/role-of-the-linear-accelerator-linac-in-cancer-radiation-therapy/
http://www.altairusa.com/role-of-the-linear-accelerator-linac-in-cancer-radiation-therapy/
http://www.breastcancer.org/
https://hsgm.saglik.gov.tr/tr/kanser-turleri/kanser-turleri/400-meme-kanseri.html
http://www3.gehealthcare.in/en/products/categories/computed-tomography/radiation-therapy-planning/optima-ct580rt
http://www3.gehealthcare.in/en/products/categories/computed-tomography/radiation-therapy-planning/optima-ct580rt
https://doi.org/10.1016/j.meddos.2018.02.005

[20]Carmen C. Popescu, Volumetric Modulated Arc Therapy Improves
Dosimetryand Reduces Treatment Time Compared To Conventional
Intensity-Modulated Radiotherapy For Locoregional Radiotherapy
Of Left-Sided Breast Cancer And Internal Mammary Nodes, Int. J.
Radiation Oncology Biol. Phys., VVol. 76, No. 1, pp. 287-295, 2010.

[21]Emel Haciislamoglu, Dosimetric comparison of left-sided whole-breast
irradiation with 3DCRT, forward-planned IMRT, inverse-planned
IMRT, helical tomotherapy, and volumetric arc Therapy, Physica
Medica 31 (2015) 360e367.

[22]Stovall M, Smith SA, Langholz BM, Boice JR, Shore RE, Andersson M, et al.
Dose to the contralateral breast from radiotherapy and risk of second
primary breast cancer in the WECARE study. Int J Radiat Oncol
Biol Phys 2008;72(4):1021e30.

[23]Guang-Hua Jin, A comparative dosimetric study for treating left-sided breast
cancer for small breast size using five different radiotherapy
techniques: conventional tangential field, filed-in-filed, Tangential-
IMRT, Multi-beam IMRT and VMAT, Jin et al. Radiation Oncology
2013, 8:89.

[24]https://www.aocopm.org/assets/documents/10-31-

11 Basic_Course_lll_Orlando/ionizing%20an%20non.pdf

[25]Rssc Biological Effects Of lonizing Radiation 08/11

[26]http://nukleertipseminerleri.org/archives/archive-detail/article-
preview/radyasyonun-biyolojik-etkileri/11849

[27]http://www.taek.gov.tr

[28]Demir M., Radyasyon Giivenligi ve Radayasyondan Korunma, Istanbul, 2013.

[28]http://www.acikbilim.com/2013/11/dosyalar/elektromanyetik-spektrum-bize-ne-
anlatiyor.html

46


https://www.aocopm.org/assets/documents/10-31-11_Basic_Course_III_Orlando/ionizing%20an%20non.pdf
https://www.aocopm.org/assets/documents/10-31-11_Basic_Course_III_Orlando/ionizing%20an%20non.pdf
http://nukleertipseminerleri.org/archives/archive-detail/article-preview/radyasyonun-biyolojik-etkileri/11849
http://nukleertipseminerleri.org/archives/archive-detail/article-preview/radyasyonun-biyolojik-etkileri/11849
http://www.taek.gov.tr/
http://www.acikbilim.com/2013/11/dosyalar/elektromanyetik-spektrum-bize-ne-anlatiyor.html
http://www.acikbilim.com/2013/11/dosyalar/elektromanyetik-spektrum-bize-ne-anlatiyor.html

EKLER

EK-1: Etik Kurul Onay1
EK-2: Calisma izni

47






EK-1: Etik Kurul Onay1

OKAN UNIVERSITESI
Etik Kurul Karan

Toplant: Tarihi: 12.12.2018
Toplanti Sayist: 100
Toplantiva Katilanlar:
Prof. Dr. Mithat Kiyak (Baskan)
Prof. Dr. Mazhar Semih Baskan (Uye)
Prof. Dr. Dilek Oztiirk (Uye)
Prof. Dr. Dilek Sirvanli Ozen (Cye)
Prof. Dr. Ali Tayfun Atay (Uye)
Dog.Dr. Kerime Derya Beydag (Uye)
Dr. Ogr. Uyesi. Nermin Boliikbast (Uye)
Dr. Ogr. Uyesi Erding Unal (Uye)
Dr. Ogr. Uyesi Nihat Ozaydin (Uye)

