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VESTiBULAR SCHWANNOMA HASTALARINDA KOKLEA BLOKLU VE
BLOKSUZ PLANLARDA PTV iLE KOKLEA DOZLARININ
KARSILASTIRILMASI VE KONFORMITE INDEKS FARKLARININ
DEGERLENDIRILMESI

OZET

Stereotaktik Radyocerrahi (SRS) tedavisi; son zamanlarda kranyum ici hedef volim
1sinlamalarinda oldukca yayginlagsmis bir tedavi seklidir. Vestibular Schwannoma
beyin sapi1, kohlea ve diger kraniyal sinirlere yakinlig1 nedeniyle tedavi planlamasi
oldukca zor bir lezyondur. SRS’nin lokal kontroldeki olumlu katkisi birgok ¢alisma
ile gosterilmistir. Bu arastirmada 14 kadin, 6 erkek olmak iizere 20 Vestibular
Schwannoma tanili hastada Masep Infini RGS tedavi cihazinin bloklama o6zelligi
kullanilarak hacim ve doz sarim uygunlugundaki farkliliklar ile kohlea doz
farkliliklar1 degerlendirilmistir. Calisma Arastirma Eylil 2014-Subat 2017 tarihleri
arasinda Gebze MedicalPark Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Klinigi’ne basvurmus
olan 20 vestibular schwannoma hastas1 ile gerceklestirilmistir. Hastaya plan
tanimlamasi yapilip ve ROI asamasinda hedef PTV ve kritik organlar beyin cerrahi
tarafindan ¢izilmistir. Planlarin karsilastirilmas: Homojenite Indeksi (HI) ve Paddick
Konformalite indeksi (PCI) hesaplanarak ve kritik organlarin aldigi doz degerleri
DVH’den okunarak degerlendirilmistir. Calismalardan elde edilen bilgiler dahilinde
timor kontrolii en yiiksek diizeyde saglanirken kokleanin korundugu planlama
teknigi tam olarak aydinlatilamamistir. Yaptigimiz calisma sonucunda bloklu olan
grupta koklea minimum, maksimum ve ortalama dozlar1 bloksuz olan gruba gore
anlamli olarak daha diisiik bulunmustur. Bu durumda koklea bloklanmasi ile
kokleanin aldig1 radyasyon dozunun azaltilabildigi goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Vestibular Schwannoma, SRS, Masep Infini, RGS, Koklea
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COMPARISON OF PTV AND COCHLEAR DOSE AND EVALUATION OF
THE CONFIRMITY INDEX DIFFERENCES AT COCHLEAR BLOCKED
AND NOT-BLOCKED PLANS FOR VESTIBULAR SCHWANNOMA
DIAGNOSED PATIENTS

ABSTRACT

Stereotactic Radiosurgery (SRS) treatment; has recently become a very common
form of treatment for intra-cranial target volume transmissions. Vestibular
Schwannoma brain stem, cochlea and other cranial nerve close to the planning of
treatment because of the difficulty is a difficulty. The positive contribution of SRS to
local control has been demonstrated in many studies. In this study, 20 patients with
Vestibular Schwannoma including 14 female and 6 male patients were evaluated for
cochlear dose differences using the blocking properties of Masep Infini RGS therapy
device with differences in volume and dose wrapping suitability. The study was
conducted between September 2014 and February 2017 with 20 patients with
vestibular schwannoma who were admitted to Gebze MedicalPark Hospital
Radiation Oncology Clinic. Patient plan identification is performed and target PTV
and critical organs are drawn by the brain surgeon in the ROI phase. Plans were
compared by calculating Homogenity Index (HI) and Paddick Conformity Index
(PCI), and the dose values of critical organs read from DVH. While the information
obtained from studies shows that tumor control is achieved at the highest level, the
planning technique protected by the cochlear implant is not fully understood. In our
study, we found that the cohort was significantly lower than the group with the
minimum, maximum, and average doses of the cochlea in the blocked group. This
shows that cochlea blocking can reduce the radiation dose of the cochlea.

Keywords: Vestibular Schwannoma, SRS, Masep Infini, RGS, Cochlea
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1. GIRIS

Stereotaktik Radyocerrahi (SRS) tedavisi; son zamanlarda kranyum ici hedef
hacim 1sinlamalarinda olduk¢a yayginlasmis bir tedavi seklidir. Ug boyutlu
dokunus anlamina gelen SRS tedavisi, tek fraksiyonda beyindeki iyi huylu ve
kotii huylu lezyonlarin 1sinlanmasinda tercih edilmektedir. SRS tedavisinde
oncelikli amac; hedef hacim gereken dozu en iyi sekilde verirken, ¢evre kritik
organlara zarar vermemek ve saglikli beyin dokusunu en iyi sekilde korumaktir.
SRS amacli 6zel bir tasarim olan Gamma Knife (LGK) cihazi ve SRS tabanli
Linac cihazlar1 ile kranyum i¢i lezyon isinlamalarinda giinlimiizde doz
konformalitesi istenilen sekilde saglanirken, kritik organlarin aldiklar1 dozlar da
maksimum ve ortalama doz olarak goriilebilmektedir. SRS tedavi cihazlarindan
biri olan Rotasyonel Gamma Sistem MASEP Infini cihazi, adindan da
anlasilacagi gibi rotasyonel olarak 1sinlama gergeklestirir. Kranyum igi
1sinlamalarda saglikli beyin dokusunun korunmasi ve yasamsal faaliyetlerde
onemli yere sahip kritik organlarin c¢oklugu, tedavi asamasini Onemli
kilmaktadir. Intrakranial (kranyum i¢i), benign (iyi huylu) lezyonlardan olan
isitme siniri ¢ikislhi Vestibular Schwannoma (VS) tanili lezyonlarin 1ginlanmasi,
koklea isitme organina kitlenin yakinligindan dolay1 dikkat gerektiren bir tedavi
seklidir. Ozellikle isitmesi olan VS tanili hastalarin isitmesine engel olmadan
kitlenin 1s1nlanmas1 adina, kritik organ bloklama 6zellikli RGS MASEP Infini
cihaziyla koklea korumali (bloklamali), koklea korumasiz (bloksuz) yapilan
aynmi iki tedavi seklinde koklea ve beyin sapt doz karsilastirilmasi, PTV
(planlanan hedef hacim) doz sarimi ve Paddick CI (Konformite indeksi), plan

kalite ve homojenite karsilagtirmasi yapilmistir.

Bu arastirmanin amaci, hedef kitleyi 1sinlarken, hedef hacimden fazla fedakarlik
yapmadan kokleay1 iyi bir sekilde korumak ve kokleanin alacagi dozu miimkiin
olan en kiiclik degere diislirmektir. Hastanin tedavi sonrasi isitme kaybi1
yasamamasit ve tedavinin olumlu cevap vermesi adina bu tez caligmasi

yapilmistir. MASEP Infini RGS tedavi cihazinin bloklama 6zelligi kullanilarak



hacim ve doz sarim uygunlugundaki farkliliklar ile koklea doz farkliliklari

incelenmesi amac¢lanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Kanser Ve Kanser Tedavisinde Radyoterapinin Yeri

Kanser, diinyada 6nde gelen 6lim nedenlerinden birisidir. Uluslararas1 Kanser
Aragtirmalar1 Ajansi (IARC), yakin ge¢miste, diinya genelinde 7,6 milyon
Oliimiin kansere bagli oldugunu ve yillik 12,7 milyon yeni vakanin bildirildigini
ifade etmektedir. Bu yiikiin 6nemli bir kism1 gelismekte olan iilkeler tarafindan
karsilanmaktadir. Kanser oliimlerinin % 63'linlin gelismekte olan iilkelerden
oldugu bildirilmektedir (1, 2). Kanser, cok faktorlii bir etiyoloji ile tiim hiicre
tipleri ve organlardan ortaya c¢ikabilen multigenik ve ¢ok hiicreli bir hastaliktir.
Hanahan ve Weinberg, alti kanser hiicresi fenotipini ya da bir baska deyisle
kanser hiicre Ozelliklerini tanimlamislardir: sinirsiz proliferatif potansiyele
sahip hiicreler, biliyiime i¢in c¢evresel bagimsizlik, apoptozdan kacinma,
anjiyogenez 0zelligi, invazyon ve viicudun farkli yerlerine metastaz yapabilme
(3). Kontrol edilemeyen hiicre biiylimesi veya metastatik yayilma meydana
geldiginde, ¢ogunlukla durum bireyin 6liimiiyle sonu¢lanmaktadir (4). Son on
yilda yukarida belirtilmis olan kanser hiicresinin 6zelliklerinin anlasilmasinda
ve bununla birlikte erken teshis ve cesitli tedavi yaklasimlari ile kanserin

tamamen iyilestirilmesine dair dnemli ilerlemeler saglanmistir (3, 5).

Almanya'da Wilhelm Conrad Rontgen tarafindan 1895 yilinda rontgen i1sinlari
kesfedildikten sonra kanser tedavisinin bir araci olarak klinik yararlilig1 dikkat
cekmistir. Yiiz y1l 6nce Marie Curie radyum arastirmasi i¢in ikinci bir Nobel
Odiilii kazanmistir ve bu da radyasyon terapisi alanindaki Onciiliigiinii
belirlemistir. 2011 yilindan beri radyasyon terapisi, Radyasyon Onkolojisi
olarak cesitli disiplinlerden gelen saglik ve bilim profesyonellerinin birlikte
calistigr bir disiplin olarak kabul goéren bir tip uzmanligina doniismiistiir.
Ameliyat ve kemoterapi ile birlikte, radyasyon terapisi ya da radyoterapi, kanser
tedavisinde kullanilan 6nemli bir yontem olarak, kanser tedavisinin toplam
maliyetinin yalnizca % 5'ini olusturan olduk¢a maliyetli etkin bir tedavi

yontemidir. Ayrica tiim kanser hastalarinin yaklasik % 50'si, radyasyon



terapisinin kdratif tedaviye %40'a varan oranda katkida bulundugu goriisiine
dayanarak hastalik boyunca radyasyon terapisi almaktadir (6). Bu alandaki hizli
ilerleme, gorintiileme tekniklerindeki, bilgisayarli tedavi planlama
sistemlerindeki, radyasyon tedavi cihazlarindaki (gelistirilmis rontgen iiretimi
ve tedavi sunumu ile birlikte) ilerlemelerle ve beraberinde radyasyon terapisinin

radyobiyolojisinin daha iyi anlagilmasi ile gelismeye devam etmektedir (7).

Radyasyon, normal dokular1 ve tiimoérleri etkilediginden kabul edilebilir bir
terap6tik oran ile -timor kontrol olasiligina karsi kabul edilemez toksisite
ihtimali- radyasyon dozunun % 5'den az sapmasiyla ¢ok siki kontrol edilen
toleranslarda verilmesini gerektirmektedir. Bu kontrolli dretim ve hassas
radyasyon uygulamasi, egitimli personel ekibi tarafindan yapilmakta ve o6zel
ekipman gerektirmektedir. Ekip dahilinde, uygun dozu recetelendirmek igin
radyasyon onkologlari, dogru dozu iletmek i¢in radyasyon fizigi uzmanlari ve
ekipmani ¢alistirmak ve radyasyon silireci boyunca hastalar1 yonlendirmek igin
radyasyon teknisyenleri bulundurmak gerekmektedir. Radyasyon onkologlari,
klinik ve cerrahi onkologlardan olusan multidisipliner ekip ile ¢alisarak kanser
yonetimine multidisipliner bir yaklagimi koordine eder. Kapsamli bir kanser
merkezi, harici olarak uygulanan X-isinlarini, tiimorler i¢inde radyasyon yayma
kaynaklarinin yerlestirilmesine kadar uzanan RT hizmetleri kapsamini

saglamaktadir.

Radyasyon, kanser hiicrelerini yok etmek i¢in kullanilan fiziksel bir ajandir.
Kullanilan radyasyona iyonlastirict radyasyon denir, ¢iinkii iyonizasyona
(elektrik yiikli pargactk olusumuna) sebep olup ve gectigi dokularin
hiicrelerinde enerji birakmaktadir. Bu birakilan enerji, kanser hiicrelerini
Oldiirebilir ya da kanser hiicresi dliimiiyle sonuglanan genetik degisikliklere
neden olabilmektedir. Ylksek enerjili radyasyon, hicrelerin genetik
materyalinin (deoksiribonukleik asit, DNA) hasar gdrmesine ve bdylelikle
boliinme ve daha fazla ¢ogalma kabiliyetinin bloke edilmesine neden olur (8).
Normal hicreler genellikle kendilerini daha hizli bir sekilde onarabilir ve
normal islev durumunu kanser hiicrelerinden daha fazla korumaktadirlar. Genel
olarak kanser hiicrelerinde, radyasyon tedavisinden kaynaklanan hasarin

onarimi normal hiicreler kadar etkin bulunmamaktadir (9).



2.2 Radyasyon Biyolojisinde Tumoérin 5R’si

Radyasyonun etkisiyle kanser hicrelerinin ¢lmesi, kanserli hicrelerin DNA
zincirlerinin kirilmasi sonucu, hiicrelerin kendilerini yenileyememesi anlamina
gelmektedir. Kanserin hiyerarsik olarak organize edildigi ve kii¢lik bir kanser
kok hiicre poplilasyonu icerdigine dair gii¢lii kanitlar vardir. Bir kanser
tedavisinin yalnizca bu popiilasyon ortadan kaldirildiginda basart ile
sonuglanacagini 6nermek mantikli goriinmektedir. Radyasyona maruz kalan
timorde DNA yapist bozulur ve bununla birlikte timdorli hicrenin popilasyonu
etkilenir. Sonsuz yenilenebilme yeteneklerini radyasyonla kaybeden hucreler,
bir sire icin metabolik faaliyetlerini yerine getirseler de 6li hicre olarak

tanimlanirlar (10).

Radyoterapi fraksiyonasyonunun ardindaki mantig1 acgiklayan kavramlar,
radyobiyolojinin bes (daha 6nceden dort tane tanilanmis olan) R’si olarak

isimlendirilir ve kisaca ana baslik olarak su sekilde siralanir:

e Repair of sublethal cellular damage - Oldiiriicii olmayan hiicre hasar1 tamiri

e Repopulation of cells after radiation - Radyasyondan sonra hiicre sayisi artist

e Redistribution of cells within the cell cycle - Hicre dongusi igindeki
hiicrelerin yeniden dagilimi

e Reoxygenation of the surviving cells - Hayatta kalan hucrelerin yeniden

oksijenlenmesi

e Radiosensitivity - Radyasyon duyarliligi

2.2.1 Onarim (Repair)

Onarim, radyoterapiyi fraksiyon haline getirmenin baglica nedenlerinden biridir.
DNA hasar1 ve onariminda da bilindigi lizere, iyonize radyasyonun hiicrelere

neden olabilecegi ii¢ hasar tiirii vardir:

e Oltmcul Hasar; hiicrede 6limcul olan hasar

e Alt-6limcul hasar; radyasyonun bir sonraki fraksiyonundan oOnce tamir
edilebilecek zarar

e Potansiyel olarak dliimciil hasar; belirli kosullar altinda tamir edilebilen hasar

(genellikle hiicrenin dis faktorlerinden dolayi hiicre dongiisiinde durdugunda)



Radyasyon dozunun kii¢iik pargalara boliinmesi hiicrelerin alt 6liimciil hasari
onarabilmesine izin vermektedir. Onarilan hasar miktari, hiicrenin hasari tanima
ve a) onarim yollarini ve b) “hiicre dongiisii tutuklamasini” (cell cycle arrest)
aktive etme yetenegine baglidir. Malign hiicreler siklikla bu yollar1 sik sik
mutasyon veya timor siipresdr gen olan p53°iin inhibisyonu yoluyla bastirir ve
etkili onarim yapilmasini engeller. Saglam onarim yollar1 olan normal doku
hiicreleri, bir sonraki fraksiyonun verilme zamanina kadar alt dliimciil zarar

onarabilmektedir.

