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OZET

Amag: Orofarenks kanserlerinde konvansiyonel linac tabanl yogunluk ayarl: radyoterapi
(SYART) ve Helikal Tomoterapi tabanh yogunluk ayarl radyoterapi (HT-YART) tedavi
tekniklerinin, hedef hacimdeki doz dagmmi ile kritik organlann 6zellikle
temporomandibuler eklem ve konstriktor faringeus kas: korunmasi agisindan, dozimetrik

olarak karsilastirilmasi bu tez ¢calismasmin amacidir.

Yontem: Bu retrospektif caligmada, 13 orofarenks kanseri tanisi almig hastalarin
bilgisayar tomografi kesitleri, hedef hacimler ve kritik organlarin konturlart yer
almaktadir. Her hasta icin SYART ve HT-YART teknikleriyle fraksiyon basina 2 Gy doz
ile toplam 60, 66 ve 70 Gy doz tanimlamasiyla 26 tedavi plan: tasarlanmigtir. Tekniklerin
dozimetrik degerlendirilmesi ve karsilastirmasi, doz hacim histogram: (DVH), homojenite
indeks (HI) ve konformite indeks (CI) parametrelerine gore yapilmistir. Tim tedavi
planlarmin sonuglari, hedef hacimler ve kritik organlara ait dozimerik parametreler
istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Ayrica, her bir teknik igin tedavi sireleri
karsilastirilmigtir. Tum planlar igin hedef diginda kalan saglikli dokunun aldig1 5,10,15 ve

20 Gy’lik dozun hacim yizde degeri analiz edilmistir.

Bulgular: PTV agisindan HT-YART teknigi SYART teknigine gore daha basarili
sonuclar vermigstir. HI tim teknikler igin kabul sinirlarinda goruldi ancak, Cl agisindan
HT-YART teknikleri daha uygun bulunmustur. Tedavi stresi HT-YART tekniginde
SYART teknigine gore yuksek bulunmustur. VSD (saglikli doku hacmi) analizinde
SYART teknigi HT-YART teknigine gore Ustiin bulunmustur.

Sonug: HT-YART planlar ve sYART tedavi planlarinin orofarenks kanser hastalarina
uygulanabilir sonuclar sagladig: tespit edilmistir. HT-YART planlari SYART planlarina
kiyasla kritik organ dozu agisindan daha avantajhdir. Elde edilen sonuglar yeniden

1sinlama stratejileri g6z 6niinde bulundurularak dikkate alinmalidir.

Anahtar Kelimeler: YART, Orofarenks Kanseri, Radyoterapi, Tomoterapi



ABSTRACT

Objective: The aim of this thesis study is to compare conventional linac-based intensity
modulated radiotherapy (SIMRT) and Helical Tomotherapy based intensity modulated
radiotherapy (HT-IMRT) treatment techniques in oropharyngeal cancers with dose
distribution at target volume in terms of protection of critical organs, especially

temporomandibular joint and constrictor pharyngeal muscle.

Method: In this retrospective study, computer tomography sections, target volumes and
contours of critical organs of 13 patients diagnosed with oropharyngeal cancer are
included. For each patient, 26 treatment plans were designed with SIMRT and HT-IMRT
techniques, with 2 Gy doses per fraction and a total dose definition of 60, 66 and 70 Gy.
Dosimetric evaluation and comparison of techniques were made in accordance with dose
volume histogram (DVH), homogeneity index (HI) and conformity index (CI) parameters.
The results of all treatment plans, target volumes and dosimeric parameters of critical
organs were evaluated statistically. In addition, treatment times for each technique were
compared. For all plans, the volume percent value of the 5, 10, 15 and 20 Gy dose taken

by the healthy tissue outside the target was analyzed.

Results: In terms of PTV, the HT-IMRT technique gave more successful results than the
SIMRT technique. HI was within the acceptable limits for all techniques, but HT-IMRT
techniques were found to be more suitable for CI. The duration of treatment was found to
be higher in the HT-IMRT technique compared to the SIMRT technique. In VSD (healthy
tissue volume) analysis, the SIMRT technique was found to be superior to the HT-IMRT

technique.

Conclusion: HT-IMRT plans and sIMRT treatment plans have been found to provide
viable results for oropharyngeal cancer patients. HT-IMRT plans are more advantageous
in terms of critical organ dose compared to SIMRT plans. The results obtained should be

considered with re-irradiation strategies in mind.

Keywords: IMRT, Oropharyngeal Cancer, Radiotherapy, Tomotherapy
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1. GIRIS

Bas boyun kanserleri diinyadaki tim kanserler icerisinde 6. sirada yer almaktadir (Bayir
ve Dogan, 2020). Bas boyun kanserleri genellikle ileri yaslarda (50-70 yas) goriulmekle
birlikte cocuklarda da gorilebilir. Erkeklerde gortulme orani kadinlardan daha fazladur.
Bazi tirleri, bazi cografi bolgelerde daha sik gozlenir (6rn. Nazofarenks kanseri Uzakdogu

bolgelerinde daha sik gozlenir) (Arslan, 2012).

Bas ve boyun kanserleri dudak, oral kavite, paranazal sinusler, nazal fossa, tlkurik
bezleri, nazofarinks, orofarenks, hipofarinks, larinks ve boyun bolgesinin habis
timorlerini icerir. Bas boyun kanserlerinde ana tedavi yontemleri cerrahi, radyoterapi ve

kemoterapidir (Aydiner ve Topuz, 2006).

Sigara ve alkol en dnemli etkenlerden biridir. Genetik yatkinlik, beslenme bozukluklari,
vitamin eksikligi diger risk faktorleri arasindadir. Zayif agiz hijyeni, uygunsuz protezlerin
kullanimi, kronik enfeksiyonlar, gastrodzofageal refli ve 6zellikle viral enfeksiyonlar
(EBV, HPV) ek risk faktorleridir (Beyzadeoglu ve Ebruli, 2018).

Kanser hucrelerinin iyonlastirict radyasyonla yok edilmesi veya c¢ogalmasmin
durdurulmasina Radyoterapi (RT) denmektedir. Radyoterapinin amaci, tanimlanmis bir
timor hacmine, cevresindeki saglikli dokulara olabildigince en az zarar olusturacak
sekilde mimkun olan en yiksek dozu vererek lokal kontroliin saglanmas: ve hayat
kalitesinin arttinlmasidir (Carol ve ark, 1992; Coskun ve ark, 2017). Bas boyun
kanserlerinin tedavisinde radyoterapi 6nemli bir yere sahiptir. Gerek erken ve lokal ileri
evre tumorlerde primer tedavi yontemi olarak gerekse lokal ileri evre tlimérlerde
postoperatif olarak kullaniimaktadir. Bas boyun bdélgesi anatomisinin kompleks olusu
bircok risk altindaki organi barindirmas: radyoterapi planlamasini glclestirmektedir.
Gelisen teknoloji ve bunun getirdigi planlama teknikleri ile bu problemler asilmaya
calisilmaktadir. Farkli planlama metotlarinin kullaniimasindaki amag, hedef timor
hacmini en uygun sekilde kapsayan ve normal dokularda en distk radyasyon hasarina

neden olabilecek doz dagilimlarinin saptanmasidir (Korkdse, 2013).



Ug boyutlu gériintiilenen hedefe dogrudan génderilen radyasyon, saglikh dokulara verilen
zarart en aza indirmeyi basarmasinin avantajiyla birlikte bu teknigin kompleks doz
hesaplamalar igermesinden dolay: tedavi planlama bilgisayar1 daha fazla hesaplama
zamanina ihtiyag duymakta, ¢ok basamakli prosedirler, uzun isinlama suresi, yeni
konturlama tanimlart gibi etkenler agisindan zorluklari oldugu bildirilmektedir. Bu
noktada daha kuvvetli algoritmalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Statik YART da karmasik
sistemlerin simtlasyonlari i¢in uygun olan, ¢cok sayida bagimsiz deneme sonrasi olasilik
degerlendirerek ¢ozum Ureten istatistik tabanli Monte Carlo algoritmas: kullaniimaktadir
(Fang ve Boas, 2009). Coklu tedavi sahalar: ve ¢oklu alt segmentlerin hesap edilmesinin
uzun zaman almas: bu yontemin dezavantajlarindandir. Helikal Tomoterapi, kanser
hastalarinin tedavisinde kullanilan son tekniklerden biri olan YART yapan bir radyoterapi

cihazidir.

Bu caligmada, bilgisayarli tomografi kesitleri alinmig 13 orofarenks kanseri tanili
hastalarin retrospektif olarak SYART ve HT-YART planlarmnin hedef dozu, risk altindaki
organlari, 6zellikle temporomandibuler eklem ve konstruktor faringeus kasi, saglikli doku
hacminin aldig1 dozlar ve tedavi sureleri agisindan dozimetrik degerlendirmeyle

karsilastirtlmas: amaglanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Orofarenks Anatomisi ve Fizyolojisi

Farenks bogazin tibbi adidir. Farenks yani yutak; orofarenks (agzin hemen arkasi),
hipofarinks (girtlak - larinkse yakin) ve nazofarenks (bogazin burunla birlestigi yer-st
yutak) olmak tzere 3 bolimden olusur

(https://my.clevelandclinic.org/health/diseases/12180-oropharyngeal-cancer) (Sekil 1).

Burun boglugu

Nasofarenks
Agiz boglugu

Dil .
=45 = Orofarenks

~—— Hipofarenks
; Farenks

Larinks

Sekil 2.1. Orofarenksin Anatomik Gosterimi (Cancer Education and Research Institute, Inc.)

Orofarenks, farinksin sert damak yatay diizleminden hyoid kemik seviyesine kadar uzanan
kismidir. Nazofarenks ve hipofarinks arasinda bulunur ve 4 ayr alt bolgeye ayrilir.
Anatomik olarak orofarenks dil tabani, yumusak damak, tonsiller bdlge ve posterior
faringeal duvardan olusur (Yilmaz Oval ve Can, 2018).