Okan Universitesi Etik Kurulu 12.12.2018 tarihinde Prof. Dr. Mithat Kiyak Bagkanhginda topland:.
Yapilan géritgmeler sonucunda:

Karar 27. istanbul Aydin Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisi-Saghk Fizigi bolimiinden Mertay
GUNER’in “Monte Carlo Algoritmas ile Calisan Monaco Tedavi Planlama Sistemiyle Sol Meme
Kanserli Hastalarin Hacimsel Yogunluk Ayarh Ark Terapi (VMAT) ve Yogunhk Ayarh
Radyoterapi (IMRT) Teknigi ile Yapilan Tedavi Planlarinin Dozimetrik  Ac¢idan
Kargilastiriimasi” bashikli galismas! igin basvuru talebi uygun gériiliip oy birligi ile onaylanmustir.

Prof. Dr. Mithat Kiyak

(Bagkan)
RS9 I
-
W\/\ () P2
Prof. Dr. Mazhaf Semih Baskan Prof. Df. Dilek Oztiirk Prof. Dr. Ali Tayfun Atay
(Cye) (Uye) (Uye)

Dr. Ogr. Udesi Erdihg Unal
(Uye)

Dr. Ogr. Uyesi Nermin Béliikbasi
(Uye)

49



EK-2: Calisma Izni

OKAN UNIVERSITY
—HOSPITAL—

25.01.2019

T:C.
Istanbul Okan Universitesi Hastanesi

Baghekimlik

Aragtirma sahibi : Mertay Glner

Arastirmanin konusu  : Monte Carlo Algoritmasi ile Galisan Monaco Tedavi Planlama Sistemiyle Sol
Meme Kanserli Hastalarin Hacimsel Yogunluk Ayarl Ark Terapi (VMAT) ve
YoBunluk Ayarii Radyoterapi (IMRT) Teknigi ile yapilan Tedavi Planlarinin
Dozimetrik Agidan Karstlastirimasi

Arastirma yeri : Istanbul Okan Universitesi Hastanesi, Radyasyon Onkolojisi Klinigi, Tuzla
Arastirma nedeni : Yiksek Lisans Tezi
ilgili makama,

Medikal Fizik Uzmanimiz Mertay Giiner sorumlulugunda yapilmasi planlanan ve yukarida detaylan
verilmis bilimsel calismanin hastanemizde gerceklestirilmesinde ve hastanemizdeki cihazlarin
kullaniimasinda bir sakinca yoktur.

Saygilarimla.

Aydinli Cad. No: 2 349847 igmeler/ Tuzlafistanbul /T urkey +90 216 444 98 63 | info@okanhastanesi.com.tr | www.okanhastanesi.com.tr

50




OZGECMIS

MERTAY GUNER

Altaycesme mh. Kamelyali sk. No:14/3 Maltepe/ISTANBUL
Tel: +90 554 285 03 41
e-mail: mertayguner@gmail.com

Kisisel Bilgiler

Uyrugu :T.C.

Dogum Yeri : Kelkit - GUMUSHANE
Dogum Tarihi : 19/01/1985

Askerlik Durumu : Tamamlad1

Medeni Durumu : Evli

Stiriicli Belgesi : B-A2 Simif/2011
Kariyer Hedefi

Kurumsal yapiya sahip, adindan soz ettiren, yaptiklariyla giindeme gelen bir saglik
kurulusunda alanimla ilgili bir departmanda, sahip oldugum bilgi ve becerilerimi
maksimum seviyede kullanabilecegim ve kisisel olarak daha da gelisebilecegim bir
pozisyonda gorev almak ve bagli oldugum kuruma da bu yonde pozitif katki
saglamak.