Radyoterapi, tedavi amaci ile verilmesinin yani sira, hastalari kanserin neden
oldugu semptomlardan kurtarmak icin palyatif tedavinin ¢ok etkili bir modeli
olarak da verilebilmektedir. Radyasyon terapisinin diger endikasyonlari
arasinda ameliyat, kemoterapi veya immiinoterapi gibi diger tedavi yontemleri
ile kombinasyon stratejileri bulunmaktadir. Ameliyattan 6nce kullanildiginda
(neoadjuvan tedavi), radyasyon, tumoru kociltmeyi hedefleyecektir.
Ameliyattan sonra kullanilirsa (adjuvan tedavisi), radyasyon ile geride kalmis

olabilecek mikroskopik timor hiicreleri yok edilebilmektedir.

2.2.2 Yeniden dagilim (Redistribution)

Radyoterapi bir hiicre popiilasyonuna verildiginde, bu hiicreler hiicre
dongiisiiniin farkli agsamalarinda bulunabilmektedir. S-fazindaki hiicreler tipik
olarak radyasyon direngli hiicrelerdir, ge¢ G2 ve M fazlarindaki hiicreler
nispeten duyarlidir. Kisa bir zaman periyodunda (dis 1sinlama veya yiiksek doz
brakiterapi) verilen kigik bir doz radyasyon, hassas hiicrelerden daha fazlasini
ve direncli hiicrelerden daha azinm1 Oldiirmektedir. Zamanla, hayatta kalan
hicreler, hiicre dongusine devam etmektedir. Bir sure sonra ikinci bir
radyasyon dozu verilirse, bu hiicrelerin bazilar1 direngli fazdan ayrilmis olup
daha hassas bir fazda kalmakta ve boylece daha kolay oldurilebilmektedir.
Ozetle yeniden dagilim, hiicrelerin radyasyona daha duyarli hiicre siklusu

fazlarina gegmesini ifade etmektedir (11).

2.2.3 Reoksijenasyon (Reoxygenation)

Tamorler akut veya kronik hipoksik olabilmektedir. Bu oksijenasyon durumu

tedavi sirasinda degisim gosterebilir.



Akut Hipoksi

Akut hipoksi, tiimore destek saglayan kilcal damarlarin ya da arteriollerin gegici
olarak kapatilmasindan kaynaklanmaktadir. Bu damarlar kapanirken, tUumor
hiicreleri hipoksik hale gelip dolayli radyasyona karsi diren¢ kazanirlar. Bu
damarlar genellikle kisa siirelerle kapanir ancak fraksiyonel radyasyon dozu
siiresince de acik hale gelebilmektedir. Dozun fraksiyonlara boliinmesi, bir
dahaki sefere kapali damarlarin a¢ik olma ihtimalini arttirmakta ve bu nedenle

timor hicrelerinin dldiridlmesine izin vermektedir.
Kronik Hipoksi

Kronik hipoksi, timorlerin kotii vaskiilerizasyonuna ve kilcal damarlardan uzak
hiicrelere ulasacak oksijenin mesafesinin zorlugundan kaynaklanmaktadir. Bu
kronik hipoksik hiicreler ayni zamanda radyasyona direncglidir. Fraksiyonel
radyoterapi kilcallara daha yakin hiicreleri daha etkin sekilde 6ldiirebilmektedir.
Bu hiicreler uzaklastirildiginda, kronik hipoksik hiicreler besin kaynaklarina
yakinlasacak sekilde hareket etmekte ve bu nedenle nispeten oksik hale

gelmektedirler. Oksik hucreler éldurilebilir karakteristiktedirler (11).

2.2.4 Repopulasyon (Repopulation)

Repopiilasyon, bir dokunun azalan sayida hiicrelere verdigi yanittir. Radyasyon
yoluyla hiicrelerin 6ldiiriilmesiyle 6l hiicrelerin dokuda repopiilasyonu arasinda
gecikmis bir cevap bulunmaktadir. Bu durum farkli doku tipleri i¢in degiskenlik
gostermektedir. Radyasyona maruz kaldiktan sonra bir dokunun yeniden
olusturulmaya baslamasi ortalama olarak 4 hafta slrer. Fraksiyonasyon, normal
dokularin tepki siiresinin tiim tedavilere sahip olma zamanindan daha kisa
oldugu bazi durumlarda yardimci olur. Normal dokunun 4 hafta i¢inde yeniden
olusmaya basladig1 diisiiniildiigiinde, toplam tedavi siiresi 6 haftadir. Bu, bir
biitiin olarak normal doku bir dereceye kadar kendini tamir ettigi icin yan
etkileri azaltir. Ancak, repopiilasyonun c¢ift kenarli bir etkisi olabilir. Tim
tedaviler alinmadan oOnce tiimor hiicreleri yeniden olusmaya baslarsa, kalan
tumordn tedavinin sonuna dogru hizli bir sekilde biiylimesi goriilebilmektedir.
Bu nedenle, saglikli doku zamaninin yeniden olusturulmasina izin vermek ve
timoOr hiicresi zamaninin yeniden olusmasina izin vermek arasinda bir denge

kurulmalidir (12).



2.2.5 Radyoduyarhhk (Radiosensitivity)

Radyoduyarlilik, R’lerin daha yeni bir iiyesidir. Onarim yollarindan, hiicrelerin
yeniden  dagilimindan, malign  hiicrelerin  Reoksijenasyonundan  ve
Repopiilasyondan ayr1 olarak farkli hiicre tipleri i¢in Radyoduyarlilikta bir fark
oldugunu hatirlatmaktadir. insan viicudunda hassas hiicre tipleri vardir. Bunlar,
kok hiicreler, sperm ve yumurta hiicreleri, bagirsak hiicreleri ve kan hiicreleri
gibi hicrelerdir. Néron veya beyin hiicreleri gibi radyasyona ve melanomlar
gibi tliimor hiicrelerine duyarli olmayan hiicreler de vardir. Genel olarak, bir
hiicrenin radyasyona duyarli oldugu sdylenebildiginden, ait oldugu doku
genellikle kendini onarmaya ihtiya¢ duymaktadir (6). Radyasyon duyarliligi
hiicresel, doku ve bireysel olmak iizere ii¢ temele dayanmaktadir. Bu kavramlar

sOyledir;
Hucresel radyasyon hassasiyeti:

e Hiicrelerin iyonlastirici radyasyona in vitro duyarliligi

e Doku radyosensitivitesi:

e Doku, fonksiyonel organizasyona bagli olarak radyasyon duyarliliginda
proliferasyon seviyesi ve apoptoz gecirme yetenegi bazinda farklilik gosterir.

e Bireysel radyosensitivite:

e Genetik olarak belirlenen i¢ radyoduyarlilik

e Gergek radyoduyarlilik hiicre ve doku tipinden etkilenmektedir.

2.3 Lineer Enerji Transferi (LET)

Iyonizasyon, atomdan bir ya da daha fazla elektronun koparilmasi olup
radyasyon iiretimi ile gerceklesen siirece iyonize radyasyon denir. Iyonize
radyasyon, direk (materyalin absorbsiyonu sonucu hasara yol agmasi) ya da
indirekt (absorbe edildiginde materyalin enerjisini hizli hareket eden yiikli
partikiiller iireterek hasar olusturmasi) seklinde gerceklesmektedir. Iyonizasyon,
elektromanyetik radyasyon ve partikiil radyasyonlar1 seklinde ortaya
cikmaktadir. Partikiil radyasyonu dahilinde elektron, proton, alfa partikiilleri ve
notronlar gorev almaktadir. Radyant enerji birikimi, radyasyonun biyolojik bir
materyal tarafindan absorbsiyonu sonucunda iyonizasyonun partikiil izleri

boyunca lokalize olmas1 ile radyasyon tipine bagli olarak ger¢eklesmektedir.



Lineer enerji transferi (LET) bu izin uzunluk birimi basina transfer edilen
enerjiyi ifade etmektedir. S6z edilen birim olarak birim yogunluktaki materyalin
mikrometresi basina kiloelektron volttur (13). Radyolojik Birimlerin
Uluslararast komisyonunun tanimina gore; ortamdaki yiikli parcaciklarin
dogrusal enerji transferi (L); dE / dl'nin boélimleridir; burada dE, ortama lokal
olarak dl mesafesini kat ederek belirli bir enerjinin yiiklii bir pargacigi
tarafindan verilen ortalama enerjidir. Bu ifade L = dE / dl seklinde

gosterilmektedir (14).

LET, sadece ortalama bir nicelik de olabilir ¢linkii mikroskobik duzeyde izin
birim uzunlugu basina enerji o kadar genis bir aralikta degisiklik gostermektedir
ki ortalama deger ancak kiiciik bir deger ifade edebilmektedir. LET
radyasyonlar1 yiiksek ve diisiik olmak iizere iki tiptedir. Yiksek LET
radyasyonu kisa mesafe dahilinde buylk miktarda enerji birikimini ifade eden
iyonize radyasyon tipidir (6rnegin, ndtronlar, alfa partikiilleri). Diisik LET
radyasyonu ise, genis aralikli veya sik olmayan iyonize olaylarda iz boyunca az
miktarda bulunan enerji birikimini iceren iyonize radyasyon tipidir (x-isinlari,
gamma 1sinlar1). Yiikksek LET radyasyonu biyolojik materyal iizerinde diisiik
LET radyasyonuna kiyasla daha fazla yikici etki gostermektedir. Yiiksek LET-
radyasyonlar1 ile olusturulan lokalize DNA hasarinin onarimi, diisiik-LET
radyasyonu ile olusturulan difiiz DNA hasar1 onarimindan daha zordur. Yiiksek
LET radyasyonu absorbe edilen doz agisindan disiik-LET radyasyonuna gore
daha diisiik diizeyde hiicre sagkalimina yol a¢maktadir. Yiiksek-LET
radyasyonu tiimor hiicrelerini etkin bir sekilde 6ldiiriirken normal doku hasarini
onlemek amaciyla dozun miimkiin olan en aza indirgenmesini amag¢lamaktadir.
Yiksek LET radyasyonunun biyolojik etkinligi, diisiik-LET radyasyonunda
oldugu gibi kanser hiicrelerinin hiicre dongiisii evresi ile etkilenmemektedir
(15). Sekil 2.1’de aym1 toplam sayida iyonizasyon iireten (ayni dozu temsilen)
ancak farkli etkiler gosteren diisiik-LET ve yuksek-LET radyasyonlari sematize

edilmistir.



Diisiik- LET Yiiksek- LET

Sekil 2.1: Ayn1 dozda farkli etki gosteren diisiik ve yliksek-LET radyasyonu

Ulusal Standartlar Biirosunun 1954°te yaptigi tanimlamaya gore rolatif biyolojik
etkinlik (RBE), radyasyonun kalitesini, dozu, doz fraksiyon sayilari, doz orani

ve biyolojik sistem faktdrleri tarafindan belirlenmektedir.

2.4 Radyoterapi Teknikleri

Radyoterapinin amaci, normal dokuyu korurken tiimére miimkiin oldugunca ¢ok
fazla doz vermektir. Yeni goriintiileme modalitelerini, daha gii¢lii bilgisayarlari
ve yazilimlari igeren teknolojik ilerlemeler ve gelismis dogrusal hizlandiricilar
gibi yeni dagitim sistemleri bunu basarmistir. Radyasyon onkolojisinde 1990’11
yillarin basinda devrim niteliginde olan ve giinlimiizde bir¢ok gelismis alt
uygulamalart olan konformal radyoterapi; hedeflenen dokunun ve normal
dokularin ii¢ boyutlu goriintiilerini alarak tiimoér dokusuna maksimum dozun,
normal dokulara ise minimum dozun verilmesini esas almaktadir. Konformal
radyoterapi teknikleri olarak baslica ii¢ boyutlu konformal radyoterapi,
yogunluk ayarli radyoterapi ve goriintii kilavuzlugunda radyoterapi tiirleri yer

almaktadir (16).

2.4.1 Ug boyutlu konformal radyoterapi (3D-CRT)

Uc boyutlu konformal radyoterapi (3D-CRT), hastanin tiimdriine ve normal
komsu doku anatomisine dair 3D dijital veri kiimelerinin bireysellestirilerek
olusturulmasiyla baslayan karmasik bir siirectir. Bu veri setleri daha sonra 3D
bilgisayar goriintiileri olusturmak ve normal komsu dokular1 korurken yiiksek

3

oranda “uygun” (odaklanmis) radyasyon saglamaya yonelik tedavi planlamasi
i¢in kullanilir. Bu teknikte kanser hiicrelerine daha yiiksek dozlarda radyasyon

verilebildiginden, c¢evredeki saglikli dokular tarafindan alinan radyasyon
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miktarin1 6nemli Glgiide azaltarak, yan etkiler azaltilarak tiimor kontrol orani

artmaktadir (17).

3D-CRT, ge¢miste radyasyon tedavisi i¢in hayati organlara ve yapilara ¢ok
yakin diisiintilen tiimorleri tedavi etmek i¢in kullanilmaktadir. 3D-CRT 6rnegin
bas ve boyun tiimérlerinde, omurilik, optik sinir, tiikiirik bezleri ve diger
onemli yapilarin maruziyetini en aza indirecek sekilde radyasyon verilmesini

saglar (18).

3D-CRT, ilgili bolgenin bilgisayarli tomografi (CT) taramalarinin elde edildigi
bir "sanal simiilasyon" ile baslar. Sanal simiilasyon, ¢oklu, bireysellestirilmis
terapi yoOntemleri gelistirmek i¢in tiim tedavi planlama grubu tarafindan
erisilebilen kalic1 bir dijital dosya olusturur. Taranan goriintiiler daha sonra
doktorlarin tedavi alanini ii¢ boyutta gorsellestirmesine olanak veren tedavi
planlama yazilimina baglanir. Bu yazilim ile ¢evreleyen doku korunurken, daha
kesin olarak tiimoriin hedeflenmesi i¢in radyasyon 1simn1 yonii ve yogunlugu
secilebilir. Klinisyenler bu secimleri tedavi alimin1 kontrol eden bilgisayar

sistemlerine girmektedir (19).

3D-CRT ilk olarak 1980'lerin ortalarinda kullanilabilir hale gelmis olup
1990'larin baslarinda ¢esitli kurumlardan alinan raporlara goére, geleneksel
tedavilerle karsilastirildiginda, rektum toksisitenin daha yiiksek dozlara ragmen
beklenenden daha diislik oldugunu gostermektedir (20). Cok merkezli bir Faz I-
II g¢alismasinda, Radyasyon Tedavisi Onkoloji Grubu'nun (RTOG)
arastirmacilari, radyasyonla indiiklenen gastrointestinal komplikasyonlarin,
cesitli doz seviyelerinde beklenenden o6nemli Ol¢lide daha diisiik oldugunu
gostermistir. Benzer on bulgular, kabataslak yontemlerle yapilan iki kii¢iik Faz
III ¢alismasindan da elde edilmistir. Her iki calismada da bildirilen yan
etkilerin, daha biyuk ¢cok merkezli RTOG c¢alismasinda belirtilenlerden biraz
daha yiiksek oldugu ortaya ¢ikmistir. Ayrica, bu ¢alismalardan birinde tedavinin
son boliimiinde (veya “artis” dozunda) 3D teknolojisinin kullanilmasina ragmen,
yiksek doz kolunda ge¢ rektal kanama insidanst daha yiiksek goOriilmiistiir.
Tedavinin sadece son kismindan ziyade, tedavinin tiim seyri i¢in 3D planlamay1
kullanan diger ¢alismalar, daha az gastrointestinal komplikasyon insidansina
sahiptir (21). 3 Boyutlu konformal tedavilerde, Cok yaprakli kolimatorler
sayesinde kritik organ koruma daha kolay hale gelmistir.
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2.4.2 Yogunluk ayarh radyoterapi (IMRT)

Yogunluk Ayarli Radyoterapi (IMRT) ii¢ boyutlu konformal radyoterapinin
(3DCRT) gelistirilmis bir halidir. Radyasyon dozunu tiimor hedefine uyarlamak
icin ileri teknoloji dagitim makinelerinin yani sira bilgisayarli bir tedavi
planlama sistemini de kullanir. Genis bir 1s51n demetini daha kiigiik kalem
1sinlarina  ayirip yogunluklarin1 degistirerek konformal bir doz dagilimi
olusturulur. Timor kapsami, 6zellikle kritik normal dokulara ¢ok yakin oldugu
durumlarda ilerlemis olur. Yiiksek konformal doz dagilimi goz Oniine
alindiginda, konvansiyonel RT tekniklerine kiyasla bazi avantajlar ortaya
¢ikmaktadir (22). ilk olarak, dozu normal dokulara indirgeyerek RT ile iliskili
toksisiteler en aza indirgenmektedir. ikincisi, dozlar1 diizensiz sekilli tiimore
uygun hale getirerek, IMRT ile lokal kontrolde iyilesmeye yol agabilecek doz
artis1 miimkiindiir. Uciincii olarak, her bir giinliik fraksiyon i¢in, IMRT daha
etkili bir biyolojik doz ile sonuglanan, gross timér hacmine (GTV) daha yuksek
bir doz verebilmektedir (23).