Orofarenks, yutma, normal konusma uretimi ve solunumda 6nemli bir rol oynar. Bu
islevler, farenksteki yapilar i¢indeki koordineli néromuskdler olaylarin sonucudur. Bu
bolgeden kaynaklanan timdrlerin tedavisinden sonra konusma ve yutma fonksiyonunun
uygun sekilde rehabilitasyonu icin bu olaylarin dogru anlagilmas: gok 6nemlidir. Yutma,
bu iglevlerin en karmasik olani olabilir ve genellikle 4 kisma ayrilir: (1) oral hazirlik
asamast, (2) oral nakil asamasi, (3) faringeal asama ve (4) yemek borusu asamasi. Oral
fazlar gonulli kontrol altindayken faringeal ve 6zofagus fazlar istemsizdir. Orofarenks

ilk 3 asamada 6nemli bir rol oynar (Duvvuri ve Myers, 2009).



2.2. Orofarenks Kanseri

Orofarenks dil koki, yumusak damak, bademcik (tonsil) bolgesi ve arka faringeal duvar
(yutak) bolgelerinin birlesiminden olusur. Bu bdlgelerin herhangi birinde olusan kansere
orofarenks kanseri denir. Orofarenks kanserlerin % 90'indan fazlasi, agz1 ve bogazi
kaplayan diiz ylzeyli hiicrelerden kaynaklanan skuamdz hicreli karsinomlardir (SCC)

(https://my.clevelandclinic.org/health/diseases/12180-oropharyngeal-cancer). Bu kanser

tird hem yerel olarak biylime hem de diger bdlgelere yayilma potansiyeline sahiptir.
Orofarenkste oldugu gibi agiz boslugundaki, dilin tabanmi, bademcikleri, yumusak damak

ve farenks duvarlarini igeren bogazin dokusunda da gelisebilir (Wierzbicka ve ark, 2015).

Orofarenks kanseri; oral human papilloma viriisii enfeksiyonunun neden oldugu HPV
pozitif orofarenks kanseri ve alkol, titun veya her ikisinin kullanimina ve diger bazi
nedenlere bagli HPV negatif orofarenks kanseri, olmak tzere baslica iki turdir (Parkin,
2006).

2.2.1 Etiyoloji

Agiz boslugu ve orofarenks lezyonlarin ¢ogu iyi huyludur. Bu bdlgede meydana gelen
malign lezyonlar arasinda skuamdz hicreli karsinomlar (SCC) baskindir. Orofarenkste
meydana gelebilecek diger maligniteler arasinda mindr tukirik bezi kaynakli adenoid
kistik karsinom veya mukoepidermoid karsinom gorilebilir. Bunlarin disinda nadir olarak
rabdomyosarkom ve fibrosarkom gibi malign mezenkimal tiimorler gelisebilir (Demirkan,
2011). Skuamoz hiicreli karsinomlar i¢in en yaygin olarak bilinen risk faktorleri, uzun
sureli asir1 alkol tuketimi ve titun kullanimn: igerir. EK olarak, human papilloma
virdstinin (HPV) skuamdz hiicreli karsinomlarin gelisimi ile iliskili oldugu gosterilmistir
(Trotta ve ark, 2011).

2.2.2. Epidemiyoloji ve Insidans

Orofarenks kanseri insidans: yasa, cinsiyete ve irka gore degismektedir. Surveillance,
Epidemioloyg, and End Results (SEER) verilerine gore, 5 yillik hayatta kalma yuzdesi %
66,2; 2020 de tahmini 6lim sayis1 10.750 iken, tim kanser élumlerinin % 1,8 dir

(https://seer.cancer.gov/statfacts/html/oralcav.html, Erisim tarihi: 02 Subat 2020).

Epidemiyolojik calismalar, 1980’lerin sonundan itibaren; larinks, hipofarinks ve oral



kavite kanser insidansinda bir diisiis oldugunu gostermistir. Bu dlsiistin nedeni kanserler
icin birincil risk faktori olan sigara ve alkol kullaniminin azalmasi ile iliskilendirilmistir.
Tutin ve alkol kullammmin azalma egilimine ragmen, orofarenks kanseri insidansi
baslangicta sabit kalmis ve sonrasinda yikselmeye baslamistir. Orofarenks kanser
vakalarmin % 95’ den fazlasini human papilloma viriistinin neden oldugu skuamdéz
hicreli karsinom (SCC) olusturmakta ve ABD de bu artisin nedeni olarak kabul
edilmektedir (Beyzadeoglu ve Ebruli, 2018; Xu ve ark, 2019). HPV pozitif olan
orofarenks kanserli hastalar, HPV negatif olan orofarenks kanser hastalarina kiyasla daha
1yi bir prognoza sahiptir, daha az komorbidite, daha distik alkol ve titun kullanim oranlarn

ile daha genclerde gortilme egilimindedir (Marur ve ark, 2016).

2.2.3. Tam ve Yayihm Yollar

Orofarenks kanserlerinde olgular genelde tek yonlu ve ilerleyici bogaz agrisi, yutma
zorlugu ve bogazda rahatsizhik hissiyle basvurmaktadirlar. ilk basvuru sikayetleri
genellikle lenf nodu metastazlaridir. Bilhassa dil kokiine yerlesmis timorlerde boyunda
iki yonli lenf nodu metastazi daha sik gorilmektedir (Carol ve ark, 1992). Hastalarin
yaklasik % 15-20’sinde uzak metastaz gelisir. En sik tutulan uzak organlar; akciger, kemik
ve Kkaracigerdir. Orofarenks malignitelerinin 6nemli bir kismmi skuamdz hicreli
karsinomlar olusturur. Orofarenks skuamoz hucreli karsinomlar: direkt yayilim, lenfatik

yayilim ve norovaskiler yayilim yapabilir (Yilmaz Oval: ve Can, 2018).

Tanm sirasinda yerel bolgesel yayilimi saptamak amaciyla bas-boyun bélgesinin
muayenesi 6nemlidir. Orofarenksin tam gorulebilmesi icin ayna ile indirekt muayene
gereksinimi vardir (dil koki, vallekula igin). Bu bblge cevresinde yumusak doku ¢ok
oldugundan, timor kolayca lokal invazyon yapabilir ve ileri evrelere gelebilir. Bu
bolgenin BT ve MRG ile incelenmesi ile timoriin gergek boyutlar: saptanabilir ve uzak

metastaz arastirilmas: amaciyla PET-BT yapilmasi énerilir.

2.2.4. Evreleme

Tedavi 6ncesi hastanin dogru tedavi protokoliinu belirlemek ve tedavide basarili sonug

elde edilmesi igin evrelendirmenin dogru yapilmas: gerekir. Glnlmizde bas boyun

kanserlerinin evrelemesinde American Joint Committee on Cancer (AJCC) ve The

International Union for Cancer Control (UICC) tarafindan gelistirilen TNM sistemi
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kullaniimaktadir (Tablo 2.1., Tablo 2.2. ve Tablo 2.3.). Asagidaki sorularin yanitlanmasi

icin tam testleri ve taramalardan elde edilen sonuclari kullanir:

TUmor (T): Birincil tumdr ne kadar buyukluktedir ve nerededir?

Dugim (N): Tamor lenf dugumlerine yayilmis midir, yayilmis ise nerede ve kag
tanedir?

Metastaz (M): Kanser vicudun diger bolgelerine yayilmis midir, yayilmis ise

nerede ve ne kadardir?

Tablo 2.1 HPV Kékenli Orofarenks Kanserinin Klinik TNM Smiflamasi ( AJCC 8. baski)

TO | Primeri bilinmeyen timor

T1 | Tumdrin en blylik boyutu 2 cm veya daha kiiglik

T2 | Tumdriin en biyiik boyutu 2 cm’den biiyiik ancak 4’cm den kicik

T3 | Tumdriin en blylk boyutu 4 cm’den buyik veya epiglottisin lingual yiiziine uzanim gostermesi

T4 | Orta duzeyde lokal ileri hastalik; timor larenks, ekstrensek dil kaslarina, medila pterygoid, sert
damak veya mandibulaya ve/veya 6tesine invaze

NX | Bolgesel lenf nodlar: degerlendirilemiyor
NO | Bolgesel lenf nodu metastazi yok

N1 | Bir veya aym tarafta olmak kaydiyla birden fazla lenf nodu varhg, lenf nodlarinin boyutu 6
cm’den buytk olmamalidir.

N2  iki tarafli veya karsi tarafta lenf nodu varhg, lenf nodlarmin boyutu 6 cm’den biiyik
olmamahdir.