Egitim Durumu

2016 — cont. : Istanbul Aydimn Universitesi-Saglik Fizigi YLP
2006 — 2014 : Anadolu Universitesi-Isletme Boliimii
2009 - 2011 : Istanbul Ticaret Universitesi, Endiistriyel Fizik YLP
2004 — 2009 : Abant Izzet Baysal Universitesi, Fizik (Ing.)
YABANCI DiL

o Tﬁrkge : Ana Dili

e Ingilizce : lleri Seviyede

51


mailto:mertayguner@gmail.com

e Almanca : Baslangi¢ Seviyesinde

KARIYER

01/2016 — devam ed. : Istanbul Okan Univ. Hastanesi — Istanbul
Radyasyon Onkolojisi — Medikal Fizik Uzm.

06/2015 - 01/2016  : Anadolu Saghk Merkezi — Kocaeli
Radyasyon Onkolojisi — Medikal Fizik Uzm.

03/2011 - 05/2015 : Sante Saghk Hizmetleri - Istanbul
Radyoterapi — Medikal Fizik Uzm.

STAJLAR

01/2011 - 02/2011  : Anadolu Saghk Merkezi - Kocaeli

Radyasyon Onkolojisi — Stajyer Medikal Fizik Uzm.
11/2010 — 12/2010  : Ozel istanbul ONKO Tip Merkezi - istanbul
Radyasyon Onkolojisi — Stajyer Medikal Fizik Uzm.
12/2009 — 12/2010 : Dr. Liitfi Kirdar Kartal EAH.- istanbul
Radyasyon Onkolojisi — Stajyer Medikal Fizik Uzm
06/2009 — 07/2009 : TAEK — istanbul
Stajyer Fizik¢i
EGITiM, KONGRE VE SEMINERLER

Medikal Fizik Kongresi (Antalya 2017)

ESTRO 36 (Viyana 2017)

Ulusal Akciger Kanseri Kongresi (Antalya 2016)

Ulusal Radyasyon Onkolojisi Kongresi (Antalya 2016)

Medikal Fizik Kongresi (Trabzon-2015)

Rektum Kanserleri Tan1 ve Tedavide Gelismeler (ASM 2012)
Ulusal Radyasyon Onkolojisi Kongresi (Nisan-2012)

Medikal Fizik Kongresi (Kasim-2011)

Eclipse-Aria-4DITC Egitimi (Temmuz-Agustos 2011/33 saat)
Meme Kanserinde IMRT Teknikleri-ASM/Sempozyum (2011)
JRC-EMIT Radyoterapide QA/QC Yonetimi Calistay1 (Haziran-2011)
IAEA Doz Protokolleri ve Uygulamalar1 Calistay1 (May1s-2010)
Medikal Fizik Kongresi (Ekim-2009)

IARS iklim Fizigi Yaz Okulu (Haziran-2009)

52



ODTU Kiiresel Isinma ve Iklim Degisikligi Konferansi (2006)

SERTIFIKALAR VE KATILIM BELGELERI

SRS/SBRT Klinik Uygulamalar Egitimi (2018)

Mosaiq OIS Egitimi (2016)

Monaco TPS Egitimi (2017)

Saginova Brakiterapi Egitimi (2015)

TAEK Radyasyondan Korunma Egitimi (2014)

Bilgisayar Isletmenligi

Bilgisayar Donanimi

Bilgisayar Destekli Tasarim (AutoCAD)

TS EN ISO 9001:2000 Kalite Yonetim Sistemi

JRC-EMIT Radyoterapide QA/QC Yonetimi Calistay1 (Haziran-2011)
IAEA Doz Protokolleri ve Uygulamalar1 Caligtayr (Mayis-2010)
Eclipse-Aria-4DITC Egitimi (Temmuz-Agustos 2011/33 saat)

UYE OLDUGU DERNEKLER

Medikal Fizik Dernegi

53