IMRT'nin konvansiyonel RT’ye gore bircok avantaji olsa da, bir kag dnemli
meseleyi gozden kagirmamak gerekir. Birincisi, 1sinlardaki degisen yogunluk
dereceleri nedeniyle, IMRT icin daha biiyiik bir hedef doz homojensizligi s6z
konusudur. GTV 'de sinir ve kan damarlarinin bulundugu “sicak noktalar”
potansiyel olarak istenmeyen komplikasyonlar ile sonuglanabilmektedir. Tedavi
eden doktor ve tedavi planlayicisi bu “sicak noktalar1” en aza indirme
yaklagimindadir. Giintimiize kadar bildirilmis olan ge¢ etkileri yiiksek oranda
bulunmamaktadir. Ancak, yayinlanmis olan raporlar, 6zellikle yasam kalitesinin
artmasina yol acan azalmis kserostomiyle belirgin klinik sonucglar gostermistir.
Bununla birlikte, bu bulgular1 dogrulamak i¢in daha uzun takip gereklidir (23).
Ikincisi, hedef ile ¢evredeki normal dokular arasindaki keskin doz gradyentleri
nedeniyle, hedefin kesin olarak belirlenmesi gereklidir. Hedeflenen hacmin
kesin olarak kapsanmamasi marjinal kayiplara yol agabilir ¢iinkii tedavi
planlama sistemi, bilgisayarli tomografi (CT) dilimleri iizerinde ¢izilmemis olan
alanlara tedavi uygulamamaktadir. Kesin hedef belirleme tiim klinik ve
radyografik bulgulari biitiinlestiren ¢ok disiplinli bir ¢aba olmalidir. Manyetik
rezonans gorintileme (MRI) ve/veya pozitron emisyon tomografisi (PET)
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flzyonunun tedavi planlama BT'sine flizyonu gibi mevcut araglar hedef

belirleme dogrulugunu artirmak icin yapilabilir.

IMRT ileri planlama (FP) ve ters planlama (IP) olarak ikiye ayrilmaktadir. FP,
birden fazla denemeler ve hatalar yoluyla belirli bir tiimor i¢in tedavi alanlarini
tasarlayan deneyimli bir tedavi planlayicisi gerektirir. Planlama siireci
planlamay1 yapan kisinin 1sin yonleri, sekilleri, 1s1n agirligi belirlemesi ile
baslar. Istenilen doz dagilimi, tedavi planlayicisi tarafindan ¢oklu tekrarlamalar
ve doz hesaplamalarindan sonra ortaya c¢ikar. Bununla birlikte, kompleks
tumorler icin IMRT nin tam potansiyelini maksimize etmek igin IP gereklidir.
IP, GTV, CTV ve yakindaki normal dokular icin istenen Klinik hedefleri
belirleyen tedavi planlayicist ve hekim ile baslar. Matematiksel olarak
belirlenen klinik hedeflerle, bilgisayarli bir algoritma hedef i¢in istenen doz
dagilimini saglayacak 1sin parametrelerini belirler. En iyi ¢6zimi bulmak igin
bilgisayar binlerce kez tekrarlama yapmaktadir. Bu gilivenilir ve sofistike bir

planlama sistemi olmadan gergeklestirilememektedir (24).

2.5 Stereotaktik Radyocerrahi (SRC)

Stereotaktik radyocerrahi (SRC) ve hipofraksiyone stereotaktik radyoterapinin
(HFSRT) temel 6zelligi, hedefe kesin olarak yiliksek dozda radyasyon verilirken
¢evredeki normal dokularda dozun hizlica diisiiriilmesidir. Bu amagla kullanilan
cihazlar arasinda Gamma Knife (Elekta AB, Stockholm, Isveg), Cyberknife
(Accuray, Sunnyvale, CA, ABD), portal tabanli lineer hizlandiric1 (LINAC)
sistemleri (6rnegin, Novalis TX, BrainLab) ve daha az yaygin olan proton 1sin1

tabanli sistemler yer almaktadir (25).

SRS ve HFSRT, beyin metastazlar1 tedavisinde cesitli nedenlerden Otiirii
giderek daha fazla kullanilmaktadir. Birka¢ metastaz igin, ndorosirurjik
rezeksiyon ile karsilastirildiginda avantajlar1 arasinda invaziv olmayan
yaklasim, ayakta tedavi i¢in uygunluk, beyin sap1 gibi cerrahi olarak kararsiz
alanlar1 tedavi etme yetene8i ve ¢oklu lezyonlar1 tedavi etme becerisi
sayilabilir. WBRT ile karsilastirildiginda, ¢oklu metastazlar i¢in siralanabilecek
avantajlar; gelistirilmis lokal kontrol, daha az norobilissel yan etkiler ve daha
kisa tedavi kursudur. Ek olarak, retrospektif seriler, renal hlcreli karsinom ve

melanom dahil olmak (zere radyo-direncli histolojilerin SRS'den sonra
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radiosensitif tiimor tiplerine benzer kontrol oranlarina sahip oldugunu

gostermistir (26).

Bazi metastatik durumlarda, norosirurjik rezeksiyon ile karsilastirildiginda
sahip oldugu avantajlar; invaziv olmayan yaklasim, lokal kontrol saglanirken
saglikli beyin dokusu korumasi ve kritik organ korunmasidir . Coklu metastazlar
igin, WBRT ile karsilastirildiginda gelistirilmis lokal kontrol, daha az

norobilissel yan etkiler ve daha kisa tedavi siiresi gibi avantajlara sahiptir (27).

2.5.1 Stereotaktik radyocerrahinin tarihcesi

"Radyocerrahi” terimi, "radyoterapi” ve "stereotaktik ndrocerrahi” den tireyen
ilke ve yontemlerin bir kombinasyonunu ifade eder. Stereotaksi, "6nceden
hesaplanan yonlere (yoriingeler) sahip 3 boyutlu bir alanda ¢alisilmasi1" olarak
tanimlanir. Stereotaksinin tarihi, beyin cerrahisinin kendisiyle yakindan
iligkilidir. 1908 'de, Horsley ve Clarke, siganin serebellumunu tam olarak
bulmak icin ilk stereotaktik cihazi gelistirdiler. Bu amagla kafatasindaki
oryantasyon i¢in sayisiz beyin kesitinden koordinatlar1 dahil etmislerdir. Bir
sonraki kilometre tasi, insanlarda ilk kez hareket bozukluklarini tedavi etmek
i¢in tasarlanan 1940 'larin sonlarinda Spigel ve Wycis stereotaktik bir sistemin
gelistirilmesiydi. Burada, Monroi foraminasi, epifiz bezi ve hem anterior hem
de posterior komissiir gibi yardim yapilari, bazal gangliyonlarda
pnomatoesefogramlarla hedef olarak tanimlanmistir (28). Son olarak, Lars
Leksell ve Traugott Riechert ve ayrica Robert ve Wells, lineer bilgisayar
tomografi verilerinin koordinatlar1 temelinde c¢erceve tabanli stereotaktik
yontemler kurdular. Bu teknik, bugiline kadar stereotaktik planlama icin altin

standart olmaya devam etmektedir (29- 31).

Bununla birlikte, yeni goruntiileme modalitelerinin getirilmesi ile yeni cerceve
materyalleri, yani titanyum, karbon veya seramikler kullanilmistir (31). Onemli
olarak, goriintii flizyon yaziliminin tanitimi, stereotaktik tekniklerin kalitesini ve
kesinligini daha da gelistiren kombine goriintiileme tekniklerinin, yani CT, PET,

SPECT, MRI'nin kullanimint miimkiin kilmistir (32- 35).

Bununla birlikte, modern goriintiilleme modalitelerinin tanisal dogrulugundaki
onemli ilerlemeye ragmen, ¢ogu durumda, Ozellikle bir radyocerrahi tedavi

planlandiginda, beyin patolojilerinin histolojik belirlemesi gerekli olmaya
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devam etmektedir. Stereotaktik radyocerrahinin yeterli bir timdér kontrollnin
saglanmasindaki  basarisizlik  nedenleri  arasinda  tiimériin  yetersiz
gorsellestirilmesi, intraoperatif 3D (voliimetrik) goriintiillemenin olmamas1 veya

yetersiz ya da sinirli doz (6rn. Beyin sapina yakinlik nedeniyle) sayilabilir (36-

39).

Radyocerrahi prensipleri 1951 'de Leksell tarafindan gelistirilmistir. Bu teknigin
gerceklestirilmesi, gama bicaginin ve stereotaktik olarak degistirilmis dogrusal
hizlandiricinin (LINAC) gelistirilmesine yol agmistir. Gamma knife ve LINAC,
cevredeki normal beyin dokusuna zarar vermeden, saglam kafatasi yoluyla
onceden belirlenmis intrakraniyal hedefleri tedavi etmek i¢in kullanilan
radyocerrahi ekipmanlardir. Gamma knife radyocerrahisi, Co kaynaklarindan
tiretilen ¢ok yiiksek oranda odaklanmis gama 1s1n1 sinirlarina sahip bir lezyonun
Leksell cergevesi ve daha sonra kapali kafatasi tekli-tedavi seansi ile
stereotaktik hedef lokalizasyonunu icerir. Hemisferik kaynak dizisi, ¢cok sayida
kiiciik capli sinirlar ve hedeflenen bir lezyonu ¢evreleyen dik doz gradyanlari,
radyasyon alaninin fiziksel karakterizasyonunun karmasikligini olusturmaktadir.
LINAC sistemleri maliyeti, mevcut kolimatér boyutlarinin ¢esitliligi ve
bilgisayarli doz planlamasinin karmasiklig1 ag¢isindan avantajli goriinmektedir.
Su anda, diizensiz sekilli lezyonlar i¢in daha uygun doz planlar1 sunarak,
radyocerrahinin tiim alanint daha da artiracak olan konformal LINAC tedavi
teknikleri gelistirilmekte ve uygulanmaktadir. Ayrica LINAC sistemleri,
stereotaktik odakli fraksiyone radyoterapi ve viicudun diger bdlgelerinde

stereotaktik radyasyon tedavisi i¢in uyarlanmistir (40- 42).

2.6 Vestibular Schwannoma Tiamaorleri ve Doz Se¢imi

Vestibiler schwannom, vestibulokoklear sinirin (kranyal sinir VIII) Schwann
hiicrelerinden ortaya cikar. Bu benign lezyonlar tiim intrakranial tiimorlerin %5-
10 'unu olusturur ve serebellopontin acgisinda bulunan tiimérlerin %80 'ini temsil
eder (43, 44). Insidans oranlar1 100.000 niifusta 0,2-1,7 arasinda degismektedir
(43- 48). Vestibiiler schwannomalarin ¢ogunlugu sporadik olarak ortaya cikar
ve bazen norofibromatozis 2 (NF2) genetik bozuklugu ile iligkilidir. NF2
hastalarinda bildirilen vestibiiler schwannoma insidansi, Birlesik Krallik'ta

100.000'de 4 ve Finlandiya'da 100.000'de 1,4 'tiir (47). 20 yasin altindaki
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hastalarda teshis edilen NF2 hastalar1 i¢in insidans oranlari, her 100.000'de 0,1
olarak bulunmustur ve 20-39 yas arasi hastalar i¢in 100.000'de 0,6'ya
yukselmektedir (47).

Vestibiiler schwannoma ile iligkili en sik goriilen semptomlar igitme kayb1 ve
tinnitustur (49). Vestibliler schwannoma tanist kontrastli MRI kullanilarak
radyografik olarak yapilir. Cogu vestibiiler schwannoma, intrakanalikiler bir
bilesene sahiptir ve vakalarin %90'inda mevcut olan porus acousticus
geniglemesi vardir (50, 51). Bu tiimorler biiylidiikce ekstrakanalikiiler genigsleme

meydana gelir.

Yeni tan1 konmus vestibiiler schwannoma igin yonetim secgenekleri arasinda
gozlem, cerrahi miidahale veya radyasyon ile tedavi bulunmaktadir. Literatiirde
vestibililer schwannom i¢in kullanilan bir¢ok radyasyon rejimini agikliga
kavusturmak igin, tek fraksiyon radyocerrahi (RS) veya fraksiyone stereotaktik
radyasyon tedavisi (FSRT) terimleri kullanilmaktadir. Tek bir kesitte RS, bir
tedavi seansinda verilirken, FSRT, ya fraksiyon basina 2,5 Gy'den daha ytiksek
dozlarda hipofraksiyona tabi tutulur ya da geleneksel olarak gunde 1,8 — 2,0
Gy'de fraksiyone edilir.

1980 'lerde 18-20 Gy'lik yiiksek tiimor marji1 dozlarinda erken Gamma Knife RS
serileri kullanilmaktaydi (52). Yiiksek doz RS'nin toksisitesi, 16-18 Gy'ye kadar
doz azaltimina neden olmus ve bu da komplikasyon oranlarinda azalmaya yol
agmistir (53, 54). Daha sonra 1990 'larda tiimor marjina olan doz 14-16 Gy 'ye
dismiis ve glinlimiizde daha modern RS serisi (Gamma Knife veya linear
accelerator) 12-13 Gy arasinda doz olarak kullanilmaktadir. Ek olarak, Klijn S.
ve arkadaslar1 (55), Gamma Knife RS ile tedavi edilen 420 hasta iizerinde 11
Gy'lik medyan marjinal bir doz ile bildirmistir. Buna goére 5 yillik timor
kontrol oran1 % 91,3 olup komplikasyon oranlar1 diger modern serilere

benzerdir.

12 - 13 Gy'lik (Gamma Knife veya linear accelerator) marjinal dozlarla tedavi
edilen vestibiler schwannoma hastalarinda tek lobiilli RS serisi analiz
edildiginde, 5 yillik timdr kontrol oranlar1 % 90-99 arasindaydi. Bes yillik
igitme, yiiz ve trigeminal sinir koruma oranlar1 sirasiyla % 41-79, % 95-100 ve
% 79-99 arasinda degismektedir. Genel olarak, yaymlanmis serilerde takip
suresi, FSRT'ye oranla tek fraksiyon RS ile daha uzundur.
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Vestibiiler schwannoma hastalarinin ¢cogunda konvansiyonel radyasyon tedavisi
rejimleri, 1,8 Gy ile 2,0 Gy giinliik fraksiyonlarda 50,4 Gy ile 57,6 Gy arasinda
degismektedir. Hipofraksiyona ugramis rejimlerin Ornekleri arasinda giinde

5Gy X% 5 gunde 3Gy X 10 ve 6Gy % 3 yer almaktadir. Yeniden yerlestirilebilir

cerceveler i¢in, GTV'ye, kurulumdaki giinliik degisimleri hesaba katmak {izere

bir PTV marj1 eklenmistir (0-2 mm arasinda).

Gozlem tartismali bir secenektir (56). Bununla birlikte, miidahaleye karsi
gozlemlemeye yonelik risk-yarar orani, iyi huylu tiimorler igin gdzlem
stratejisini destekleyebilir. Bu durum 06zellikle de vestibuler schwannoma,
hastanin kalan 6mrii boyunca yasam kalitesini veya isitmeyi olumsuz yonde

etkilemek iizere 6nemli 6l¢lide gelisme gostermezse s6z konusudur.

Cerrahi girigim ise, timor biiyiikligiine, bulundugu yere, cerrahi morbidite ve
cerrahi uzmanlik risklerine bagli olarak, gross total rezeksiyondan kasith
subtotal rezeksiyona kadar degisen derecelerde rezeksiyonu icerir.
Translabyrinthine, orta fossa ve Retro sigmoid gibi her biri kendine 6zgi
avantajlari, dezavantajlar1 ve teknik zorluklar1 olan ¢esitli cerrahi yaklagimlar

mevcuttur (57- 60).