N3 | 6 cm’den buyik lenf nodu veya nodlarmin varlhig:

MO  Metastaz yok

M1 Metastaz var



Tablo 2.2 HPV Kdékenli Olmayan Orofarenks Kanserinin Klinik TNM Simiflamas: ( AJCC 8. baski)

T

Tis

T1

T2

T3

T4

T4a

T4b

NX

NO

N1

N2

N2a

N2b

N2c

N3

N3a

N3b

Primer tumor degerlendirilemiyor

Karsinoma in situ

TUmorin en biyiik boyutu 2 cm veya daha kigik

TUmorin en buylik boyutu 2 cm’den biytik ancak 4’cm den kigiik

TUmoriin en buylik boyutu 4 cm’den biiyiik veya epiglottisin lingual yliziine uzanim gostermesi

Orta dlizeyde lokal ileri hastalik; timdr larenks, ekstrensek dil kaslarina, medila pterygoid, sert

damak veya mandibulaya ve/veya 6tesine invaze
Orta dlizeyde lokal ileri hastalik; Timor larenks, ekstrensek dil kaslarina, medila pterygoid, sert

damak veya mandibulaya invaze

Cok Ileri diizeyde lokal ileri hastalik; Timor lateral pterygoid kas, pterygoid diizlem, lateral

nazofarenks veya kafa tabanina invaze veya karotis arterini sarmis durumda

Bolgesel lenf nodlari degerlendirilemiyor
Bolgesel lenf nodu metastazi yok
Ayni tarafta en buyuk boyutu < 3 cm olan tek lenf nodu metastazi ve ekstrakapstler yayilim (-)

Ayni tarafta en buyuk boyutu > 3 cm ancak < 6 cm tek lenf nodu metastazi ve ekstrakapstiler
yayilim (-) veya ayni tarafta boyutu < 6 cm olan birden fazla lenf nodu metastazi ve
ekstrakapstler yayilim (-) veya bilateral ya da kars: tarafta boyutu <6 cm lenf nodu

metastaz(lar): ve ekstrakapsiler yayilim (-)

Ayni tarafta en buyuk boyutu > 3 cm ancak < 6 cm tek lenf nodu metastazi ve ekstrakapstiler
yayihim (-)
Ayni tarafta boyutu < 6 cm olan birden fazla lenf nodu metastazi ve ekstrakapstler yayilim (-)

Bilateral ya da kars1 tarafta boyutu < 6 cm lenf nodu metastaz(lar): ve ekstrakapsuler yayilim (-)

Boyutu > 6 cm lenf nodu metastazi ve ekstrakapstler yayilim (-) veya klinik olarak tespit

edilebilen ekstrakapsiler yayilimin oldugu herhangi bir lenf nodu metastazi
Boyutu > 6 cm lenf nodu metastaz(lar)1 ve ekstrakapsiler yayilim (-)

Klinik olarak tespit edilebilen ekstrakapsiiler yayilimin oldugu herhangi bir lenf nodu metastaz



Tablo 2.3. AJCC 2017’e gore Orofarenks Kanseri Evrelemesi

Evre0 Tis NO MO
Evrel TINO MO
Evre 1l T2 NO MO
Evre 11l T3 NO MO; T1-3 N1 MO

Evre IVA | T4a NO-1 MO; T1-4a N2 MO

Evre IVB | T4b Herhangi N MO; Herhangi T N3 MO

Evre IVC | Herhangi T Herhangi N Ml

2.3. Genel Tedavi Yaklasimlar:

Orofarenks kanser tedavi se¢iminde, hastanin genel saglik durumu, hastaligin evresi ve
yerlesim vyeri, fizyolojik fonksiyonlarin korunmas: yaninda, sosyal yasamina devam
edecegi gorintisunin bir butin olarak dikkate alinmalidir. Herhangi bir tedavi
baslamadan Once hasta multidisipliner olarak degerlendirilmelidir. Tedavide cerrahi,

radyoterapi, kemoterapi ve kombinasyonlar: kullanilir.

2.3.1. Cerrahi

Bas boyun kanserlerinin tedavisinde cerrahinin kullanilmasindaki amag, primer tumor ve
lenfatiklerin ¢ikarilmasidir. Erken evrede tek basina cerrahi uygulanabilirken, ileri evre
kanserlerde bazen tek basina, bazen cerrahi sonrasi RT ve/veya KT ile uygulanabilir.
Ancak agresif cerrahi yaklasimlar sonrasi bile 6zellikle lokal ileri evrede rekurrens riski
yuksek olmakta ve rekonstriktif yaklasimlara ragmen hastada konusma, ¢igneme,

solunum ve yutma fonksiyonlarinda kalic1 hasarlar olabilmektedir.

2.3.2 Radyoterapi

Radyoterapi (RT), kanser hicrelerinin iyonlastirict radyasyonla yok edilmesi veya
¢cogalmasmin durdurulmas: temeline dayanmaktadir. Radyoterapinin amaci, tanimlanmas
bir tumor hacmine, ¢evresindeki saglikl dokularda olabildigince en az zarar olusturacak
sekilde mumkun olan en ylksek dozu vererek lokal kontrolin saglanmas: ve hayat
kalitesinin arttinnlmasidir (Carol ve ark, 1992; Coskun ve ark, 2017). Bas boyun
kanserlerinin tedavisinde radyoterapi 6nemli bir yere sahiptir. Gerek erken ve lokal ileri
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evre timorlerde primer tedavi yontemi olarak gerekse lokal ileri evre timorlerde
postoperatif olarak kullaniimaktadir. Bas boyun bdlgesi anatomisinin kompleks olusu
bircok risk altindaki organi barindirmas: radyoterapi planlamasmi gulglestirmektedir.
Radyoterapi sahalari; tumor yerlesimi, yayilimi, lenf nodlarinin durumu, gevre kritik
dokulara komsulugu gibi kriterlere bagli olarak degisiklik gosterebilmektedir (Mahadevan
ve ark, 2005). Bas boyun kanserlerinde anatomik alt b6élge ve hastalik evresine gore

birincil tedavi de degisiklik gostermektedir (Coskun ve ark, 2017).

Dil koki kanserlerinde tek basina cerrahi ve tek basina radyoterapi T1, T2 timorlerinde
esit lokal kontrol saglanir. Lenfatiklerin radyasyon ile tedavisi esastir. Ctnku kiglk tek
tarafli lezyonlar dahi her iki taraf lenf bezine metastaz yapabilir. Tonsil timorlerinde
radyoterapi temel uygulama yontemidir. T1 ve T2 lezyonlarda lokal kontrol oran1 %70-
90’d1r ve hastalarin 2/3’linde kurtarma cerrahisi basarili olur. Boylece lokal kontrol %90-
96°ya ¢ikar. Daha genis T3, T4 lezyonlar %25-50 oraninda kontrol edilebilir. Yumusak
damak kanserleri cok odakli oldugundan genellikle cerrahi uygulama yapilmaz.
Radyoterapi ¢ogu lezyonlarin (T1, T4) tedavisinde basarilidir. T3- T4 lezyonlarinda

kemoradyasyon ve cerrahiyi iceren multimodal tedavi tercih edilmektedir (Kara, 2011).

2.4. Radyoterapide Hacim Tamimlamalar

Tedavi parametrelerini belirleyebilmek ve timor yerlesimi ile yayilimmi tedavi
planlamasinda dogru tanimlayabilmek, planlama ve daha sonraki kayit asamalarinda
yapilan islerin anlasilabilir olmasi, sonuclarin karsilastirilabilmesi degisik merkezler
arasinda ortak bir dil kullanilmas: igin ICRU (International Commission on Radiation
Units and Measurements) tarafindan raporlar yayinlanmistir. Giinimuzde ise eksternal
tedavilerde riksli organ ve hedef volim tanimlamalari ICRU 50 (1993), ICRU 62 (1999),
ICRU 83 (2010) raporlarina gore yapilmaktadir. Bu raporlara gére hacim tanimlamalar

su sekilde yapilabilir:
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Sekil 2.2. ICRU 83 Hacim Tanimlamalar1 (MedFiz@Online, sayi 8).

24.1. GTV “‘Gross Tumor Volume’ (Gorintulenen TUmor Hacmi):
Tdmorun makroskopik gorianimadir. Klinik muayene (palpe) ve gorintileme

yontemleriyle (g6rulebilir) saptanabilir. TGmor volimini tanimlar.

24.2.CTV *“Clinical Target Volume’ (Klinik Hedef Hacim):

GTV’ye subklinik hastalik bolgelerinin eklenmesiyle olusur. TUmor cevresi olasi
mikroskopik uzanimlar, timore 0Ozgu perivaskiler, perindral, lenfatik yayilimlan
icermelidir. TUmor tipi ve yerlesimine bagl degisir. Tumorin patolojik ozellikleri ve

klinik deneyimler CTV olusturmada énemlidir.

24.3. 1TV “Internal Target Volume’ (Dahili Hedef Hacmi):

CTV ‘ye ilave olarak nefes alip verme, sindirim, kalp ve diger organ hareketlerinin
paymnin eklenmesiyle olusan volumdir. Bu hacim ICRU 62 (ICRU, 1999) nolu protokolde
YART planlart i¢in belirlenmistir.

24.4.PTV ‘Planning Target Volume’ (Planlanan Hedef Hacim):

PTV, geometrik bir kavramdir. Tedavide olabilecek hastaya ve aygita iliskin tim
belirsizlikleri  6ngorebilmelidir. Tanimlanmig dozun CTV tarafindan tamamen
absorblanmasini saglamak i¢in uygun 1sin boyutlarinin segilmesi ve 1sin diizenlemelerinin
yapilmasini saglayan hacimdir. CTV’ ye belirli bir emniyet sinir1 verilerek tim geometrik
belirsizlikleri kapsayacak sekilde olusturulur. CTV igindeki anatomik yapilarin fizyolojik
nedenlerle olusan sekil, boyut ve pozisyon degisikliklerini, mesane ve rektumun bos veya

dolu olmasi, organ hareketlerini g6z oniinde bulundurularak eklenen smir1 (Internal
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Margin-IM) ve hasta pozisyon degisikliklerini, aygitlarin mekanik farliliklari, dozimetrik
farkliliklari, cihazlardan ve gorevli kisilerden kaynakl set-up hatalarini (Set-up Margin-
SM) icermelidir. CTV’ye IM eklenerek ‘Internal Hedef Hacim’ (Internal Target VVolume
-ITV), ITV’ ye SM eklenerek PTV elde edilir (ICRU62, 1999).

24.5.TV *Treated Volume’ (Tedavi Hacmi):
Planlanan tedavi hacminde doz dagilimina gore referans izodoz segilir ve bu segilen

izodozun kapsadig1 hacim tedavi edilen hacim olarak tanimlanur.

24.6. 1V ‘Irradiated Volume’ (Isinlanan Hacim):
Normal doku toleransina gore anlaml: olabilecek dozlari alan hacimdir. Isinlanan hacim

tedavi hacminden daha biyuk olup kullanilan tedavi teknigine baghdir.

2.4.7. OARs ‘Organs at Risk’ (Riskli Organlar):
Planlanan tedavi hacmi iginde kalacak, radyasyon duyarlilig1 nedeniyle tedavi plani, doz
degisikligine neden olacak organ veya yapilardir (beyin sapi, gérme organlari, medulla

spinalis.. vb).

2.4.8. PRV ‘Planning Organs at Risk Volume’ (Planlanan Risk Altindaki Organ
Hacmi):
Hasta hareketi ile riskli organlar da hareket edebilecegi g6z onlinde bulundurularak

olusturulmas: gereken guivenlik payini da i¢eren organ hacmidir.

2.4.9. RVR ‘Remaining Volume at Risk’ (Kalan Diger Riskli Voliim):
ICRU 83’te tammlanan bu ifade beklenmedik yiiksek doz bolgelerini 6nlemek, riskli
organlar disindaki ve CTV (ler) harig, hastada gorlnttlenen hacimdir (ICRU83, 2010).

2.5. Radyoterapi Teknikleri

25.1. Ug Boyutlu Konformal Radyoterapi (3BKRT)

Radyoterapi de amag, yan etki ve toksisiteleri en aza indirerek kanseri lokal olarak tedavi
etmektir. Bu amaca ulagmak icin, timorli dokuya ylksek dozlar uygulanirken normal
dokularin radyasyondan minimum derecede etkilenmesini saglamalidir. 1980°li yillara

kadar kullanilan 2 boyutlu klasik radyoterapi de timorin genislik ve yiksekligine gore
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genellikle kemik yapilar referans alinarak tedavi alanlar1 belirlenmektedir. Bilgisayarl
tomografinin radyoterapiye dahil olmasi, hasta anatomisi ve tedavi hedefinin (¢ boyutlu
(3D) olarak gorsellestirilmesi sonucu hedef ve normal dokularin konturlanabilmesiyle
tedavi planlama sistemin (TPS)’de t¢ boyutlu konformal radyoterapi (3BKRT) planlar
yapilmaya baslandi. Boylece 3BKRT’de hedef dozu arttirma, normal dokulari koruma
avantajlart bildirildi (Ghosh ve ark, 2018). 3BKRT’de 6ncelikle hastaya tim tedavi
boyunca uygulanacak en uygun pozisyon verilmeli ve immobilizasyonu saglanmalidir.
BT goruntileme teknikleri kullanidlarak 3-5 mm’lik kesitler ahnir. Alinan kesit
goruntdlerinin birlestirilmesi ile G¢ boyutlu gortntiler elde edilerek, bilgisayarl: tedavi
planlama sistemine aktarilarak, tedavi edilecek hedef voliim ve risk altindaki organlar tek
tek gizilerek tanimlanir. 3BBKRT’nin en 6nemli 6zelliklerinden biri, hedef voliim ve diger
yapilarin gorulebildigi 1s1n gozu goérintisunin (beam’s eye view -BEV) elde edilmesidir
(Khan, 2007; Sahin ve ark, 2011). Bu bize hastanin anatomisini radyasyon kaynaginin
bulundugu noktadan bakiyormus gibi gérmemizi saglar. BEV hedef volim ve risk
altindaki organlara bloklarin ve kolimatorlerin dogru yerlestirilmesini mimkin kilar.
Alan marj belirlemeleri boylelikle daha saglikli yapilabilmekte ve PTV’nin yiksek izodoz
bolgesi (tanimlanan dozun %95’inden fazla) icinde kalmasi saglanabilmektedir. Enerji,
alan sayisi, 151n yonleri, wedge ve 1sin agirhiklar: secilir. Plan olusturulduktan sonra 3
boyutlu doz hesaplatilmas: yapilir. Doz dagilimlari izodoz egrileri ve DVH’leri (doz
volim histogram) yardimiyla gorilir ve degerlendirilir. Tedavi uygunlugunun
degerlendirilmesinde sadece doz dagilimi yoniinden incelemek yeterli degildir. Bununla
birlikte timorin ve 1sinlanan normal dokularin doz-cevap karakteristikleri yéniinden de
degerlendirilmesi gerekmektedir (Khan, 2007). 3BKRT teknigi ile hedef hacmin en az %
95'ini gevrelerken, 6ngorulen dozu 66-70 Gy seviyesinin (izerine ¢ikararak sistematik

timor doz artigin1 saglayabilmektedir (Teo ve ark., 2004).

2.5.2. Yogunluk Ayarh Radyoterapi (YART)

Yogunluk ayarli radyoterapi (YART), konformal radyoterapinin gelismis bir seklidir.
Yogunluk ayarli radyoterapi teknigi ile PTV de en uygun doz dagilimi elde
edilebilmektedir. YART, Uniform olmayan yogunluklari, 1sin veya demetcik denilen
kicuk demet alt birimlerine en optimal sekilde ayirabilmektedir. Her demetteki 1sinlarin

ayr ayrn yogunlugunu en optimal sekilde ayarlama yetenegi, radyasyon akis: lizerinde
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kontrolin artmasina izin vermekte ve optimum doz dagilimlarinin 6zel olarak
tasarlanmasin1 saglamaktadir (Ling ve ark, 1996; Carol, 1995). Radyasyon demet
yogunlugunu degistirerek timaorli dokuya maksimum doz verilirken, radyasyona duyarl
normal dokulari korumak mumkin olmaktadir. YART, standart G¢ boyutlu KRT
(3BKRT) tekniklerine gore ¢ok daha konformal doz dagilimlari elde etmek icin
kullanilabilmektedir. Teorik olarak, planlanan hedef hacim (PTV) icerisindeki bu
dagilimlar daha homojen hale getirilebilmekte ve istenirse alan kenarlarinda daha hizl
doz distist saglanabilmektedir. YART tekniginde hedef hacim i¢cinde homojen olmayan
bir doz dagilimi olusmaktadir. Bu inhomojenite, bir veya daha fazla kritik organ: kismi ya
da tam olarak koruma gereksiniminin agir basmasindan kaynaklanmaktadir. Cunki
homojenite kriteri normal yapilari koruma kriterinden daha az 6nemli sayilmaktadir.
YART 3B hedefin ve diger kritik yapilarin seklini ve sinirlarini daha yakin olarak saran
konkav sekilli izodoz dagilimlar saglayabilmektedir. 3BKRT planlarindaki doz
dagilimlar1 konveks sekildedir ve bu durumda belirli hastalik bdlgelerinin tedavisinde
suboptimal kalabilmektedir. Bu gelismis doz dagilimlar: sayesinde, tumor kontroliinde
artisa ve normal doku toksisitesinde azalmaya yol acabilmektedir (Coskun ve ark, 2017,
Carol ve ark, 1992). Ornegin, bas ve boyun timérlerinde yakindaki hassas kritik yapilan
(6rn. beyin sapi1, spinal kord) korumak icin genellikle konkav sekilli tedavi hacimleri
gerekmektedir. Bu sekildeki demetlerin akisinin dagilimlart YART ile kolaylikla elde
edilebilmekte, ancak 3BKRT dahil diger tekniklerle bunu elde etmek muimkin
olmamaktadir. YART yonteminin temelinde, alt alanlari olustururken cok yaprakl
kolimator (MLC) sistemini kullanmasi yatmaktadir. YART yonteminde sozu edilen kiigtik
alt alanlar, “leaf” ad1 verilen hizli hareket edebilen kursun yaprakgiklarin belli bir gantri
acist icerisinde hareket etmesi ile olusturulur. Bu kicik alt alanlar ile sadece istenilen
hedef bolgenin isinlanmas: saglatilarak, isinlanmas: istenmeyen normal dokularin
korunmasi gerceklesmis olmaktadir (Coskun ve ark, 2017). YART teknikleri 3B doz
dagilimini, belirli sabit dogrultularda ¢ok sayida bagimsiz alan ya da tek veya birden fazla
arkin Gst Gste bindirilmesi ile saglamayi amaglamaktadir (James ve ark, 2010). Sabit gantri
acili YART teknigi Statik YART ve Dinamik YART teknigi olarak iki farkli sekilde
gerceklestirilebilir.
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Statik YART Teknigi (SYART): Bu teknikte tedavide kullanilan her bir alan uniform
demet siddetine sahip kigtk alt alanlardan olusur. Alt alanlar veya diger adiyla segmentler
cok yaprakl: kolimator (CYK) ile sekillendirilir ve sonugta uniform olmayan siddete sahip
bir demet olustururlar. Tum statik alanlarin toplanmasiyla gerekli yogunluk modiilasyonlu
doz dagilimlar: elde edilir. Tedavi cihazinda ilk alan 1sinlandiktan sonra, yapraklar yeni
alanlarin olusturulmas: igin hareket ederken isinlama durur. Bu islem tim alanlar
tamamlanincaya kadar tekrarlanir. Bu metoda ‘step and shoot’ teknigi de denir (Becerir
ve Alkaya, 2020).

EBREESEEC

A-Yapraklar B-Yapraklar
Sekil 2.3. Statik YART Teknigi (Becerir ve Alkaya, 2020).

Dinamik YART Teknigi (dYART): Dinamik YART tekniginde bircok sabit gantri
acilarindan olusur fakat acilarda herhangi bir alt segment bulunmaz. Bilgisayar kontrollii
CYK yapraklarinin hareketleriyle doz haritasi olusturulur. Farkli agilardaki alanlarda
1sinlama devam ederken, yapraklar karsilikli farkli hizlarda tek yonli olarak hareket eder.
Yapraklar arasindaki boslugun acik kaldigi sire, alandaki farkli noktalarda degisen
yogunlugun iletilmesini saglar. Karsilikli gelen iki yaprak ¢ok uzak oldugunda verilen doz
yuksek, yakin oldugunda verilen doz azalir. Doz hizindaki beklenmedik farkliliklar
hesaba katmak icin CYK’larin durumu verilen MU’lara endekslenir (Khan ve Gibbons,
2014; Becerir ve Alkaya, 2020).