2.7 Gamma Knife Tarihgesi

1950'lerde, Isvecgli Profesorler Uppsala Universitesi'nden Gustaf Werner
Enstitiisii'nden Borje Larsson ve Isvec'in Stockholm sehrindeki Karolinska
Enstitiisii'nden Lars Leksell, proton 1sinlarini beyinde hedef belirleme
yetenegine sahip stereotaktik (yonlendirici) cihazlarla birlestirerek caligmalar
yapmistir. Sezyum ve proton kullanilarak yapilan bu tedavilerin maliyetli
olmasi1 sebebiyle Lars Leksell yeni arayislara girmis ve basarilt olmustur. Bunun
yerine, arastirmacilar, 1967 yilinda, enerji kaynagi olarak ®°Co kullanarak ilk
Gamma Knife cihazinin insasi diizenlenmistir. Leksell bu yeni cerrahi teknigi
“stereotaktik radyocerrahi” olarak adlandirmigtir. Sekil 2.2°de gosterilen,
Isvec'te 12 y1l boyunca kullanilan prototip iinitesi, fonksiyonel nérolojik cerrahi
igin O0zel olarak tasarlanmistir, yani agri, hareket bozukluklari ve hatta bazi
konvansiyonel psikiyatrik tedaviye cevap vermeyen davranigsal bozukluklarin

tedavisi i¢gin tasarlanmistir (61).
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Introduced 1986

Model C: (Introduced 1999

A

Perfexion: (Introduced 2006)

Sekil 2.2: Leksell’in gelistirdigi GammaKnife modelleri (62).

Beyin timorlerini tedavi etmek icin stereotaktik radyocerrahinin potansiyelini
fark eden Profesor Leksell ve meslektaslar: 1975 yilinda ikinci bir GammaKnife
yapmiglardir. Karolinska Enstitiisiinde kurulan bu birim ndrosirurji hizmetinin

ayrilmaz bir parcasi olmustur.

Gorinti ve tedavi dogrulugu icin stereotaktik ¢ergceve hastanin bagina
sabitlenmis ve tedaviler bu sekilde devam etmistir. Zamanla tedavilerin olumlu
cevaplar1 goriilmeye baslanmis ve teknolojinin ilerlemesiyle, cihazin 6zellikleri

de degisime ve gelisime ugramistir.

1980'lerin baslarinda insa edilen tigiincii ve dordiincii birimler, Buenos Aires,
Arjantin ve Sheffield, Ingiltere'de ve daha sonra iki birim de Pittsburgh

Universitesi ve Virginia Universitesi’nde kurulmustur (61, 63).

1980’11 yillarin sonlarina dogru, goriintiilleme tekniklerinin gelismesi ve tedavi
planlama sistemlerinin 3 boyutlu karmasik planlar yapabilmesiyle birlikte,
kranyum i¢i lezyon 1sinlamalar1 daha kolay hale gelmistir. Tiim bu gelismeler
1s1ginda, GammakKnife cihazinin bir farkli modeli olarak Leksell Gamma Knife
B modeli tasarlanip tiretilmistir. 1988 yilinda da LGK cihaz1 FDA onay1 alarak,

tedavilerde gecerliligini gostermistir. Lars Leksell Gamma Knife cihazi, yeni
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ozellik ve gelisimlerle birlikte S, U, B, C, 4C ve Perfection isimli farkh
modeller altinda giiniimiize kadar gelmistir. Son olarak LGK Icon modeli diinya
tizerinde sayili merkezlerde tedavi amagli kullanilmaya baslanmistir. Modeller
goriintii agisindan farkliliklar icerse de; i¢ mekanik agisindan ve de doz
profillerine bakildiginda da minimal farklar bulunmaktadir. Tedavi Planlama
sistemleri de teknolojiye bagli olarak ve bir 6nceki modeldeki eksiklikler goz

Oniine alinarak degisimlere ugramistir.

Leksell Gamma Knife tedavi sistemi temel olarak; Tedavi planlama Sistemi
bilgisayari, tedavi konsolu, tedavi yatagi, stereotaktik cerceve sabitleme

boliimii, radyasyon linitesi, 1s1n demet odaklama teknolojisinden olugsmaktadar.

Ulkemizde ilk olarak 1996 yilinda Marmara Universitesi’nde 1988 yilinda FDA
onay1r almis olan LGK Model B kullanilmaya baslanmistir. Model B, C ve
4C’de; kobalt kaynaklarinin kolimator konfigiirasyonu ve 5 sira dairesel kanalda
201 adet ®°Co kaynagi1 bulunmaktadir. C ve 4C modellerinde farkli agikliklari
bulunan tungsten kolimatorler 1sinlama alanlarina farkli hacimsel doz
dagilimlar1 elde etmeyi saglamaktadir. 4-8, 14, 18 mm ag¢ikliginda kolimatorler
ile ¢oklu hedef noktalar1 yani izomerkezler kullanilir ve istenilen doz
dagilimlar1 farkli hacimsel hiizmelerle elde edilir. Kritik organ bloklamas1 i¢in
plug denilen demet bloklama tercih edilebilmektedir. Bu modellerde en énemli
sorun; kolimatdr basliklarinin ve pluglarin manuel olarak degistirilmesidir.
Hasta pozisyonlamasi otomatiktir ve manuel olarak trunnion ile pozisyonlama
ayar1 yapilir. 4C versiyonunda goriintli fiizyon 6zelligi yer almaktadir, APS
(Otomatik Pozisyonlama Sistemi) daha hizlidir, kolimator sistemi daha hizlidir
ve tedavi siireleri daha kisa slirmektedir. Ayni zamanda tedavi plani bilgileri

monitorden izlenmektedir.

LGK Perfection modelinde birka¢ yeni oOzellik sisteme entegre edilmistir.
Dogruluk, kesinlik, hassasiyet, giivenilirlik icin daha iyi bir dozimetrik
performans elde edilmistir. Her bir shot aras1 siire daha kisa ve kesintisiz, tedavi
alan1 tim kranyumu rahatlikla kapsar haldedir. Servikal 3’e¢ kadar yerlesim
halindeki lezyon i1sinlamalarina imkan saglamistir. 192 adet %Co kaynagi,
dairesel yap1 i¢inde 8 sektor i¢ine esit halde dagitilmistir. Gerekli durumlarda

sektor bloklamasi1 yapilabilmektedir.
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LGK tedavi cihazi kranyum i¢i 1sinlamalarda ve kii¢iik alan 1sinlamalarinda
ozellikle tercih edilen bir tedavi cihazidir. ®°Co kaynaklarindan es zamanli ¢ikan
radyasyon demetlerinin kicik hacimli kolimatdrlerden gegerek 0,3 mm hata
pay1 ile tek bir noktada kesiserek tedavi etmesi prensibine dayanir. Ozellikle
kritik organlara yakinligi olan hedef lezyonlarin 1sinlanmasi esnasinda biiyiik

avantajlar saglamaktadir.

LGK sisteminin son versiyonu olan Icon modelinde ¢ercevesiz tedavi mimkin
olmustur. Termoplastik maske ile sabitlenen hastanin basi, milimetrenin sekizde
biri kadar hata payina sahip olup, tedavi esnasinda hata payimnin disina
cikildiginda sistem direkt olarak radyasyonu kesmektedir. LGK Icon modelinde
en blyuk avantaj, sisteme eklenen tomografi ve infrared izlem ile entegre halde
tedavi alan1 kontroliiniin saglanmasidir. Tek ve ¢oklu fraksiyon halde tedaviye
imkan saglamaktadir. Fakat her ne kadar planlama sisteminde hata pay1 diislik
olsa da, iyi bir tedavi plan1 ¢ikartmak icin sisteme adapte olmus medikal fizik

uzmaninin da goérevi ve sorumlulugu biiytiktiir (62, 63).

[lIk gama {initesi tasarimi, fonksiyonel nérosirurjide lezyon olusumu igin
tasarlanmigtir.  Stereotaktik  anjiyografinin  gelismesiyle arteriyovendz
malformasyon (AVM), pnémoensefalografi veya sisternografi ile géruntilenen
kraniyal baz tiimorleri gibi stereotaktik isinlama i¢in uygun hedefler haline
gelmistir. 1980'lerde, AVM i¢in radyocerrahi almis olan artan sayida hastada,
iyi huylu tumorler ve kiguk hacimli malign tumdrler icin radyocerrahi
bulunmaktaydi (63). Bugiin 300.000'den fazla hasta Gamma Knife cerrahisi

almakta ve yilda 35.000'in Gzerinde hasta tedavi gérmektedir.

2.8 Kobalt-60 (Co®®) Radyoaktif Bozunumu

Yaygin olarak kullanilan radyasyon kaynaklari; ®°Co gama-isinlar1 yayan bir
radyoaktif element veya bir elektron 1sin1 iireten bir hizlandiricidir. %0Co,
nikleer bir reaktdrde kararli kobaltin nétron bombardimani ile iretilir.
Radyoaktif metalin kiigciik nikel kapli yapilari, genellikle 10x450 mm'lik bir
sizdirmaz alasim silindire yiiklenir ve korozyona dayanikli bir g¢elik kalem
icinde iki kez kapsullenir. Bu tiir kalemlerin bir dizisi tipik olarak 1-2 m?'lik bir

rafa yerlestirilmistir. Kobalt-60 siirekli olarak bozunuma ugrar. ilk aktivitesinin
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% 50'sini kaybetmek i¢in gegen siire, yani yar1 dmrii 5.26 yildir. Genellikle
kobalt-60'in % 10'u yenilenir (64, 65).
%Co, radyoterapi kanseri tedavisi, gida 1smlama ve endiistriyel uygulamalar igin

kullanilmaktadir.

Sekil 2.3°de gosterildigi gibi ®0Co, kararli bir nikel-60 izotopuna doniistiigii
i¢in, yiiksek enerjili iki farkli dalgaboylu gamma 1sinlart yayinlanir (1,17 MeV-
1,33 MeV-ortalama 1,25 MeV kullanilir) (64).

& e - (B partcle)

Reactor fco /

Fi: 117 MeV

(S) 72: 1.33MeV

Halllifes = S5 26

MNewlron vears

bombardment

Sekil 2.3: ®Co olusumu ve bozunmasinin sematik gosterimi (64)

Kobalt-60, Gama Knife olarak bilinen bir cihazda, 60 yildan fazla bir siiredir
kanser tedavisinde kullanilmaktadir. Kobalt-60 tarafindan yayilan gama 1sinlari,
timor alanina yiiksek dozda radyasyon iletmek ve bu nedenle cevreleyen
saglikli dokuyu korumak icin oldukga etkili olan radyoterapi cihazi tarafindan

kullanilmaktadir (66).

Maliyet etkinligi, giivenilirlik ve kullanim/bakim kolaylig1 nedeniyle, %Co 'm
radyoterapi tedavisinde kullanimi hala diinya ¢apindaki kanser radyasyon

tedavisi vakalarinin yaklasik % 70'ini olusturmaktadir.

Kobalt-60'in  biiyiikk kaynaklari genellikle “soguk pastorizasyon” olarak
adlandirilan bir siliregle baharatlarin ve bazi1 gidalarin sterilizasyonunda
kullanilir. Gama ile iliskili radyasyon yayilan, gida tiriiniinii degistirmeden veya
tedaviden sonra herhangi bir radyoaktiviteyi korumadan bakterileri ve diger
patojenleri oldurir. Kobalt-60, tesviye cihazlar1 ve kalinlik 6lgerler gibi yaygin

endlstriyel uygulamalarda da kullanilmaktadir. Ozellikle, bu izotop,
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radyasyonun metal pargalardaki yapisal kusurlarin tahribatsiz tespiti igin

kullanildig1 endiistriyel radyografide kullanilmaktadir (67).

2.9 Rotasyonel Gamma System MASEP Infini Cihazinin Ozellikleri

Rotasyonel gamma sistemleri (RGS'ler) "GammaART-6000 ™ ve Cin yapimi
esdegerleri "OUR" ve "MASEP" gibi 201 statik kaynaklar (Leksell Gamma
knife, LGK) yerine donen kobalt-60 kaynaklari kullanan yeni radyocerrahi
sistemlerdir. RGS'lerin ¢alisma prensibi, LGK’e benzer sekildedir. Ornegin,
GammaART-6000 ™ sistemi, sagital duzlemden Olgilen 13 ila 43 derece
arasindaki enlem agilar1 arasinda bir yarim kiire etrafinda simetrik olarak
dagitilmis 30 kobalt-60 kaynagi kullanilmaktadir. Tek muhafaza kaski i¢indeki
bu kaynaklar dakikada yaklasik 2 ila 4 rotasyon hizinda donmektedir. Kaynak
yarikiirenin i¢inde, konsantrik bir kolimasyon yarikiiresi, kaynaklarla birlikte, 4,
8, 14 ve 18 mm gibi arzu edilen 1s1n ¢apini agiga ¢ikarir. Bu nedenle, sadece 30
kaynak LGK'ye benzer bir tedavi teknigi getirmekte ve sermaye yatirimi ve
isletme giderlerindeki maliyeti diisiirmektedir. Ayrica, RGS'nin ddnen
kaynaklar1 sonsuz sayida kirisi simiile eder ve son derece yiiksek yiizey hedef

doz oranlarini tesvik eder (68).

Rotasyonel Gama Sistemi Infini TM, MASEP Tip Bilimi ve Teknolojisi
Gelistirme (Shenzhen) Co., Ltd. tarafindan intrakraniyal hastalig1 tedavi etmek

i¢in liretilmis ve pazarlanmistir. Sekil 2.4.’de cihaz gdsterilmektedir.
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Sekil 2.4: MASEP infini cihazi (69)

Rotasyonel Gamma Sistemi Infini, intrakraniyal yapilarin stercotaktik
1sinlamasinda kullanilmak iizere endike bir teleterapi cihazidir. Sistem bes

boliimden olusmaktadir. Bunlar;

o Kobalt 60 radyasyon kaynaklar1 (30 adet)

e Ana lnite (mekanik sistem ve elektrik sistemi dahil)
e Stereotaktik sistem

e Tedavi planlama sistemi

o Elektriksel kontrol sistemi

%Co kaynagi altinda kaynak greyni ve kaynak kapsiilii yer almaktadir. Ana
iinite; radyasyon kolimasyonu (koruyucu kalkan yapisi, radyoaktif kaynak ana
blogu, kolimatdr, yiiriitiicli mekanizma), ii¢c boyutlu tedavi yatagi, acil durum
tokmagi ve ana iinite kilifindan olusmaktadir. Stereotaktik sistem bilegenleri;
stereotaktik c¢ergeve destegi, stereotaktik cergeve, CT indikatori, MRI
indikatorii, CT adaptorii, MRI adaptorii ve Ozel araglardan olusmaktadir.
Elektriksel kontrol sisteminde, elektriksel kontol sistem yazilimi, elektriksel
kontol sistem donanimi (elektrik kabini, konsol, ¢alisma istasyonu, monitor,
interkom, alarm) ve UPS gii¢ saglayicist yer almaktadir. Son olarak tedavi

planlama sisteminde InfiniPlan sistem yazilimi, sistem donanimi (galisma
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istasyonu, Ethernet veri agi, tarayici) ve UPS gii¢ saglayicist bulunmaktadir

(70).

Rotasyonel Gamma Sistemi Infini TM, MASEP'in altinda acgilan MASEP
Gamma Terapi Sisteminin bir gelismesidir. Tiim giivenlik ve etkinlik testleri
(risk analizi ve uygun performans testi dahil) ger¢eklestirilmis ve basarili
sonuclarla tamamlanmistir (70). Tedavi planlama sistemi olan InfiniPlan TM
stereotaktik cerrahi i¢in 6zel olarak dizayn edilmig bir planlama sistemidir.
Kullanic1 dostu olan bu sistem goriintii yiikleme/ disa aktarma, vaka yonetimi,
goriintii kayidi, yapt ve hedef tanimlama, tedavi planlama, plan degerlendirmesi,
plan c¢iktisi, plant durdurma ve diger temel geregleri barindiran zengin
fonksiyonellige sahiptir. Bahsedilen bu fonksiyonlarin temsili ekran goriintiileri

Sekil 2.5°de ye almaktadir.