— — ™
S — — —— " ——

A-yapraklar B-Yapraklar

Sekil 2.4. Dinamik YART Teknigi (Becerir ve Alkaya, 2020)

2.6. Bilgisayarh Tomografi (BT)

Bilgisayarli Tomografi (BT); ilk olarak 1963 yilinda Amerikali fizik¢i Allan MacLeod

Cormack tarafindan teorik olarak diistintlmistiir. 1967-1971 yillar1 arasinda ingiliz
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mihendis Sir Godfrey Hounsfield tarafindan prototip BT yapilmis ve kullanima girmesi
saglanmistir. Yapilan prototip BT cihazi ile beyin gorintileri elde edilmistir. Bu prototip
ile bir kesit tarama stiresi 4,5 dakika ve bu kesit i¢in gorinti olusum suresi 20 dakika
olmustur (Balc1 ve Pabuscu, 2008). Tirkiye’de ilk 1975 yilinda Hacettepe tniversitesinde
sadece beyin tetkiki icin kullanilmaya baslanan bu yodnteme ‘Bilgisayarli Beyin
Tomografisi (BBT)’ ad1 verilmistir. BT, bir X 1s1n1 yontemi olup, temeli Réntgen cihazina
dayanmaktadir. Konvensiyonel sistemlerden biylk farki dokularin st tste binmemis
olmasidir. Bu teknigin avantaji ylksek radyasyon dozuna karsilik yumusak dokularin
daha iyi gorintulenmesini saglayan yliksek kontrast ve ayirma gucldir. BT gorintileri
rutin olarak radyoterapi tedavi planlamasinin temelini olusturmaktadir. Radyoterapotik
surecte hastaligin boyutu ile iligkili hedef hacminin ve komsu kritik normal dokulara gore
pozisyonunun belirlenmesi igin temel adimi olusturmaktadir (Podgorsak, 2005).
Bilgisayarli tomografi de kesit goriintiniin alinabilmesi, rontgen tipu ve gorintd alicilarin
(dedektor) hastanin etrafinda dondirtlmesi ile saglanmaktadir. Hastanin tedavi alanlar
BT similatorlerden elde edilen kesitlerin 3 boyutlu olarak (transvers, sagital ve koronal
diizlem) rekontriiksiyonlarinin yapilabildigi tedavi planlama sisteminde 6zel simulasyon/
3B planlama yazilimi1 kullanilarak bilgisayar ortaminda belirlenir. Bu amagla kullanilacak
olan BT’ nin gantry acgikligi immobilizasyon araglari kullanilarak pozisyon verilmis
hastanin sigabilmesi icin 80-90 cm ve masas: tedavi cihazlarinda oldugu gibi diz

olmalidir.

2.7. Konturlama
Radyasyon Onkologunun BT simulatorde tedavi planlama amaciyla alinan Kkesitsel
goruntdler Uzerinde hastanin normal doku ve organlarmin yani sira hedef volimin

siirlarinin ¢izilmesi iglemine denilmektedir.

2.8. Tedavi Planlama Sistemi

Tedavi planlama sistemi (TPS), timor kontroliini maksimum diizeye ¢ikarmak ve normal
doku komplikasyonlarin1 en aza indirmek amaciyla optimal demet sekillendirmesini
olusturmak ve hastaya yonlendirebilmek icgin radyoterapide kullaniimaktadir. Hasta
anatomisi ve tumor hedefleri ¢ boyutlu model olarak gosterilebilir. TPS 3 boyutlu

konformal radyoterapi, yogunluk ayarl radyoterapi, vollimetrik ark terapi gibi farkl
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tedavi tekniginde planlama yapabilmeyi saglayan bilgisayar destekli yazilimlardan olusan
bir sistemdir. TPS sahip oldugu doz hesaplama algoritmasiyla tedavide kullanilacak olan
enerji cesidini, foton ya da elektron enerjisi, alan boyutu, derinlik, bolus, kama filtre ya
da cok yaprakli kolimator (CYK) kullanarak doz hesaplamas: yapmaktadir. Bu
hesaplamalar sonucunda hedef hacim ile risk altindaki organ ve komsu dokularin alacag:
dozlar hakkindaki bilgiyi kesitsel olarak 2 boyutlu gérsel dagilim, 3 boyutlu gésterim ve
doz hacim histogramlar: (DVH) bigiminde vermektedir (Podgorsak, 2005).

2.8.1. Forward (ileri) Planlama

Isin sayisi ve enerjileri, gantry acilari, 1sin agirliklar, alan sekilleri, wedge agis1 gibi
parametrelerin planlayici tarafindan manuel tanimlandig: planlama seklidir. Daha sonra,
izodozlar ya da noktasal doz hesab1 yapilir. Planlayici istenilen doz dagilimimni elde etmek
icin, planin bazi parametrelerini degistirerek bir deneme yanilma yontemiyle plani revize
edebilmektedir (Dobbs ve ark, 2009; Weeb, 2003 ) .

2.8.2. invers (Ters) Planlama

Ters planlama, belirlenen dozun hedef hacmi kapsamast, riskli organ hacmine izin verilen
tolerans limitleri dogrultusunda otomatik hesap yapan planlama seklidir. Kullanici demet
sayis1, agis1 ve enerjisi belirledikten sonra, hedef hacim ve riskli organ hacmine izin
verilen tolerans limitlerini TPS de bulunan optimizasyon algoritmalarina girer. Algoritma
optimal doz dagilimi elde etmek icin demet parametrelerini baslangigta belirlenen amaglar
dogrultusunda etkin kullanmaktadir. Her bir demette uniformiteyi olusturacak olan alt
segmentlerin sayis1 ve geometrisi algoritma tarafindan belirlenir. YART da alan demetini
sinirlamak ve demet siddetinin modilasyonunu saglamak icin bilgisayar kontrolll
CYK’ler kullanilir. Doz optimizasyonu ile hastaya en uygun plan olusturulmaktadir. Ters
planlama sistemi, ileri planlama sisteminden daha etkili olmakla birlikte, elde edilen
yuksek integral doz, plan kalite kontrolunt (QA) gerekli kilmaktadir (Dobbs ve ark, 2009;
Weeb, 2003).

2.9. Tedavi Karsilastirma Parametreleri

Modern radyoterapide bilgisayarli Tedavi Planlama Sistemleri 3 boyutlu olarak

bilgisayarl: tomografi, Magnetik Rezonans gibi goruntiileme tekniklerini kullanarak

geometrik, radyobiyolojik, dozimetrik kabullere gére uygun optimizasyon algoritmalar
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ile tedavi amacina en uygun tedavi planlar elde edilmeye calisilmaktadir. Hangi planin
iyi oldugu hastanin klinik durumuna ve tedavi yaklasimmin amacina baghdir. ideal
radyoterapi planinda, istenen tedavi dozunun hedeflenen hacmi homojen kapsamasini ve
cevredeki normal dokularin hi¢ doz almamas: istenmektedir. Ancak hedef hacmin
yerlesimi, sekli ve gevre kritik organlara yakinligi, doku farkliliklari, tedavi cihazina bagh
kisitlamalar, TPS de kullanilan hesaplama algoritmalarmin yetersizligi veya farkliliklar
nedenleri ile bu mumkiin degildir. ideal plana en yakin plan: elde etmek, yapilan planin
amaca uygun olup olmadigmi degerlendirmek icin farkli parametreler kullanilmaktadir
(Becerir ve Alkaya, 2020).

izodoz Egrileri

Radyoterapi de tedavi planlarmin degerlendirilmesinde ilk adim 2 ve 3 boyutlu doz
dagilimini incelemektir. TPS’de recete edilen dozun hedef hacim ve normal dokular
tarafindan alinan doz verisi gorintusunin ortogonal diizlemlerde (transvers, sagital ve
koronal) hastanin kesitleri boyunca incelenmesiyle degerlendirilmektedir. izodoz egrileri,
1isinlanan bir alanda, ayni dozu alan noktalarin olusturdugu egrileridir (ICRU Report 277,
1987). Doz dagilimnin izodoz egrileri veya yizeyler seklinde gosterilmesi yararlidur,
cunki sadece homojen doz, yiksek doz veya disiuk doz bdlgelerini degil ayn1 zamanda
anatomik konumlarin1 ve boyutlarmi da goéstermektedir. Hedef hacimlerin izodoz
dagilimmin degerlendirilmesi ICRU kriterlerine gore yapilmakta olup, PTV igin referans
izodoz sec¢imi tanimlanan dozun -%5’ni ve +%7°ni saglayacak sekilde yapilmaktadir.
TUm kesitlerde normal doku ve PTV agisindan doz dagilimi incelenir (Khan ve Gibbons,
2014). TPS’lerinin yetenekleri dogrultusunda ortogonal kesitlerde olusan izodoz
yuzeylerinin ~ renkli  boyamalar seklinde goOsterimi  gorsel  degerlendirmeyi
hizlandirmaktadir. Nitel ve grafiksel bir degerlendirme olan bu ydntemle hedef hacim
kapsanmasi ya da kritik organlarin hacimsel kapsanmasi ile ilgili nimerik bilgi saglanmaz
(Becerir ve Alkaya, 2020). Bu bilgiler icin TPS'nin verdigi doz istatistik ve doz volim

histogramlarindan yararlanilir (Khan ve Gibbons, 2014).

Doz-hacim histogramlari (DVH)
DVHe'ler, ii¢ boyutlu tedavi planlamasinda, hastanin anatomisine ait doz dagilim bilgilerini

Ozetlemektedir. Hedef hacmin ve kritik organlarin aldigi dozlar ile ilgili nicel bir
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degerlendirme yapabilmek icin son derece guclu bir aractir. DVH egrileri 3 boyutta
hesaplanan doz dagilimlarmin 2 boyutta grafiksel gosterimidir. 3BBKRT, YART ve VMAT
gibi kompleks tedavi planlarinda hedef hacmin kapsanmasinin degerlendirilmesi, kritik
organlarin aldig1 doz-hacim degerlendirilmesinde ve normal dokularin aldiklar: radyasyon
dozunun degerlendirilmesinde kullanilan bir yontemdir. DVH, herhangi tanimlanmis bir
hacim icin dozun frekans degerlerini temsil eder. Genellikle toplam hacim yuzdesi olarak
gorintilenmektedir (Podgorsak, 2005). ICRU 83 raporunda noktasal doz bilgisi yerine
DVH tabanli PTV’nin ve riskli yapilarin hacimlerinde toplam doz dagilimlarini, ortalama,
minimum ve maksimum doz verilerinin raporlanmas: tavsiye edilmektedir. DVH
egrilerinin ‘Diferansiyel ve Kiimulatif * olmak tzere iki farkli formda hesaplanir (Becerir
ve Alkaya, 2020).

Planlama CT gorintuleri, 3 boyutlu voksel dedigimiz birimlerden olusur. CT goruntileri
kullanilarak belirlenen PTV, CTV vya da kritik organ hacimleri de bu voksellerin
olusturdugu gruplardan olusur. DVH egrisi ise hacim igerisindeki her bir vokselin aldig:
dozlarin gruplanmasi ile olusur. dDVH (diferansiyel DVH) egrileri bu gruplanan doz

degerlerinin sikligini icerir ve belirli bir doz degerini alan voksel sayisini verir.

(a) (b)
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Sekil 2.5. Diferansiyel DVVH gosterimi; a) Hedef hacim icin b) Kritik organ i¢in (Podgorsak, 2005).

cDVH (kumulatif DVH) egrisi ise her bir tanimlanan hacim icin (PTV, CTV, sipnal
kord...) herhangi bir D dozundan baslanarak o hacmin aldigi maksimum doz degerine
(Dmax) kadar dDVH toplamidir ( Becerir ve Alkaya, 2020). Hedef hacimigin ideal DVH,

hacmin % 100'Untin 6ngorilen dozu aldigin1 gosteren tek bir sutun olacaktir. Kritik bir
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yapt icin DVH, organin farkli bolimlerinin farkl: dozlar aldigin1 gosteren birkag pik
icerebilir (Podgorsak, 2005).

(8 (b)
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Sekil 2.6. a) Kimiilatif DVH gdsterimi, b) Ideal cDVH gosterimi (Podgorsak, 2005).

DVH'lerin ana dezavantaj;, DVH'ler hesaplanirken verilerin yogunlagmasindan
kaynaklanan uzaysal bilgi kaybidir. Ornegin hacim igindeki sicak ve soguk doz degerlerini

verir ama bunlarin hacmin neresinde oldugu bilgisini icermez.

Konformite indeksi (C1) ve Homojenite indeksi (HI)

Konformite indeks (CI) ve homojenite indeks (HI) tedavi planmin iki analiz aracidir. Cl
ve HI sogurulan doz dagilim kalitesinin bagimsiz 6zellikleridir (ICRU 83).

Hedef hacime tanimlanan dozun hedef hacimi ne kadar kapsadigmin 6lgiisiini veren
indeks degerine Konformite indeksi denir.

v,
Cl (RTOG):ﬁ (1)

Vri: Referans izodoz hacmi (mm?) TV: Hedef hacmi (mm®) (RTOG)

1993 yilinda Radiation Therapy Oncology Grup (RTOG) kriterlerine gére Cl degeri 1’e
esit oldugu durumda PTV kapsanmas: optimumdur. Isinlanan hacim hedef hacimden
biyuk olursa, Cl 1’den buyiktir ve saglikli dokular hedef hacmin almas: gereken doza
maruz kaliyor demektir. Eger hedef hacim kismi olarak 1sinlaniyorsa Cl 1’den kiguktir.
CI’nin 1’e esit olmasi durumunda ideal bir tedavi timor uyumu saglanmais olur, genellikle
bu durum imkansiz olup 1’ e en yakin olan plan kabul edilir. indeks degeri 1-2 arasinda
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ise tedavi protokele uygundur. 2-2,5 arasi veya 0,9-1 arasi ise protokolden kii¢iik sapma

mevcuttur. indeks 0,9’dan kiigiik veya 2,5 degerinden biiy(ik ise protokol ihlali yiiksektir.

Konformite indeksi 1999 yilinda ICRU 62 numarali raporunda ise;

TV
Cl (ICRU):m (2)

TV: Tedavi edilen hacim PTV: Planlanan hedef voliim (ICRU 62)

Hem hedef hacim hem de saglikl: doku terimlerini i¢cinde barindiran 2000 yilinda Paddick

tarafindan kullanilan konformite indeks esitligi

(TVpry)2

Cl (Paddick)- m

3)

TVpev: Referans izodoz ile kapsanan hedef hacim TV: Hedef hacim PIV: Referans
izodoz hacmi

TVprvy

Bu denklemin T‘;% kism1 hedefin kapsanmasi ile ilgili kaliteyi temsil ederken, =2

kismr ise belirlenmis referans doza esit ya da daha yiksek degerde doz alan saglikh
dokunun hacmini temsil eder. Cl, O ile 1 arasinda degerler alabilmekte olup en ideali
degerin 1’ e esit olmasidir (Paddick, 2000).

ICRU 83 ‘te PTV dozlarin1 degerlendirilirken Cl’e ilave olarak Homojenite indeksinin
kullanilmas: tavsiye edilmektedir. Homojenite indeksi; tammlanan dozun hedef hacim

icerisinde ne kadar homojen dagildigini ifade eder. ICRU 83 gore;

D5

HI (cru) 4)

D2; hedef hacmin %2’sinin aldig1 doz; Dgg, hedef hacmin %98’inin aldig1 doz ve Dsy,
hedef hacmin %50’sinin aldig: doz olarak tanimlanmistir. HI degerinin sifira esit olmasi
planin olduk¢a homojen oldugu anlamina gelmektedir. HI degerinin sifirdan uzaklasmasi
doz homojenliginin azalmas: anlamina gelmekte olup, yapilan planin tercih edilme

olasiligin1 azaltmaktadir.
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Homojenite Indeks degeri RTOG protokoliinde PTV igerisindeki maksimum dozun

belirlenen referans izodoza bélinmesiyle elde edilir.

I
HI (RTOG)Z% ®)

Imax: PTV’nin aldigi maksimum doz RI: Referans izodoz (RTOG)

Burada HI degerinin 2 veya 2 den kii¢ik oldugu durumlar uygulanan tedavinin protokole

uygun oldugu yani homojen oldugu kabul edilmektedir.

Oliver ve arkadaslarnin (2007) kullandig bir diger HI formulasyonu,

D95
HI (Oliver). D5 (6)
Dgs: Hedef hacmin %95 nin aldig1 doz Ds:Hedef hacmin  %5’nin  aldigi  doz

seklindedir ve HI ne kadar dustikse (1’e yakinsa) doz homojenligi o kadar iyidir.

integral Doz (ID)

Integral doz, hedef hacim disindaki dokularin almis oldugu doz olarak tamimlanmaktadr.
Modern radyoterapi teknikleri ile 1sinlanan hacim arttig: i¢cin monitor units (MU=1 cGy
doza karsilik gelen 1sinlama) degerlerinde artisa neden olur, buna bagli olarak integral doz
da artmaktadir. integral dozun, YART'ta kullanilan fazla 1s1n demetleri ve yiiksek MU
nedeniyle artig1 da gozlenmistir. integral dozun artis1 ile normal doku hasar: olasilig: artar.
Radyoterapide hedef timariin yeterli radyasyonu almas: ve de kritik organlarin korunmasi
amaclanmaktadir. Kuglk miktarlarda bile olsa radyasyon enerjisinin tedavi alanindan
uzakta bulunan normal dokular tarafindan sogurulmasi hasta uzerinde sistemik olumsuz
etkiler olusturur (Yang ve ark, 2009). Uzun dénem yasayan hastalarda radyoterapiye baglh
ikincil kanser risklerinin artis1 nedeniyle integral dozun olabildigince disuk tutulmas:

gerekmektedir (Engels ve ark, 1998).

2.10. Lineer Hizlandirici
Lineer hizlandirict elektron gibi yukli pargcaciklari dogrusal bir tip boyunca yuksek

enerjilere hizlandirmak igin yiiksek frekansl: elektromanyetik dalgalari (EMD) kullanan
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cihazlardir. Radyoterapi tedavisi icin gerekli yuksek enerjili elektronlar cilt yuzeyine
yakin yerlesimli timdrlerin tedavisinde kullanilabilecegi gibi elektronlarin bir hedefe
carptirtlmas: ile Uretilen x-iginlari da daha derin yerlesimli timorlerin tedavisinde
kullanilir (Khan ve Gibbson, 2014). Lineer hizlandiriciyr gu¢ kaynagi, modilator,
elektron tabancasi, magnetron veya Kklystron, dalga kilavuzu, hizlandirict tip, tedavi
basligi bolimlerinden olusmaktadir.
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Sekil 2.7. Lineer Hizlandiricinin Sematik Gosterimi (Podgorsak, 2005).