Tedavi planlama

Vaka yonetimi

Gériintii kaydi

Plan degerlendirilmesi Hacim tammlama
Sekil 2.5: MASEP InfiniPlan Tedavi Planlama Fonksiyonlari1 Ekrani (69)
Infini TM, asagidaki degisikliklere sahiptir:

e Tedavi yatagi hareketinde degisiklik MASEP Gamma Terapi Sistemi: Yatak
X,Y,Z ckseninde hareket eder. Otomatize {i¢ boyutlu tedavi yatagi

intrakraniyal hedeflerin hizli ve kesin bir sekilde pozisyonlanmasini
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saglamaktadir. Bu {i¢ boyutlu hareket saglayan tedavi yatagi ile ilk ve ikinci
hedeflemeler Sekil 2.6’da gosterildigi sekildedir (69).

Birinci hedef

Uc bovutlu hareket eden tedavi vatas

Treatmen! bed 3-D movement \
Ikinci hedef
Sekil 2.6: Uc Boyutlu Hareket Eden Tedavi Yatag: Ve Hedefleme (69)

e MASEP Gamma Terapi Sistem Kolimator caplarinda degisiklik: 4 mm, 8
mm, 14 mm, 18 mm; toplam 4 boyutta

e Kobalt-60 radyoaktif kaynaklarin sayisi ve toplam baslangi¢ ylkleme
aktivitesi MASEP Gamma Terapi Sistemi: ®°Co radyoaktif kaynak sayisi= 30,
toplam baslangic aktivite: 2,88x10* Bq

e Radyoaktif kaynak anahtarlama tasariminda degisiklik: Anahtarlama
govdesinin doniisii ile kolimator gecisi agilarak radyasyon gecisine izin
verilir. Ayni sekilde, anahtarlama gdvdesinin ters doniisii ile kolimator gecisi

bloke edilerek radyasyon gecisinin kapatilmasi saglanir (70).

MASEP’in patentli rotasyonel odaklama ozelligi iki Onemli fayda
saglamaktadir. Donen 1sinlar, c¢evredeki saglikli dokulara ¢ok az zarar
vermeksizin ya da hi¢ zarar vermeden tedavi alanlarina siirekli yiiksek doz
terapisi saglar. Kobalt kaynaklarinin sayisi ve kolimatorle isleme maliyeti, sabit
kaynak sistemlerininkilerle karsilastirilabilir etkinlik diizeylerini korurken
onemli dlciide azaltilmistir. Bu, genel sistem maliyetini ve gelecekteki kaynak
degisimlerinin maliyetini biiylikk Ol¢lide azaltir (70). MASEP’in patentli

bagimsiz 1sin demeti anahtar1 (independent beam swich control) 1’den 6’ya
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kadar olan 1s1n demeti grubunda ve acik ve kapali 151n demeti hali ile Sekil

2.7°de gosterilmektedir (69).

| group of beams 4 groups of beams

2 groups of heams 5 groups of bheams

3 groups of beams 6 groups of beams

Sekil 2.7: MASEP ‘in Patentli Bagimsiz Isin Demeti Anahtar Sistemi (69)
2.9.1 Rotasyonel gamma system masep infini cihazinin tarihgesi

Isve¢ Stokholm'deki Karolinska Enstitiisii'nden Profesdér ve beyin cerrahi Lars
Leksell, 1940'larin sonlarinda invazif agik kafatasi cerrahisi riski olmaksizin
derin yerlesimli intrakraniyal yapilar1 hedef alan bir ara¢ ihtiyacini ilk kez fark
etmis ve stereotaktik radyocerrahi kavramini tanitmistir. 20 yil siiren
aragtirmalardan sonra, 1968'de Profesor Borge Larsson ve Elekta Company ile

birlikte ilk fonksiyonel Gama Knife'r gelistirmistir (61).

Gama Knife radyocerrahisi gelismis goriintiileme ve ii¢ boyutlu planlama
teknikleriyle, beynin icindeki kicuk hedeflere coklu, cok dar gama i1sim
yaymaktadir. Kolimator kaski denen bir cihazda deliklerden radyasyon 1sinlari
gonderir. Sadece tiim gama 1sinlarinin tek, iyi odaklanmis bir noktada birlestigi
noktada, hastalikli dokuyu tedavi etmek icin yeterli radyasyon verilirken,

cevredeki saglikli doku zarar gérmemektedir (71, 72).

Agustos 1999'da MASEP, Cin'deki rotasyonel gama sistemini gelistirmistir.
Rotasyonel gama sistemi, spiral modda dagitilan 30 Kobalt kaynagini kullanir
ve secilen lezyonu kesin olarak hedeflemek icin kolimator ile déner. Donen
gama sistemi, Leksell gama bigaginin hassas bir sekilde odaklanmasini saglar,

ancak donmeyen Leksell tasarimi tarafindan saglanan statik 1sinlar yerine
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dinamik gama 1sinlarina izin verir. Bu 6zellik tedavide avantaj saglamaktadir

(72).

AVM, benign ve malign tiimorler ve fonksiyonel hastaliklar gibi c¢esitli
endikasyonlar gama radyocerrahisi ile tedavi edilebilmektedir. Tedavi sonrasi
komplikasyonlarin minimum riski ve yiiksek kiir oran1 vardir. Ek olarak,
prosediir agrisizdir ve hastalar birka¢ giin i¢cinde diizenli giinliik programlarina
geri donebilirler. Gama sistemi, spiral modda yarim kiire seklindeki bir kabugun
ylzeyine dagitilmis 30 Kobalt-60 kaynagi kullanir. Kolimatorlerden gegerek,
gama 1sinlari, odagi olusturan kiirenin merkezinde tam olarak bir araya getirilir.

Tedavi sirasinda stereotaktik sistem segilen lezyonu odak ile hizalar (71).

2.10 Tedavi adimlan

Gamma knife tedavi protokolii dort adimdan olusur:
1. Stereotaktik ¢ercevenin uygulanmasi:

[k asamada stereotaktik cercevenin sabitlenmesi amaciyla gerekli vidalarin
sabitlenecegi dort alana sinirli lokal uyusturma yapilir. Bu gergeve patolojik
olan dokuyu ortalayacak bicimde takilmalidir. Birden fazla lezyon varligi
halinde, lezyonun perifer bolgede yer almasi, gérme yollar1 gibi anatomik
yapilara olan yakinligi, kisa boyunlu hastalar i¢in kafa tabani patolojileri ve
hastanin kraniyotomi Oykiisii gibi kosullar kolimatér i¢inde yer alan sahanin
sinirliligr nedeniyle planlama asamasinda sorun teskil etmektedir. Bu durumda
hastalar icin stereotaktif cergeve lic boyutlu degerlendirilerek takilmalidir.
Leksell Koordinat Sistemli Frame ve Gorlntileme Aparatlar1 Sekil 2.8. de ve
Frame Koordinatlar1 ve MR Koordinat Belirleme Noktalar1 Sekil 2.9. da
gosterilmektedir.
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1) Leksell stereotaktik gergeve boyutlar1 ~ 2) Leksell stereotaktik cergeve

1) MRI indicator box  2) MR indicator box fudicials 3) CT indicator box

Sekil 2.8: Leksell Koordinat Sistemli Frame ve Goriintiilleme Aparatlari

1) Leksell koordinat sistemi  2)indicator box and frame 3) fudicial control

Sekil 2.9: Frame Koordinatlari ve MR Koordinat Belirleme Noktalari

2. GOrunta tespiti:

Hastanin kafasina ¢ergeve takildiktan sonra matriks basligi ¢cergceveye oturtulur.
Bu asamada bilgisayarli tomografi, PET, MRI gibi inceleme yoOntemleri
gerekmektedir. Bu yontemlerden elde edilen veriler bilgisayar ag1 iizerinden

GammaKnife birimine aktarilir. Neoplastik durumlarda kontrastli teknikler,
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AVM olgularinda nidusu gostermek tizere MRI incelemeleri 6nemlidir. T1-T2

MR goriintiileri fiizyonu Sekil 2.10°de gosterilmektedir.

Sekil 2.10: T1-T2 MR Goruntileri Flizyonu
1) MR goriintii ¢akistirtlmast  2) T1-T2 MR fiizyon 3) Image import
3. Doz planlamasai:

Doz planlama asamasi tedavinin en O6nemli adimi olup tecriibe ve cerrahi
noroanatomik bilgiden etkilenmektedir. Bu nedenle GammaKnife alaninda
tecriibeli ve gerekli egitimi almis olan noérosiriirjiyenlerin yer almast 6nem
tasimaktadir. Bu adimda izodoz alanlar1 herbirinin tedavi hacmi ve geometrik
etkilesimleri goz Oniinde bulundurularak hesaplanir. Bu izodozlarin birlikte
kullanim1 ile opere olmus kafa tabani gibi hacmi diizensiz olan yapilar dahil

olmak iizere sumilimetik yanilgi s6z konusu olabilmektedir.
4. Yapilan noroanatomik planin hastalikhh dokuya uygulanmasai:

U¢ boyutlu néroanatomik doz uygulama plan1 tedavi siiresi, kullanilan
radyoaktif maddenin yeniligi ve lezyonun sekline gore dakika bazinda
olabilecek sekilde bir zaman diliminde uygulanir. Genel anestezi gerektirecek
hastalar disinda islemin bir giin Oncesinde hastalarin yatis1 yapilabilir.
Stereotaktik ¢er¢evenin takilmasi ardindan hasta dinlenme odasina alinarak oral
gida alimina izin verilir. Bu ¢ercevenin kalma siireci 2 ile 7 saat arasinda
degisebilir. Ancak bu siirenin 15-120 dakikalik bir kismi GammaKnife odasinda
gecmektedir (73).

2.10.1 Tleri (Forward) planlama teknigi

Ileri tedavi planlamasinda, tek bir radyasyon atis1 hedefe en konsantre dozu
iletir. Tekli bir 1s1n1m paterni, kii¢iik bir tedavi hacminde daha yiiksek izodoz

hatlarinin biiyiik bir kismi ile karakterize edilir; bu, dik bir doz gradyani ve
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hedef marj1 disindaki dozun keskin bir diisiisii ile hedefe esit bir yiiksek dozda
radyasyon uygulanmasina izin verir. Bu kavrama dayanarak, biiylik veya
diizensiz sekilli hedeflerin tedavisi i¢in ¢oklu ¢ekimlerin kullanilmasi gerektigi
durumlar i¢in, ¢oklu vuruslarin olusturdugu ancak tek bir atisin doz dagilimini
taklit eden bir 1smim alani yaratilmasi Onerilmistir. Doz dagilimi, tedavi
planlamas1 sirasinda hedef sekle uyabilen yiliksek izodoz hatlarinin biiylik bir
kismimi igermelidir (74, 75). Gamma knife radrocerrahi ileri planlama teknigi

sekil 2.11°de gosterilmektedir.

(a)

@>

)
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Sekil 2.11: Gama Knife Radrocerrahi Ileri Planlama Teknigi
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MASEP Infin1 RGS SuperPlan ileri planlama teknigi

Ongoriilen dozun (PD) altindaki yiiksek izodoz hatlarinin biiyiik bir kismi ile
hedefin konformal kaplamasinin elde edilmesi, hedefin artan bir ortalama dozla
daha homojen yiiksek dozda bir radyasyon almasint miimkiin kilacaktir. Hedef
artan bir ortalama doz aldiginda, ayni1 dozu marjda tutarak, hedefin merkezine
verilen maksimum dozu azaltarak tedavi dozunu optimize edebiliriz. Buna gore,
cevreleyen normal dokular, daha az radyasyon alacak ve bu da komplikasyon

riskini azaltacaktir (75).

Bununla birlikte, tedavi planlamasi sirasinda ¢oklu ¢ekimler kullanilirken, hedef
tizerinde daha yiiksek izodoz kapsama oraninin azalmasindan kaginilmalidir.
Klinik pratikte, genel olarak bu durum, Sekil 2.11. (¢) 'de gosterildigi gibi,
cekimler arasindaki “normallesme etkisi” olarak tanimlanir. Jitprapaikulsarn
(2005) normalizasyon etkisini, maksimum atis dozlarinin konumlarindan ve
buytkliginden etkilenen “sicak nokta” olusumu olarak tanimlamistir. Bu
raporda normallesme etkisini tanimlamak ic¢in klinik bir tanim kullanilir.
Normalizasyon etkisi, her vurustan gelen izodoz c¢izgileri ve atislar arasindaki
doz katkilar1 eklenmesinden kaynaklanmaktadir. Iki ¢ekimin etkilesmesinden
sonra, yeni radyasyon alanindaki maksimum doz (% 100 izodoz seviyesi)
renormalize ve izodozun sekilleridir. Sekil 2.11 (b), normallestirme etkisinin

surecini gostermektedir. (75, 76).

2.10.2 Ters (inverse) planlama teknigi

Gamma Knife radyocerrahisi igin ters tedavi planlama sistemi, nonlineer
programlama teknikleri kullanilarak gelistirilmistir. Sistem, Gamma Knife
tedavilerinin atis boyutlarini, yerlerini ve agirligin1 optimize eder. Hastanin
regetesinde, kullanici hem radyasyonun maksimum c¢ekim sayisini hem de tiim
tedavi hacmini sarmasi gereken minimum izodoz hattin1 belirtebilir. Regetede
yer alan tim kisitlamalar1 karsiladiktan sonra, sistem doz dagiliminin
uygunlugunu en iist diizeye ¢ikarir. Tedavi planlamasina bu otomatik yaklasim,
bir dizi hasta vakasina geriye doniik olarak uygulanmistir ve her bir optimize
edilmis plan, deneyimli bir kullanic1 tarafindan iiretilen ilgili manuel plan ile
karsilagtirilmistir. Sonuglar, bu aracin, orijinal plana dahil edilenden daha az

sayida c¢ekim yaparken, genellikle tiimor dozu homojenitesini arttirabildigini
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gostermektedir. Bu nedenle, ters tedavi planlamasi, GammaKnife tedavilerinin

kalitesini ve verimliligini arttirabilmektedir (77).

32



3. GEREC ve YONTEMLER

3.1 Arastirmanin Tipi

MASEP Infini RGS tedavi cihazinin bloklama &zelligi kullanilarak volim ve

doz sarim uygunlugundaki farkliliklar ve koklea doz farkliliklari incelenmesi

amaclanan bu arastirmada gozlemsel arastirmalardan, vaka-kontrol arastirma

tipindedir.

3.2 Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Arastirma Eylil 2014-Subat 2017 tarihleri arasinda Gebze MedicalPark

Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Klinigi’ne basvurmus olan 20 vestibular

schwannoma hastasi ile ger¢eklestirilmistir.

3.3 Arastirmanin Degiskenleri

Arastirmanin bagimsiz degiskenlerini;

Cinsiyet
Yas

Arastirmanin bagimli degiskenlerini;

Koklea bloklu ve bloksuz planlanan hastalarda Koklea minimum, maksimum
ve ortalama dozlari

Koklea bloklu ve bloksuz planlanan hastalarda beyin sap1 maksimum ve
ortalama dozlari

Koklea bloklu ve bloksuz planlanan hastalarda planlanan hedef hacmi
Koklea bloklu ve bloksuz planlanan hastalarda konformalite indeksi

Koklea bloklu ve bloksuz planlanan hastalarda homojenite indeksi

O olusturmaktadir.
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3.4 Veri Toplama Araclar:

3.4.1 Siemens Magnetom Avanto 1.5 Tesla MR

Yenilenmis Siemens MAGNETOM Avanto 1.5T MRI sistemi, 8, 18 veya 32
adet bagimsiz RF (Radyofrekans) alict kanali ile TIM (Total Imaging Matrix)
RF sistemine sahip bir tiim viicut tarayicisidir. Ek olarak, miknatis, akustik
gliriiltii azaltma 6zelligine sahip yeni gradyanlar, ¢cok kanalli seceneklere sahip
bir radyo frekans sistemi ve yeni bir RF bobin konsepti (Tim) ile Siemens MRI
makinelerinin neredeyse tamamen yeniden tasarlanmis halidir. Tim konseptli
olan bu MRI sistemi, genis bir tiip tasarimina sahip oldugundan klostrofobi

riskini azaltmaya yardimci olmaktadir.