Lineer hizlandiricilarnin ¢alisma ilkesi su sekildedir: Gug kaynagi, modulatore dogru akim
verir. Elektrik akimi modulatérde depolanir ve depolanan akimla kontrol sistemi
tarafindan mikrodalga olusturulur. Modulatorden ¢ikan yiiksek voltajl atmalar elektron
tabancasi, klystron ve magnetrona iletilir. EMD’y1 Ureten dizenek magnetron, EMD’y1
guclendirme isini yapan diizenek ise klystrondur. Magnetron veya klystron ile olusturulan
yaklasik frekans1 3 GHz mikrodalgalar, dalga kilavuzu sistemi ile vakumlu hizlandirici
tlp icine aktarilirlar. Hizlandirict bakir tip igerisine giren 50 keV enerjili elektronlar ile
elektromanyetik dalgalar etkileserek tiip boyunca ivmelenir. ivmelenen elektronlar
vakumlu tiip igine konumlandirilmig bending magnetleri sayesinde dogrusal bir yol
boyunca sacgilmadan ilerlerler. Cok yiiksek hizlara ulasan bu elektronlar yliksek atom
numaral: Tungstenden yapilmis ince kesit bir targete carptirilarak Bremsstrahlung X-
isinlar elde edilir (Khan, 2014).
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Olusan X-1gin1 demetinin hastaya verilmeden énce homojen bir dagilim gdstermesi igin

kursundan ya da tungstenden yapilmis diizlestirici filtreler kullanilmaktadir (Khan, 2014).

Tedavi basliginda X-1sin1 hedefi, sagici foil, dizlestirici filtre, iyon odasi, kolimator ve
151k lokalizasyonunu saglayan sistem bulunmaktadir. Tedavi bashigindaki primer ve
ikincil kolimator sistemleri hem olusan X-1sinlarinin istenilen 6lciilerde diizenlenmesini

saglar hem de ortama sacilabilecek radyasyon igin zirhlama gorevi yapar (Khan, 2014).

2.11. Tomoterapi Cihaz

Tomografi sozclgiinden tlreyen tomoterapi sozcik anlami olarak ‘kesit tedavisi’
anlamina gelmektedir. Bilgisayarli tomografiden esinlenilmis olan tomoterapi cihazinda
tomografi tlpl yerine tedavi amacli 6 MV (Mega Voltaj) enerjiye sahip stirekli donebilen
linak sistemi yerlestirilmistir. Geleneksel linaklardan farkli olarak cihaz gantrisi kapah
olup cihazin tiim gereksinimleri olan (magnetron, IGRT igin kullanilan ksenon
dedektorler, beam stopper ve tiim elektronik elemanlar) ekipmanlar donen gantri tzerine
monte edilmistir. Tomoterapi cihazinda geleneksel hizlandiricilarin aksine SSD (kaynak
cilt mesafesi) 100 cm yerine 85 cm dir. Cihaz sadece YART yapmak igin tasarlandigindan
konvansiyonel lineer hizlandiricilarda olan ve alan boyunca homojen bir doz dagilim: elde
edilmesini saglayan dizlestirici filtre, blok veya kompansator bulunmamaktadir. Gantri
acisi, kolimatdr veya masa acis1 kavramlari yoktur. Masa gantri yonunde hareket eder.

Gantri 360° siirekli ve sabit bir hizla doner.

Veri Toplama Sistemi ;‘4 i
Ism Durdurucu

Xenon Dedektir

Darbe olusturan Ag
maodiilatiiri

‘.

Magnetron

Dolasmm Sistemi

Cok Yaprakh Kolimatir Flekiron Tabasicass

Linak 6 MV

Sekil 2.8. Helikal Tomoterapi Cihazinin Ana Bilesenleri (Firmansyah ve ark, 2019)
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Cene geniglikleri (alan genisligi) 1 cm, 2,5 cm ve 5 cm olarak degismektedir. Alan
genisliginin artmasi tedavi stresinin azalmasina fakat boylamsal yonde %50’lik izodoz
dagiliminda da artis gortlmesine sebep olur. Cenelerin altinda alan sekillendirmesinde
kullanilan 64 adet %95 tungsten malzemeden uretilmis CYK’lar mevcuttur. CYK’larin
izosantrdaki kalinliklari 0,625 cm ve yukseklikleri ise 10 cm dir. Hava basinci ile hareket
ettirilen CYK’larin her biri bagimsiz olarak kontrol edilmektedir. Cihaz bir rotasyonda 51
farkli noktadan isinlama yapabildiginden her 360°/51~ 7,06 derecede bir modiilasyon
yapmaktadir. CYK’lar agik-kapali olmak dzere iki sekilde konumlanirlar. Kapanip

acilmalari arasindaki stire 20 msn kadardir (Firmansyah ve ark, 2019).

Tomoterapi cihazinda kolimator acgikligi, PTV, klinik hedef hacminin (CTV) almas:
gereken dozlar ve riskli organlarn smir dozlarinin belirlenmesi gibi hasta tedavi
planlamast  icin  gerekli olan  parametreler  belirlendikten  sonra  sistem
Convolution/Superposition algoritmas: kullanarak ters planlama yapabilmektedir
(Coskun, 2017). Hastanin yatis pozisyonu ve tedavi hacminin kontroli MVCT (Mega
Voltaj Bilgisayarli Tomografi) gorintileri her tedavi 6ncesi alinarak saglanmaktadir.
Gorintt ahnirken konvansiyonel lineer hizlandiricilarda kilovoltajl ek bir radyasyon
kaynagi kullanilmamaktadir. Tomoterapi cihazinda goriintt alinmast igin ek bir radyasyon
kaynagi kullanilmaz, 6 MV’lik tedavi 1sin enerjisi 3 MV’lik enerjiye duser. Lineer
hizlandiricinin Karsisina yerlestirilmis olan 541 adet ksenon dedektdr her tedavi dncesi
goruntd ahinmasina olanak saglar. Hasta sabitlemesi, gorinti Ustiinde konturu alinms
hedef hacim bazli yapilmaktadir. MVCT ile alinan gorintuler ile CT Sim veya PET-CT’
den gelen gorintilerin cakismas: masa hareketleri ve lazer isaretlemesi ile yapilir
(Coskun, 2017; Mackie ve ark, 1993; Mackie, 2006).

2.12. Doz Olglim Aygitlan

2.12.1. iyon Odas1

Iyon odalari, radyoterapi ve tanisal radyolojide radyasyon dozunun olgiilmesi igin
kullanilan dozimetrik sistemlerdir. Referans isinlama kosullarinda doz dl¢timiine, 1sin
kalibrasyonu denir. Iyon odalar1, farkl: uygulamalar igin tasarlanmas farkli hacim ve gesitli

malzemelerden yapilmis olabilir. Ancak genel olarak hepsi asagidaki 6zelliklere sahiptir:
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e Biriyon odasi1 temelde, iletken bir dis duvarla ¢cevrili ve merkezi bir toplama elektrotuna
sahip olan gaz dolu bir kavitedir. Polarizasyon gerilimi iyon odasina uygulandig: zaman,
sizinti akimini engellemek igin duvar ve toplama elektrodu (dis ve merkezi elektrot)

yiiksek Kkaliteli bir izolator ile ayrilmistir.

e fyon odasi sizintismi daha da azaltmak icin genellikle koruyucu elektrot bulunur.
Koruyucu elektrot, sizint1 akimin1 yakalar ve toplama elektrodunu atlayarak topraga
akmasina izin verir. Ayni zamanda, iyon odasinin aktif veya hassas hacminde duizgiin bir

alan butiinluigli saglar ve sonugta sarj toplama avantajlar: elde edilir.

e Acik hava iyon odalari ile yapilan 6lglimlerde, iyon odasi kutlesindeki degisimi
hesaplamak i¢in basing ve sicaklik duzeltmeleri yapilmasi gerekmektedir (Podgorsak,
2005).

Graphite Central electrode
HahE Insulator Quter electrode
4 T )

Dural

Sekil 2.9. Farmer Tipi Iyon Odas: Tasarm: (Podgorsak, 2005)

Iyon odalar: silindirik ve paralel diizlem geometrili olarak iki farkl tasarmm vardr.
Silindirik geometri tasarimli iyon odalar: ile yapilan 6l¢limlerde yone bagimhilik yoktur.
Paralel diizlem tasarimli iyon odalar: ile gelen isinlar bir pencereden gectikten sonra
hassas hacme ulasirlar. Bu nedenle olgllecek radyasyon tarafina yonlendirilmelidir
(Becerir ve Alkaya, 2020).

Sekil 2.10. Silindirik fyon odasi, Farmer Tipi 0,6 cc ve Paralel Diizlem iyon Odasi, Wellhofer PPC 40
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Iyon odasinin galisma prensibi, iyonlastiric1 radyasyonun iyon odasinin igerisindeki gaz
atomlar ile etkileserek iyonizasyona sebep olmasina dayanmaktadir. fyonizasyon sonucu
olusan pozitif yuklu iyonlar ve serbest elektronlar tekrar birlesme egilimindedir.
Elektrotlar arasina uygulanan elektrik alan etkisiyle pozitif yikliu iyonlarin ve serbest
elektronlar zit yonlere hareket ederek dedektoriin anot ve katodunda toplanmasi saglanir.
Olusan elektrik akiminin elektrometre yardimiyla 6lgtlmesi ile iyonlagma tespit edilmis

olur.

Elektrometre:

Iyon odasinda toplanan yiikiin 6lctilmesini saglayan cihazdir. Elektrometreler 10° A ya
da daha kiigiik akimlan: 6lcebilmektedir. Iyon odas: dozimetrisi icin en yaygin kullanilan
elektrometreler, negatif geri bildirimli, operasyonel bir yukselticidir (Khan ve Gibbons,
2014). iyon odalar1 ve elektrometreler, elektron ve foton demetlerinin neden oldugu

iyonizasyonu dogru 6lgebilmek icin birlikte kalibre edilerek kullaniimalidir.