Teknik ozellikleri

e Alangicu: 1,5 Tesla
e ¢ cap biiyiikliigii: 60 cm
e Sistem uzunlugu: 160 cm
e Sistem agirhig (islem sirasinda): 5,9 ton
e Minimum oda biiyiikligi: 27 m®
e RF teknolojisi
e Maksimum kanal sayisi: 32, 76, 204
e Bagimsiz alic1 kanal sayist: 8, 18, 32, 48
e Gradiyent gicu: Q-motor (33 mT/m @ 125 T/m/s), SQ-motor (45
mT/m @ 200 T/m/s)
e Helyum tiiketimi: Sifir helyum buharlagsma kaybi

3.4.2. MASEP Infini RGS cihaz1 Planlama Sistemi SuperPlan V3.2

MASEP Infini RGS cihazi Planlama Sistemi SuperPlan V3.2 versiyonu;
gelismis bir tedavi planlama sistemidir. Linux tabanli, es zamanli doz kontrolii

saglayan, kullanim1 kolay bir planlama sistemidir.

Tekli ya da ¢oklu hedefleri 1sinlamay1 kolaylikla yapmamizi1 saglar ve bir ¢ok
goriintiileme sistemini destekler. Doz hesaplama ve dagilimini hizli bir sekilde
gormemizi saglar. Hastanin basinin streotaktik cerceveyle sabitlenmisg
goriintiisiinli; ¢evresiz olarak c¢ekilen farkli sekans goriintiilerle fiizyon

(cakistirma) yapmamiza olanak saglar. Bu yonteme, 6zellikle hedef lezyonun
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daha 1yi goriintiilendigi ya da hedef lezyona ¢ok yakin bulunan kritik organlarin
daha net goriintiilendigi farkli MR ya da CT sekanslariyla flizyonlar1 i¢in
basvurulmakta ve bu da tedavide hem hedef dozunun istenilen lezyona verilmesi
hem de kritik organlarin aldig1 dozlar1 daha iyi kontrol edebilme ag¢isindan 6nem
tasimaktadir. Ozellikle vaskiiler yap1 bozukluklarinda MR anjiyo goriintiileri,
vestibular schwannoma vakalarinda koklea dozunun daha iyi kontrol
edilebilmesi adina MR T2 sekans goriintiileri, Trigeminal Nevralji vakalarinda
beyin sapindan ¢ikan 5. kafa ¢ifti sinirlerinin daha iyi goriintiillendigi T2 CISS
(Constructive Interference in Steady State) goruntileri stereotaktik tedavide

onemli referans goruntalerdir.

Planlama sistemi her bir noktasal atisin birlesimini (Composite Shots) ve
dozlarin kesisim ve birlesim durumlarindaki doz etkilesimlerini gosterir. Anlik
olarak goriilen bu degisim gerektigi durumlarda kolimatér boyutlar
degistirilerek ve secili kolimatoriin doz agirlig1 azaltilip artirilarak istenilen doz
dagilimi elde edilir. Gerektigi durumlarda kritik organ bloklamasi yapilarak
yani kaynaklarin rotasyonel hareketleri ile es zamanli olarak, bloklanan kritik
organ tarafindaki kaynak switchleri 90° dénerek kapali duruma geger ve kritik

organ bloklanmis olur.

Intrakranyal lezyon 1sinlamalarinda, dokular su esdegeri yogunlukta kabul edilir
ve doz hesaplamalar1 bu sekilde gerceklestirilir. Doz hesaplamasinda algoritma
pekcok veriye ihtiya¢ duyar. Bunlar ¢ikt1 faktorleri, kaynak-odak mesafeleri,
sogurma katsayilari, doz profilleri olarak sayilabilir. Tedavi Planlama Sistemi
Monte Carlo simiilasyon tabanmna girisi yapilan tiim veriler, sistemsel
analizlerle islenir. Sisteme aktarilan gorintiler, °°Co  kaynaklarmin
pozisyonlanmasi, girilen doz bilgileri, sayisal veriler, istenilen bloklama sekli
TPS sisteminde islenerek planlama gerceklesir. Sonug olarak hedef lezyon PTV
ve kritik organlarin aldigr maksimum, minimum ve ortalama doz DVH (doz
hacim histogrami) ile egrisel ve sayisal olarak goriilebilir, bu da stereotaktik
tedavilerde izodoz dagilimiyla birlikte iyi bir doz kontrolii yapmamizi

saglamaktadir (69).
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3.4.2 Tzosentrik esitleme-fiizyon

Izosantr; gantry ekseni ile kolimatdr ekseninin kesistigi noktadir. Dikey diizlem
uzerinde hareket eden kolimator ekseni ile cihazin gantrysi 360 derecelik tam
doniis yapabilmektedir. Rotasyonel gamma knife teknigi dahilinde hastanin
konturuna farkli sabit agilarla bir¢cok 1sin kullanilir. Hastanin tedavisinden once
immobilizasyonu, gdruntiileme ve timor lokalizasyonu simiilator ile saglanir.
Isinlama sahalarinin ¢izilmesinde simiilasyon sirasinda izosantrik teknikten
yararlanilir (SAD). Izosantr mesafesi %Co i¢in 80 cm’ye ayarlanir. Kolimatdre
takilan SAD ile akstaki saha genisligi hastanin cildinde okunabilmekte ve alinan
filmde gorinmektedir. Daha hassas planlama icin de PET-BT ve MR
goriintiilerinin  flizyonu yapilarak tedavi alani planlanmaktadir. SuperPlan

izomerkez esitleme ekrani sekil 3.1°de yer aldig1 gibidir.

=

I

Sekil 3.1: SuperPlan izomerkez esitleme ekrani (Tedavi cihazi-Cergeve koordinat
merkezi)

MASEP Infini Cihazi1 SuperPlan Bloklama Sistemi

Stereotaktik tedavilerde oncelikli hedef saglikli doku ve kritik organlar1 en iyi
sekilde korumaktir. Hedef hacme verilmesi istenen dozun maksimum ve en iyi
kalitede verilmesi amaglanirken, hele ki hedef hacim kritik organlara komsuluk
durumunda ya da invaze haldeyse, bu iki hedefi ger¢eklestirmek bazen zor
olabilir. Tam bu noktada, RGS MASEP Infini cihazinin iki 0&zelligi

kullanilmaktadir.
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Bunlardan birincisi; kaynaklarin rotasyonel hareketi halinde kritik organa en
yakin ve kritik organ1 goéren acilarda manuel olarak a¢1 araligi belirlemek ve bu
agilarda switchlerin 90° dénmesi ile kapali konuma gecerek bloklama sistemini
gergeklestirmektir. Yani belirlenen agilarda gamma i1sinlarinin kesilmesi ve

diger agilarda aktif halde devam etmesidir.

Diger bir bloklama sistemi ise; tez calismasinda da kullanilan, organ
tanimlamasinit “avoidence” segerek, korunmasi istenilen yapi, organ olarak
tanimlanip, planlama sisteminin avoidence olarak tanimlanan kritik organi
goren en yakin rotasyonel agilarda i1sinin durmasi ve diger agilarda devam
etmesidir. Bu bloklama yonteminde, a¢i araliklarini otomatik olarak sistem

kendisi diizenlemekte ve bloklamaktadir.

Onemli olan bir diger 6zellik ise; hedef hacim tedavisinde kullanilan her atimda
bloklama sistemi devreye girmez, sadece kritik organ ile ayni kesitte yer alan
atimlarda bloklama sistemi devreye girer. Boylelikle hedef hacim doz sariminda
onemli kayiplar s6z konusu olmaz iken, kritik organ iyi bir sekilde korunarak
olabilecek minimal dozu almasi saglanir. Bloklama Sistemi Arc Goriintiisii
Sekil 3.2’de, Bloklama Sistemi 3 Boyutlu Sanal Goriintiisii Sekil 3.3’te,

Bloklama sistemi iki boyutlu kontrol ekrani1 Sekil 3.4.’te gosterilmektedir.

Sekil 3.2: Bloklama Sistemi Arc goriintisu
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Sekil 3.4: Bloklama Sistemi iki Boyutlu Kontrol

3.4.3 MASEP Infini RGS TPS sisteminde yapilan islemler

Akustik kanal tutulumlu olarak secilen Vestibular Schwannoma tanili 20

hastanin, lokal anestezi altinda dort noktadan basina sabitlenen stereotaktik
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cerceve ile koklea kritik organinin en iyi sekilde goriintiilenebildigi T2 MR ve
lezyonun lokasyon ve sinirlarinin en iyi sekilde belirlenebilmesi adina hastaya
kontrast madde verilerek T1 MR aksiyel goriintiileri 2 mm kesit araliklariyla
cekilerek, SuperPlan TPS sistemine aktarilir ve TPS’de cakistirilir. Hastanin
cerceve koordinatlarini belirlemememizi ve sisteme aktarmamizi saglayan
stereotaktik koordinat belirleme cer¢evesi, MR Oncesi hastanin basina
sabitlenen g¢erceveye yerlestirilir ve cercevenin 6 noktasinda bulunan kontrast
maddeler izomerkez belirlememize ve gergevenin cihaz i¢inde ¢arpma risklerini

hesaplamamiza yarar.

Hastaya plan tanimlamasi yapilir ve ROI asamasinda hedef PTV ve kritik

organlar beyin cerrahi tarafindan ¢izilmistir.

Planning (planlama) asamasinda, her hastanin hedef lezyonunun (PTV), %50’lik
izodoz hattina 12,5 Gy tamimlamasi yapilmistir. 4, 8, 14 ve 18 mm’lik
kolimatorler kullanilarak ve koklea dikkate alinarak atimlar lezyona atilir ve
Composit Shots 0©zelligi ile tiim shotlarin olusturdugu izodoz dagilimi
incelenmistir. DVH tablosunda PTV ve ¢izilen kritik organlarin aldiklar1 dozlar
ve yilizdeliklerine bakilmistir. Ayni plan, ROI asamasinda koklea bloklu
(avoidence) secilerek de hesaplatilmistir ve DVH tablosundaki veriler her iki
plan icin de kaydedilmis ve karsilastirilmistir. Konformite Indeks (CI) ve
Homojenite Indeks (HI) hesaplamalart yapilmistir.

Planlarin karsilastirilmast Homojenite Indeksi (HI) ve Paddick Konformalite
Indeksi (PCI) hesaplanarak ve kritik organlarin aldig1 doz degerleri DVH’den
okunarak degerlendirilmistir. Indeksler asagidaki formiiller kullanilarak

hesaplanmistir.

PIV (tanimlanan doz hacmi) tanimlanan izodoz hacmini, tanimlanan izodozu
alan hedef hacim (PITV), TV (hedef hacim) ise hedef hacmi ifade eder. Buna
gore bu arastirmada gergeklestirilen koklea bloksuz izodoz dagilimlar1 Sekil
3.5’te, koklea bloklu izodoz dagilimlar1 da Sekil 3.6’da gdsterilmistir. Koklea
bloksuz DVH tablosu ise Sekil 3.7°de ve koklea bloklu DVH tablosu ise Sekil
3.8’de yer almaktadir.
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Sekil 3.6: Koklea Bloklu izodoz Dagilimi
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Sekil 3.8: Koklea Bloklu DVH Tablosu

Paddick Konformalite Indeksi

Konformalite indeksi (CI) Radyasyon Tedavisi Onkoloji Grubu tarafindan 1993
yilinda Onerilmistir. CI, bir radyocerrahi doz dagiliminin hacminin, hedef
hacmin biiyiikliigiine ve sekline ne kadar iyi uydugunun bir Ol¢iisiidiir.
Radyocerrahinin basarisinin, hedefin uyumlu 1sinlanmasi ile iliskili olmasi
nedeniyle, bu parametreyi agiklamak i¢in dogru bir yontem onemlidir. DVH

‘den edinilen parametrelerin kullanilmas1 i¢in CI degeri evrensel olarak
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kullanilabilmelidir. CI, ayni hastada iki tedavi plan1 karsilastirilmasinin yani
sira farkli tedavi yaklasimlarini da karsilastirmaya yaramaktadir. Yapilan bir¢ok
tanimlamanin ardindan Ian Paddick tarafindan izodozu hedef alan hacim (PITV)
kavramlar1 ile Paddick CI kavrami ortaya atilmigtir. PITV orami ile
planlamalarin degerlendirilmesi yapilir, olumsuzluklar tespit edilir, hangi
planlama ve tekniklerin kabul edilecegine karar verilir. PIV: tanimlanan izodoz
hacmini, TV: hedef hacmi ifade etmektedir. CI hesaplanmasinda 6nerilen PITV

orani Esitlik 3.1°de gosterildigi iizere su sekilde hesaplanir:

TV
Clppagion = ﬁ (3.1)

Uygun CI degerinin bulunmasi i¢cin hedef hacim, tanimlanan doz hacmi ile
yeterince sarilmig olmalidir. Formiilde verilen TVpy, TV ve PIV arasindaki
kesisim hacmidir. CI ‘in dogru hesaplanmasinda gereksiz yere 1sinlanan hedef
disindaki sagliklt dokuyu da i¢eren hacim i¢in bu oran hesaplanmalidir. Paddick
Cl formiili hedef hacim ve normal dokularin degerlendirmelerini igeren
formiiller birlestirilerek elde edilmistir. Paddick CI oraninin >0,6 olmasi bir

1sinlamanin konformal kabul gdérmesini ifade etmektedir.
Homojenite Indeksi

Stereotaktik yaklagimlarda tiimore verilmek istenen doz, hedef hacmi saran
izodoz egtisine gore tanimlanir. Ortam igerisinde esit olan dozlarin absorbe
edildigi noktalar birlestirilerek izodoz egrileri olusturulur. Merkezi eksenden
yanlara olan uzaklik ve derinlik fonksiyonu olarak doz degisimi anlagilir. Alan
kenarlarina dogru bu doz azalma gosterirken, herhangi bir derinlikte merkezi
eksendeki doz en yiiksektir. Herhangi bir derinlikte teorik bir duz cizgi ¢izilip,
her nokta derinligin fonksiyonu olarak degerlendirilirse doz degerlerinin ayni
olmas1 beklenir. Isin verilecek alani sekillendiren bloklar, demet diizenleyiciler,

viicuttaki doku eksiklikleri doz homojenitesini etkileyen faktdrlerdir.

Radyoterapi uygulanirken hedef igerisinde homojen bir doz dagilim
olusturulmalidir. Farkli tedavi teknikleri ve planlarinin karsilastirilmasinda
homojenite indeksi (HI) degerlendirilmektedir. Bu deger sifira yaklastikca
PTV’deki doz dagiliminin homojenligi anlasilmaktadir. Homojenite Indeksi

Sekil 3.2°da yer alan formiil ile hesaplanir.
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Dimaks -Dmin

HI = (3.2)

Dare

3.5 Verilerin Degerlendirilmesi

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 22.0 programi kullanilmistir.
Veriler degerlendirilirken Once demografik Ozellikler (yas ve cinsiyet),
dagilimlari, minimum- maksimum, ortalama ve standart sapma degerleri
tanimlanmigtir. Normal dagilim goésteren parametrelerin iki grup arasi
kargilastirmalarinda independent samples t test, normal dagilim goéstermeyen
parametrelerin iki grup arasi karsilastirmalarinda Mann Whitney U testi
kullanilmistir. Sonuclar %95°lik giiven araliginda ve anlamlilik p<0,05 olarak

kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1 Hastalarin Yas ve Cinsiyet Dagilimlar

Arastirmaya dahil edilen 20 hastanin 14’ kadin (%70) ve 6’s1 erkektir (%30).
Yas dagilimlar1 28 ile 69 arasinda degisim gostermekte olup ortalama 48,75’dir
(x11,11) (Cizelge 4.1).

Cizelge 4.1: Tim hastalarin yas ve cinsiyet dagilimlari

Cinsiyet (n=20) Kadin: 14 (%70) Erkek:6 (%30)
Minimum Maksimum Ortalama +SD
Yas 28 69 48,75 11,11

4.2 Koklea Dozu I¢in Elde Edilen Bulgular

Bloklu planlanan hastalarda kokleada minimum doz dagilimi1 16,2 cGy ile 519,1
cGy arasinda degismekte olup ortalama 188,5 (£115,2) cGy’dir. Bloksuz
planlanan hastalarda kokleada minimum doz dagilim1 126,8 cGy ile 652,5 cGy
arasinda degismekte olup ortalama 280,4 (£117,0) cGy’dir (Cizelge 4.2).
Koklea minimum dozlarla ilgili grafik de Sekil 4.1’ de yer almaktadir.
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Cizelge 4.2: Hastalarin Koklea Bloklu ve Bloksuz Olmak Uzere Minimum
Dozlari

Hasta KOKLEA BLOKSUZ KOKLEA BLOKLU
No. Dmin (cGy) Dmin (cGy)
1 126,8 16,2
2 181,2 80,2
3 315,6 186,5
4 204,5 206,1
5 261,0 136,0
6 352,4 178,2
7 229,8 2194
8 205,6 176,9
9 348,0 267,1
10 213,5 171,7
11 190,0 64,8
12 308,1 258,4
13 343,8 108,0
14 128,0 39,6
15 377,0 303,9
16 226,7 102,0
17 652,5 519,1
18 263,1 211,6
19 376,1 332,3
20 303,5 1924
8: - —Bloksuz
8 %0 — Blokiu
500
400—
300
200
100
D: 1 I L1 | l 11 1 l 11 1 | - | - ] - J L1 | I L1 | I L1 | I 1

2 4 6 8 10 12 14 16 18 20

Sekil 4.1: Hastalarin Koklea Minimum Doz Dagilimi

Bloklu planlanan hastalarda kokleada maksimum doz dagilimi 227,7 cGy ile
772,4 cGy arasinda olup ortalama 544,8 cGy (£169,6) degerindedir. Bloksuz
planlanan hastalarda kokleada maksimum doz dagilimi 478,3 cGy ile 949,8 cGy
arasinda olup ortalama 703,8 cGy (+165,0) degerindedir. Hastalarin koklea
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bloklu ve bloksuz olmak iizere maksimum dozlar1 Cizelge 4.2°de verilmekte,

ilgili grafik de Sekil 4.2°de yer almaktadir.

Cizelge 4.3: Hastalarin Koklea Bloklu ve Bloksuz Olmak Uzere Maksimum
Dozlar

Hasta KOKLEA BLOKSUZ KOKLEA BLOKLU
No.
Dmax (cGy) Dmax (cGy)
1 487,8 227,7
2 491,5 240,8
3 842,4 680,8
4 614,9 573,8
5 793,9 556,8
6 887,4 7239
7 492,5 458,9
8 478,3 360,3
9 783,9 617,3
10 530,2 4124
11 896,5 772,4
12 9244 752,6
13 758,2 421,3
14 531,6 330,8
15 643,2 501,0
16 816,2 705,5
17 851,5 715,7
18 680,2 604,3
19 620,5 548,9
20 949,8 690,4
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Ny 900
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500—
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Sekil 4.2: Hastalarin Koklea Maksimum Doz Dagilimi
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Bloklu planlanan hastalarda koklea ortalama doz dagilimi 70,8 cGy ile 607,5
cGy arasinda olup ortalama 306,1 cGy (+121,1) degerindedir. Bloksuz
planlanan hastalarda koklea ortalama doz dagilimi 252,1 cGy ile 735 cGy
arasinda olup ortalama 428, 3 cGy (x125,3) degerindedir. Hastalarin koklea
bloklu ve bloksuz olmak {izere ortalama dozlar1 Cizelge 4.4 ‘de yer almaktadir.

Verilerin grafik izerimde dagilimlar1 Sekil 4.5’te gosterilmistir.

Cizelge 4.4: Hastalarin Koklea Bloklu ve Bloksuz Olmak Uzere Ortalama
Dozlari

Hasta KOKLEA BLOKSUZ KOKLEA BLOKLU
No.
Dort (cGy) Dort (cGy)

1 252,1 70,8
2 283,9 126,8
3 453,7 314,0
4 345,7 331,0
5 422,1 286,4
6 555,1 371,0
7 314,0 297,8
8 315,9 238,6
9 467,0 355,7
10 304,6 240,8
11 425,0 2743
12 538,6 4279
13 501,0 222,1
14 2529 117,3
15 475,0 373,4
16 449,7 312,2
17 735,0 607,5
18 401,4 349,3
19 461,8 410,3
20 611,0 395,0
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Kohlea Ortalama Doz Dagilimi
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Sekil 4.3: Hastalarin Koklea Ortalama Doz Dagilimi

Kokleanin bloklu ve bloksuz planlandigi tiim hastalardaki minimum,
maksimum, ortalama doz degerleri (cGy) ve standart sapma degerlerinin

dagilimlar ¢izelge 4.5 ‘de verilmistir.

Cizelge 4.5: Bloklu ve Bloksuz Planlanan Hastalarin Koklea Doz Dagilimlari

Bloklu planlanan hastalarin Koklea doz dagilimlar

Minimum Maksimum Ortalama  +SD
(cGy) (cGy) (cGy)
Koklea minimum doz 16,2 519,1 188,5 115,2
Koklea maksimum doz  227,7 772,4 544.8 169,6
Koklea ortalama doz 70,8 607,5 306,1 1211
Bloksuz planlanan hastalarin Koklea doz dagilimlar
Koklea minimum doz 126,8 652,5 280,4 117,0
Koklea maksimum doz  478,3 949,8 703,8 165,0
Koklea ortalama doz 252,1 735,0 428,3 125,3

4.3 Beyin Sap1 I¢in Elde Edilen Bulgular

Bloklu planlanan hastalarda beyin sap1 maksimum doz dagilimi ise 172,7 cGy
ile 1390,3 cGy araliginda olup ortalama 893,9 cGy (£340,2) degerindedir.
Bloksuz planlanan hastalarda beyin sap1 maksimum doz dagilimi ise 177,2 cGy

ile 1350,3 cGy araliginda olup ortalama 868,7 cGy (£342,9) degerindedir. Tiim
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hastalarin bloklu ve bloksuz olmak iizere beyin sap1 maksimum dozlar1 Cizelge

4.6°de verilmekte, ilgili grafik Sekil 4.4°de yer almaktadir.

Cizelge 4.6: Tiim Hastalarin Beyin Sap1t Maksimum Doz Degerleri

Hasta BEYIN SAPI BLOKSUZ BEYIN SAPI BLOKLU
No. Dmax (cGy) Dmax (cGy)
1 684,8 812,7
2 639,7 701,2
3 1155,7 1155,2
4 861,6 844,8
5 1350,7 1390,3
6 548,3 602,8
7 1250,6 1250,6
8 888,1 888,3
9 1065,1 1138,9
10 1083,7 1122,1
11 271,1 336,2
12 759,3 749,3
13 1106,2 1087,6
14 396,4 386,7
15 987,5 1019,8
16 1168 1207,6
17 1181,5 1205,5
18 607,9 621,1
19 1190 1184,3
20 177,2 172,7
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Sekil 4.4: Hastalarin Beyin Sap1 Maksimum Doz Dagilimlari
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Bloklu planlanan hastalarda beyin sap1 ortalama doz dagilimi 16,4 cGy ile 285,3
cGy araliginda olup ortalama 118,78 cGy (+88,2) degerindedir. Bloksuz
planlanan hastalarda beyin sap1 ortalama doz dagilimi 15,7 cGy ile 280,5 cGy
araliginda olup ortalama 118,36 cGy (£85,4) degerindedir. Tiim hastalarin beyin
sap1 ortalama doz dagilimlarinin tablo verileri Cizelge 4.7’de, verilerin grafigi

Sekil 4.5 ‘de gosterilmektedir.

Cizelge 4.7: Tim Hastalarin Beyin Sap1 Ortalama Doz Degerleri

Hasta BEYIN SAPI BLOKSUZ BEYIN SAPI BLOKLU
No. Dort (cGy) Dort (cGy)
1 70,3 36,1
2 30,9 334
3 178,0 177,0
4 89,9 93,2
5 110,5 110,7
6 81,7 86,7
7 161,7 160,6
8 97,4 96,1
9 202,2 215,0
10 217.4 2242
11 19,6 22,8
12 45,2 46,2
13 125,2 123,1
14 23,8 24,1
15 2229 228,4
16 108,7 109,4
17 280,5 285,3
18 19,0 19,5
19 266,6 267,5
20 15,7 16,4
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Sekil 4.5: Hastalarin Beyin Sap1 Ortalama Doz Dagilimlari

Tim hastalardaki planlamaya gore beyin sapt minimum, maksimum, ortalama
doz degerleri (cGy) ve standart sapma degerlerinin dagilimlar1 Cizelge 4.8 ‘de
verilmistir.

Cizelge 4.8: Bloklu ve bloksuz planlanan hastalarin beyin sap1 doz dagilimlari
Bloklu planlanan hastalarin Beyin sap: doz dagilimlar:

Minimum Maksimum Ortalama +SD

(cGy) (cGy) (cGy)
Beyin sapt maksimum 172,7 1390,3 893,9 340,4
doz
Beyin sap1 ortalama doz 16,4 285,3 118,8 88,2
Bloksuz planlanan hastalarin Beyin sapt doz dagilimlart
Beyin sapt maksimum 177,2 1350,7 868,7 342,9
doz
Beyin sap1 ortalama doz 15,7 280,5 118,4 85,4

4.4 Planlanan Hedef Hacmi icin Elde Edilen Bulgular

Planlanan hedef hacmi degerlerine bakildiginda, hastalarda %95’lik voliimlerin
aldig1i maksimum doz degerleri Cizelge 4.9 ‘da gosterilmektedir. Bu degerlerin

dagilimlarinin grafigi Sekil 4.6 ‘da yer almaktadir.
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Cizelge 4.9: Tiim hastalarin PTV Doz Degerleri (D95)

Hasta PTV BLOKSUZ PTV BLOKLU
No.
D95max (cGy) D95max (cGy)
1 12,29 10,17
2 11,9 11,42
3 12,42 12,0
4 12,26 12,42
5 12,77 12,61
6 12,77 12,93
7 12,74 12,45
8 12,9 12,68
9 12,16 12,26
10 12,0 12,9
11 13,32 13,7
12 12,84 11,94
13 12,84 12,45
14 12,19 11,65
15 12,71 12,48
16 11,94 11,87
17 12,84 12,71
18 13,13 12,0
19 13,03 13,06
20 13,03 12,39
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Sekil 4.6: PTV Doz Dagilimlar1 (D95)
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Planlanan hedef hacmi degerlerine bakildiginda, %95’lik voliimlerin aldig1 doz
bloklu olgularda 10,17 cGy ile 13,7 cGy arasinda dagilim gdstermekte olup
ortalama 12,3 cGy (£0,73) degerindedir. Planlanan hedef hacmi degerlerine
bakildiginda bloksuz olgularda 11,9 cGy ile 13,3 cGy arasinda dagilim
gostermekte olup ortalama 12,6 cGy (+0,42) degerindedir. (Cizelge 4.10)

Cizelge 4.10: Planlanan Voliimlerin %95°lik doz Bulgularinin Tim
Hastalardaki Genel Dagilimlari

Minimum Maksimum Ortalama +SD

(cGy) (cGy) (cGy)
Planlanan hacim %95 10,2 13,7 12,3 0,73
dozu
(Bloklu Planlarda)
Planlanan hacim %95 11,9 13,3 12,6 0,42
dozu

(Bloksuz Planlarda)

4.5 Paddick Konformalite Indeksi icin elde edilen bulgular

Bloklu planlanan hastalarda konformalite indeksi degerleri 0,574 ile 0,817
arasinda degismekte olup ortalama 0,733 (+0,078) degerindedir. Bloksuz
planlanan hastalarda konformalite indeksi degerleri 0,666 ile 0,825 arasinda
degismekte olup ortalama 0,759 (+0,052) degerindedir. Tim hastalarin
konformalite indeksi degerleri Cizelge 4.11°de, bu degerlerin dagilim grafigi
Sekil 4.7 ‘de ve yukarida belirtilen minimum, maksimum, ortalama ve standart

sapmalar1 Cizelge 4.12 ‘de gosterilmektedir.
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Cizelge 4.11: Tiim hastalarin Paddick Konformalite Indeksi Degerleri

Hasta CI BLOKSUZ CI BLOKLU
No.
1 0,714 0,574
2 0,711 0,599
3 0,8 0,799
4 0,787 0,783
5 0,726 0,753
6 0,811 0,764
7 0,801 0,803
8 0,666 0,672
9 0,825 0,807
10 0,8 0,817
11 0,715 0,861
12 0,725 0,65
13 0,806 0,79
14 0,672 0,649
15 0,813 0,796
16 0,766 0,752
17 0,803 0,797
18 0,725 0,64
19 0,809 0,808
20 0,713 0,728
g E
E o09f
2 =
3 08F
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Sekil 4.7: Tiim Hastalarin Paddick Konformalite indeksi Dagilimlart
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Cizelge 4.12: Paddick Konformalite Indeksi icin elde edilen bulgular
Bloklu planlanan hastalar

Minimum Maksimum Ortalama +SD
Konformalite indeksi 0,574 0,817 0,733 0,078
Bloksuz planlanan hastalar
Konformalite indeksi 0,666 0,825 0,759 0,052

4.6 Homojenite Indeksi I¢in Elde Edilen Bulgular

Bloklu planlanan hastalarda homojenite indeksi degerleri ise 0,762 ile 1,219
araliginda dagilim gdostermekte olup ortalama 0,96 (+0,097) degerindedir.
Bloksuz planlanan hastalarda homojenite indeksi degerleri ise 0,721 ile 1,082
araliginda dagilim gostermekte olup ortalama 0,88 (£0,088) degerindedir. Tiim
hastalarin homojenite indeksi degerleri Cizelge 4.12°de, bu degerlerin dagilim
grafigi Sekil 4.8 ‘de ve yukarida belirtilen minimum, maksimum, ortalama ve

standart sapmalar1 Cizelge 4.13 ‘de gosterilmektedir.

Cizelge 4.13: Tiim hastalarin Homojenite Indeksi Degerleri

Hasta No HI BLOKSUZ HI BLOKLU
1 1,02 1,219
2 0,903 0,965
3 0,961 1,002
4 0,939 0,914
5 0,842 0,963
6 0,857 0,904
7 0,863 0,873
8 0,821 0,869
9 1,082 1,103
10 0,947 1,035
11 0,721 0,762
12 0,797 0,926
13 0,808 1,018
14 0,827 0,943
15 0,882 0,938
16 0,93 1,004
17 0,863 0,932
18 0,786 0,903
19 0,965 0,997
20 0,799 0,859
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Cizelge 4.14: Homojenite Indeksi I¢in Elde Edilen Bulgular

Bloklu planlanan hastalar

Minimum Maksimum Ortalama +SD

(cGy) (cGy) (cGy)
Homojenite indeksi 0,762 1,219 0,957 0,097
Bloksuz planlanan hastalar
Homojenite indeksi 0,721 1,082 0,881 0,088

4.7 Verilerin karsilastirilmasi

Yukarida belirtilmis olan dagilimlardaki veriler i¢in bloklu ve bloksuz gruplar
arasinda SPSS 22.0 istatistik programi kullanilarak istatiksel iliski
degerlendirilmistir. Uygun testlerin se¢iminden dnce normal dagilimlar kontrol
edilmistir ve Bu durum Kolmogorov-Smirov ve Shapiro-Wilk testlerine gore
degerlendirilmistir. P degeri 0,05’den kii¢iik olanlarin dagilimlarinin normal
dagilimdan farkli oldugu, yani non-parametrik testlerle analiz yapilacagi
sonucuna varilmistir. P degeri 0,05’den biiyiik ise, normal dagilim gosterdigi ve
analizlerin parametrik testler ile yapilacagi sonucuna varilmaktadir. Buna gore
koklea minimum dozu, koklea maksimum dozu, koklea ortalama dozu, beyin
sap1 maksimum ve ortalama dozlari, PTV ve homojenite indeksi icin p degeri

0,05’den biiyiik bulundugundan normal dagilim gosterdigi anlasilmistir. Bu
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degiskenlerin istatistiksel analizleri i¢in parametrik testler seg¢ilmistir.
Paddick’in konformalite testi icin 0,038 (bloklu) ve 0,037 (bloksuz) olarak
0,05’ten kii¢iik bulundugu i¢in normal dagilim gostermedigi anlagilmistir. Bu
nedenle gruplar arasi istatistiksel karsilastirma ig¢in non-parametrik test ile

degerlendirilmistir.

4.7.1 Koklea bloklu ve bloksuz planlarda koklea maksimum doz karsilastirmasi

Bloklu ve bloksuz planlarda koklea maksimum doz karsilastirilmast igin
independent  samples t parametrik testi  kullanilarak  ortalamalar
kargilagtirtlmistir. Buna gore gruplar arasinda istatistiksel anlamli iligki
gorilmistir (p=0,005; p<0,05). Bloklu olan grupta koklea maksimum dozunun
bloksuz olan gruba gore anlamli olarak daha diisiik oldugu yoniinde goriilmiistiir

(Cizelge 4.14).

Cizelge 4.15: Koklea bloklu ve bloksuz planlarda koklea maksimum doz
karsilastirmasi

Ortalama  £SD F degeri T degeri P degeri
Bloklu 5448 cGy 1696
Bloksuz 703,8cGy 165 0,061 3,005 0,005*

4.7.2 Koklea bloklu ve bloksuz planlarda koklea minimum doz karsilastirmasi

Bloklu ve bloksuz planlarda koklea minimum doz karsilastirilmast igin
independent  samples t parametrik testi  kullanilarak  ortalamalar
kargilagtirtlmistir. Buna gore gruplar arasinda istatistiksel anlamli iligki
gorilmiistiir (p=0,017). Bloklu olan grupta koklea minimum dozunun bloksuz
olan gruba gore anlamli olarak daha diisiik oldugu goriilmiistiir (Cizelge 4.15).

Cizelge 4.16: Koklea Bloklu ve Bloksuz Planlarda Koklea Minimum Doz
Karsilastirmasi

Ortalama  £SD F degeri T degeri P degeri
Bloklu 188,5cGy  115,2
Bloksuz 280,4cGy 117 0,026 2,501 0,017*

4.7.3 Koklea bloklu ve bloksuz planlarda koklea ortalama doz karsilastirmasi

Bloklu ve bloksuz planlarda koklea ortalama doz Kkarsilagtirilmas: igin
independent  samples 't parametrik testi  kullanilarak  ortalamalar

karsilagtirtlmistir. Buna gore gruplar arasinda istatistiksel anlamli iliski
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gorilmustir (p=0,003). Bloklu olan grupta koklea ortalama dozunun bloksuz

olan gruba gore anlamli olarak daha diisiik oldugu goriilmiistiir (Cizelge 4.16).

Cizelge 4.17: Koklea Bloklu ve Bloksuz Planlarda Koklea Ortalama Doz
Karsilastirmasi

Ortalama  £SD F degeri T degeri P degeri
Bloklu 306,1 1211
Bloksuz 428,3 125,3 0,117 3,135 0,003*

4.7.4 Bloklu ve bloksuz planlarda planlanan hedef hacminin karsilastirmasi

Bloklu ve bloksuz planlarda planlanan hedef hacminin (%95’lik izodoz
hacminin) karsilastirilmas1 i¢in independent samples t parametrik testi
kullanilarak ortalamalar karsilastirilmistir. Buna gdre gruplar arasinda

istatistiksel anlamli olarak iliski bir goriilmemistir (p=0,120) (Cizelge 4.17).

Cizelge 4.17: Bloklu ve bloksuz planlarda planlanan doz hacminin
kargilagtirmasi

Ortalama  £SD F degeri T degeri P degeri
Bloklu 12,3 0,73
Bloksuz 12,6 0,42 1,463 1,592 0,120

4.7.5. Koklea bloklu ve bloksuz planlarda beyin sap1 maksimum doz

karsilastirmasi

Bloklu ve bloksuz planlarda beyin sapt maksimum doz karsilagtirilmasi igin
independent  samples t parametrik testi  kullanilarak  ortalamalar
karsilagtirilmistir. Buna gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iligki goriilmemistir (p=0,817) (Cizelge 4.18).

Cizelge 4.18: Koklea bloklu ve bloksuz planlarda beyin sapt maksimum doz
karsilastirmasi

Ortalama  £SD F degeri T degeri P degeri
Bloklu 893,9cGy 3404
Bloksuz 868,7 cGy 3429 0,008 -0,233 0,817
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4.7.6. Koklea bloklu ve bloksuz planlarda beyin sap1 ortalama doz

karsilastirmasi

Bloklu ve bloksuz planlarda beyin sapt ortalama doz karsilastirilmast igin

independent  samples t  parametrik testi  kullanilarak  ortalamalar

karsilagtirilmistir. Buna gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iligki goriilmemistir (p=0,988) (Cizelge 4.19).

Cizelge 4.19: Koklea bloklu ve bloksuz planlarda beyin sap1 ortalama doz

kargilagtirmasi

Ortalama  £SD F degeri T degeri P degeri
Bloklu 118,8cGy 88,2
Bloksuz 118,4cGy 854 0,026 -0,015 0,988

4.7.7. Koklea bloklu ve bloksuz planlarda konformalite indeksi karsilastirmasi

Bloklu ve bloksuz planlarda konformalite indeksi karsilagtirilmasi igin Mann
Whitney U non-parametrik testi kullanilarak ortalamalar karsilastirilmistir. Buna

gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski goriilmemistir

(p=0,209) (Cizelge 4.20).

Cizelge 4.20: Koklea bloklu ve bloksuz planlarda konformalite indeksi
karsilastirmasi

Ortalama +SD P degeri
Bloklu 0,733 0,078
Bloksuz 0,759 0,052 0,209

4.7.8. Koklea bloklu ve bloksuz planlarda homojenite indeksi karsilastirmasi

Bloklu ve bloksuz planlarda homojenite indeksi karsilagtirilmas: igin

independent  samples t parametrik  testi  kullanilarak  ortalamalar

karsilagtirtlmistir. Buna gore gruplar arasinda istatistiksel anlamli iliski gorildi
(p=0,013) (Cizelge 4.21). Bu iliski bloklu olan grupta homojenite indeksinin

bloksuz olan gruba gore anlamli olarak daha yiiksek oldugu gorilmiistiir.

Cizelge 4.21: Koklea bloklu ve bloksuz planlarda homojenite indeksi

kargilagtirmasi

Ortalama +SD F degeri T degeri P degeri
Bloklu 0,96 0,097
Bloksuz 0,88 0,088 0,001 -2,593 0,013*
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5. TARTISMA VE SONUC

Vestibular Schwannoma beyin sap1, koklea ve diger kraniyal sinirlere yakinlig:
nedeniyle tedavi planlamasi olduk¢a zor bir lezyondur. SRS’nin lokal
kontroldeki olumlu katkisi bir¢ok ¢alisma ile gosterilmistir. Stereotaktik
radyocerrahi tedavisinde oncelikli amag; hedef hacime gereken dozu en iyi
sekilde verirken, cevre kritik organlara zarar vermemek ve saglikli beyin
dokusunu en iyi sekilde korumaktir. Hedef hacim tedavisinde kullanilan her
atimda bloklama sistemi devreye girmezken sadece kritik organ ile ayn1 kesitte
yer alan atimlarda bloklama sistemi devreye girmektedir. Boylelikle hedef
hacim doz sariminda 6nemli kayiplar s6z konusu olmaz iken, kritik organ iy1 bir
sekilde korunarak olabilecek minimal dozu almasi saglanir. Bu arastirmada 14
kadin, 6 erkek olmak tizere 20 Vestibular Schwannoma tanili hastada MASEP
Infini RGS tedavi cihazinin bloklama 6zelligi kullanilarak hacim ve doz sarim

uygunlugundaki farkliliklar ile koklea doz farkliliklar1 degerlendirilmistir.

Bu ¢alisma sonucunda planlanan hedef hacmi koklea bloklu hastalarda 12,3
(£0,73), bloksuz olgularda ise 12,6 (+0,42) degerindedir. Paddick konformalite
indeksi bloklu planlanan hastalarda 0,733 (£0,078), bloksuz planlanan olgularda
0,759 (x0,052) olarak bulunmustur. Homojenite indeksi ise bloklu planlanan
hastalarda 0,957 (+£0,097), bloksuz planlanan olgularda 0,881 (+0,088) olarak

bulunmustur.

Literatiir degerlendirildiginde bu ¢alismaya benzer bir érnek yer almamaktadir.
Ancak vestibular schwannoma radyocerrahisi ardindan ortaya ¢ikan isitme
kayiplar1 nedeniyle kokleanin korunmasi, isitme duyusunun kontrolii ve uzun
donem takipleri igeren calismalar mevcuttur. Chung ve arkadaslarinin (78)
caligmasinda, 195 vestibular schwannoma hastasinda en uygun dozun bulunmasi
ve radyasyonun etkilerini daha iyi anlamak iizere tedavisi basarisiz sonu¢lanmis
olan olgularin histopatolojisinin degerlendirmesi amaglanmigstir. Gama knife ile
radyocerrahinin vestibular schwannomada bes yila kadar uzun donem etkileri

bulunmustur. TUmoér progresyonunu oOnlerken normal kranial sinirlerin
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fonksiyonuna zarar vermeden homojen dagilimin elde edildigi doz 12-Gy olarak

bulunmustur.

Massager ve arkadaslarinin c¢aligmasinda (79) Gama knife cerrahi sirasinda
vestibular schwannoma hastalarinda kokleanin aldigi radyasyon dozu
degerlendirilmistir. Buna gore koklea 1sinlamasi ile duyma durumlar1 arasindaki
iligki analiz edilmistir. Arastirmaya dahil edilen 82 vestibular schwannoma
hastas1 12 Gy’lik GKS almistir. Kokleanin aldig1 ortalama radyasyon dozu 1,30
ile 10,00 Gy arasinda (ortanca 4,15 Gy) degisim gostermistir. GKS ardindan
duyma gii¢liigli yasayan hastalarda kokleanin aldigi radyasyon dozunun daha
yiksek oldugu goriilmiistiir. Buna gore vestibular schwannoma hastalarinda
GKS tedavisinde koklea ve intrakanalikular radyasyon dozunun iligkili oldugu
sonucuna varilmistir. Arastirma bulgularimiz dahilinde GKS tedavisinde koklea
iligkisi gosterilmis olan bu calismaya bloklu tedavi plani ile kokleanin alacagi

maksimum dozun azaltilabilecegi yoniinde katki saglamaktadir.

Timmer ve arkadaslarinin g¢alismasinda (80) vestibular schwannoma
hastalarinda GKS ardindan isitme duyusunun korunumu koklea radyasyon dozu
ile iligkilendirilmistir. Kokleadaki maksimum doz ortalamast 10,27 Gy,
ortalama minimal doz 2,6 Gy olarak bulunmustur. Isitme duyusunun korunmasi
kokleadaki maksimum radyasyon dozu ile korelasyon goéstermektedir. Bu
calismaya gore kokleadaki radyasyon dozunun azaltilmasi i¢in kesin bir
planlama gelistirilmesi gerekmektedir. Calisma bulgularimiz kokleanin bloklu
tedavi plani ile alacagi bu maksimum radyasyon dozundan korunabilenecegini

gostererek onemli bir katki saglamaktadir.

Hayhurst ve arkadasglarinin c¢alismasinda ise (81) vestibular schwannoma
hastalarinda radyocerrahinin isitsel olmayan yan etkilerin klinik ve dozimetrik
prediktorleri tanimlanmistir. Calisma sonucunda 5cm® hedef hacmi esik
degerinin radyasyonun yan etkileri acisindan prediktif degeri oldugu
gosterilmistir. Ayrica 5. sinir i¢in maksimum tolere edilebilir doz 9 Gy olarak

bulunmustur.

Sharma ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada (82) vestibular schwannomada en
iyl Paddick CI degeri 0,62+0,12 olarak bulunmustur. Bu deger ¢alismamizdaki
bloklu ve bloksuz planlanan hastalarin CI araligina denk gelmektedir. Statik

konformal alan, dinamik konformal arc, yogunluk ayarli radyocerrahi
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planlarinin beyin sapinda 11,04 + 2,23 ile 11,53 £ 1,10 Gy arasinda, koklea 9,02
+ 1,79 ile 10,15 + 1,26 Gy arasinda maksimum dozlar1 bulunmustur. Ortalama
Koklea dozu en diisiik statik konformal alan ile 4,534+0,86 Gy tespit edilmistir.
Calismamizda da, beyin sapit maksimum dozlarinda lezyon yakinligina gore
maksimum dozda 11-12 Gy lik noktasal dozlar bulunmus olup, koklea
dozlarinda diger planlama tekniklerine gore daha diisiik dozlar bloklu planlarda
maksimum 227,7-772,4 cGy araliginda, bloksuz planlarda 478,3-949,8 cGy
araliginda elde edilmistir. Bu durumda koklea dozlar1 statik konformal alan ile

tespit edilen dozlarla benzerdir.

Linskey (83) vestibular schwannoma SRS tedavisinde isitme duyusu
korunmasinda onemli olan degiskenleri soyle ifade etmektedir; ventral koklear
niikleusun 9 Gy ya da daha az doz alacak sekilde 3 boyutlu konformalite ile
radyasyon verilmesi, kontrastli T2 agirlikli MR voliimetrik goriintiileme
teknikleri ile i¢ isitme kanalinin anterior sinirinin dislanmasinda ve koklear
siniri dislamak i¢in 3D tiimOr sinirimin dikkatli bir sekilde tanimlanmasi ve
timor marjin dozunun 12 Gy ya da daha az olmasidir. SRS tedavisinde isitme
fonksiyonunun korunmasina yonelik yaklasim ele alan bu g¢alisma, konunun
farkindalig1 ve yaklasim agisindan uyumludur. Ancak daha 6nce de belirtildigi
lizere literatiirde yaptigimiz g¢alisma ile dogrudan karsilastirilabilecek

benzerlikte ¢alisma mevcut degildir.

Watanabe ve arkadaslar1 (84) vestibular schwannomada SRS’nin uzun dénemde
tedavi ¢iktilarin1 degerlendirmistir. Calismalarinda tiimor kapsami ile fasyal ve
koklea sinirlerinin asir1 radyasyondan korundugu, timdr kontroliine ve isitme
duyusunun korundugu 6zel bir doz planlama teknigi veritabani kullanilmistir.
Buna gore ortalama koklea dozu 2,3 ile 5,7 Gy araliginda degismistir. SRS
sonrast 60. aydan 180. aya kadar isitme korunma oranlarina bakildiginda
%49°dan %12’lere kadar azalan bir durum goriilmistir. Bu durum timor
kontrolii kabul edilir boyutta olmasina karsin uzun dénemde isitme duyusunun

korunmasinin yetersiz oldugunu gostermektedir.

Calismalardan elde edilen bilgiler dahilinde tiimdr kontrolii en yiiksek diizeyde
saglanirken  kokleanin  korundugu  planlama  teknigi tam  olarak
aydinlatilamamistir. Yaptigimiz ¢alisma sonucunda bloklu olan grupta koklea

minimum, maksimum ve ortalama dozlar1 bloksuz olan gruba gore anlamli
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olarak daha diisiik bulunmustur. Bu durum koklea bloklanmasi ile kokleanin

aldig1 radyasyon dozunun azaltilabildigi goriilmiistiir.

Yaptigimiz ¢aligma sonucunda bloklu olan grupta koklea minimum, maksimum
ve ortalama dozlar1 bloksuz olan gruba gore anlamli olarak daha diisiik
bulunmustur. Bu durum koklea bloklanmasi ile kokleanin aldigi1 radyasyon
dozunun azaltilabildigini gostermistir. Sonu¢ olarak kranyum i¢i lezyon hedef
1sinlamalarinda; kritik organ coklugu ve yakinligi durumlarinda bloklama

ozelligi kullanilmasinin gerekliligi gorilmustiir.
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