Sekil 2.11. Elektrometre (https://drct.com/dss/INSTRUMENTATION/ptw/Unidos_electrometer ptw.htm)

2.12.2. iki Boyutlu Dozimetrik Sistemler

Radyoterapide tedavi cihazlarinin ve tedavi tekniklerinin gelisimine bagl: olarak, tedavi
cihazlarmin ve hasta planlamalarmin kalite kontrol testleri onem kazanmistir. Ozellikle
YART gibi gelismis kompleks tedavilerde verilen tedavi dozunun noktasal doz
Olciiminden alansal doz 6lgtimiine yonelmistir. Bu yonelimin sebebi YART planlarinin
tedavi alanlarnin ters planlama algoritmasi kullanan yazilimca uretilen ¢ok sayida kiguk
alt alanlardan olusmasidir ve kiigik MU (Monitor Unit) degerlerine sahip olmasidir. Alt
alanlarin birlesimi ile elde edilen tedavi alanlar1 keskin doz degisim bolgeleri icerir. Bu
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nedenle doz dagilimlarmin dogrulanmas: Alan alt alanlarin birlesimi ile elde edilir. Bu

birlesimin guvenilirliginin tespiti ise iki boyutlu incelemeler ile mimkiindur.

W 2D-ARRAY

Sekil 2.12. PTW marka iki boyutlu iyon odas1 (https://bimedis.com/ptw-2d-array-seven29-m412891)

Gelismis radyoterapi tekniklerinde olusan keskin doz degisimi bitisik, ¢akisik alanlarin
neden oldugu doz dagiliminin tespitinde iyon odalar1 yetersiz kalmaktadir. Bundan dolay:
iki boyutta Olcim yapma ihtiyacin1 Kkarsilamak amaciyla iki boyutlu iyon odalan
gelistirilmistir. iki boyutlu iyon odalar, diiz bir levha iistiine yerlestirilmis cok sayida iyon
odasindan olusan sistemlerdir. iki boyutlu iyon odalar1, cok sayida iyon odasmin diiz bir
levha istiine yerlestirilmesiyle olusturulan sistemlerdir. iki boyutta doz ve radyasyon
yogunlugu hakkinda bilgi verebilirler. Boylelikle doz haritalar1 incelenerek kalite kontrol
yapilabilir. Farkli firmalar tarafindan uretilmis cesitli ticari modelleri mevcuttur.
Elektronik devreler ve bilgisayar kontrolli bu sistemler, tzerlerindeki dedektorlerin
karakteristik 6zelliklerini tagirlar. Dedektorlerin fiziksel yerlesimi sistemin uzaysal ¢cozme
guclnd belirler. Kalibrasyon ve kullanim kosullarini Gzerindeki dedektorler belirler
(Khan, 2007; Yice, 2012; Poppe ve ark, 2010).

2.12.3. Fantomlar

Fantomlar mutlak ya da goreceli doz o6lglimlerinde kullanilan, icine dedektorlerin
yerlestirilebildigi doku esdegeri malzemelerden yapilmis araclardir. Su fantomlar ve kati
fantomlar olarak ikiye ayrilirlar. insan viicudunun % 80’ sudan olustugu icin elektron ve
foton gibi demetlerin doz Olctimlerinde radyasyonun insandaki etkisini temsil edecek
ortam: sagladigindan temel madde olarak su kullaniimaktadir. Su fantomlar: igine su
doldurulabilen tasinabilir havuzlardir. Su kullanimindan dolay: elde edilen sonuclarin

dogrulugu givenilirdir. Olcim diizeneginin kurulum ve kaldirma siiresinin yaklasik 45
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dakika olmasi sebebiyle gulnlik, haftahk ve aylik kalite kontrol sireglerinde
kullanilmamaktadir. Su fantomlarinin kullanimindaki zorluklardan dolay: su esdegeri olan
plaka seklindeki kati maddelerden yapilmis kati fantomlar kullanilmaktadir. Bu fantomlar
iletken olmayan akrilik veya su esdegeri RW3 malzemeden ( Goettingen White Water)
yapilmaktadir. Katr fantomun yapiminda kullanilan materyalin yogunlugu, efektif atom

numaral: ve elektron yogunlugu suya yakindir (Beyzadeoglu ve Ebruli, 2018).

Sekil 2.13. a) MP3 Su Fantomu b) RW3 Kat: Fantomu (https:/Amwww.meditel.com.tr/urunler/radyoterapi-

diger-urunler/radyo-terapi/ptw/)
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Geregler
Bu tez calismasinda Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyasyon Onkolojisi

Anabilim Dali’nda bulunan cihaz, arag ve gereglerden yararlanilmastir.

3.1.1. Bilgisayarh Tomografi Cihaz

Hastalara ait goruntiler General Electric (GE) marka Lightspeed RT model bilgisayarl:
tomografi cihazinda elde edilmistir. Cihaz 80 cm gantri genisligine sahiptir ve bir doniste
16 kesitsel gorintu alabilmektedir. Cihazin RT aparatlarinin kullanimmi saglayan masasi
vardir. Masa karbon fiberden yapilmis oldugundan BT kesitlerinde hava esdegeri olarak
gorundr. Calismamizda kullandigimiz hastalarin tedavi pozisyonunda BT gorintileri, 2,5
mm kesit araliklariyla hasta sabitleme araclariyla elde edilmistir. Orofarenks timarlerinin
tedavisi icin alinan goruntuler, bilgisayar agiyla konturlama bilgisayarina ve TPS’e

aktarilir. Radyoterapi cihazlarina uygun sagital, koronel ve transvers ¢izgi lazerleri vardir.

Sekil 3.1. Bilgisayarl: Tomografi Cihaz1 (A.U. Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dal1)

3.1.2. Elekta Synergy Lineer Hizlandiricr Cihaz1

Calismamizda Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Ana
Bilim Dali’nda bulunan 4-6-10 MV foton, 4-8-10-15 MeV elektron enerjilerine sahip
Elekta marka Synergy Platform model lineer hizlandirici cihazi kullanilmastir. 80 yaprakl

bir kolimattre sahip olup, izomerkez de her bir yapragin izdiisimi 1 cm genisligindedir.
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Her bir yapragin hareketi birbirinden bagimsiz motorlar tarafindan yapilmaktadir.
Kaynaktan yiizeye 100 cm mesafede en az 0,5x0,5 cm? ve en gok 40x40 cm? alan boyutu
acilabilmektedir. Bu cihaz t¢ boyutlu konformal radyoterapi, statik YART ve elektron
1511 tedavisi igin donanimhidir. Tedavi 6ncesinde hasta pozisyonunu kontrol etmek igin
bir elektronik portal gorintileme sistemine (EPID) sahiptir. Kafada iyon odasi ve
yapraklar arasinda yerlesik motorize bir kama filtreye (wedge) sahiptir. Tedavi
planlarinda 6 MV foton enerjisi kullaniimastar.

Sekil 3.2. Elekta marka Synergy Platform model Lineer Hizlandirict Cihazi (Akdeniz Universitesi
Radyasyon Onkolojisi A.D).

3.1.3. Elekta Monaco Tedavi Planlama Sistemi

Elekta marka Monaco model tedavi planlama sistemi kullanilarak hastalarin tedavi
planlar: tasarlanmistir. Kullanimi kolay bir kullanici ara yiizi olan sistem; 3BKRT,
YART, VMAT gibi gelismis tekniklerin planlamasinda kullanilabilmektedir. TPS
Windows isletim sistemi ile calismaktadir. Network sistemi olarak ImMPACT sistemini
kullanmakta DICOM RT uyumu sayesinde bilgi alisverisi yapabilmektedir. Doz
hesaplamalarinda “Collapsed Cone” ve “Monte Carlo” yazilimlarini kullanmaktadir.
Hastalarin tedavi planlarmin doz hesaplamasinda 7 alan YART planlar: icin “Monte
Carlo” yazilimi kullanilmigtir. Monaco TPS kullanilarak 3B-KRT (3 Boyutlu Konformal
Radyoterapi), Dinamik Konformal Ark Terapi, SYART (Statik YART), dYART (Dinamik
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YART), VMAT (Hacimsel Ayarli Ark Terapi) olmak Uzere bes farkli radyoterapi

yontemiyle hazirlanabilmektedir.

Sekil 3.3. Monaco 5.1. Tedavi Planlama Sistemi

3.1.4. Tomoterapi Tedavi Cihaz1

Tomoterapi helikal sekilde 1sinlama yapan 6 MV tek foton enerjisine sahip YART yapan
lineer hizlandiricidir. Standart konvansiyonel lineer hizlandiricilarda SSD (kaynak cilt
mesafesi) 100 cm iken tomoterapi cihazinda SSD 85 cm dir. Hasta set-up’1 i¢in gantriden
70 cm disarda bir noktada sanal izosentr kullaniimaktadir. Cihazda 1.0, 2.5 ve 5.0 X 40
cm olmak tizere 3 farkli kolimator agikligi mevcuttur. Cihazda IGRT yapmak igin lineer
hizlandiricinin tam Kkarsisina gelecek sekilde 541 adet xenon dedektor vardir. IGRT
yaparken tedavi huzmesi kullaniimakta ve 6 MV olan tedavi huzmesi enerjisi otomatik
olarak 3 MV’a dismektedir. Bu nedenle cihazda alinan goruntiler Mega Voltaj
Computerized Tomografi (MVCT) olarak adlandirilmaktadir. Xenon dedekttrlerin hemen

altinda ise 10cm kalinliginda kursun beam stopper mevcuttur.

3.1.5. Tomoterapi Tedavi Planlama Sistemi

Tomoterapi tedavi planlama sistemi (TPS) Convolution/Superposition algoritmas ile ters
planlama yapan bir planlama sistemidir. Sistemde sadece 6 MV ye ait doz verisi yuklidur.
Ayrica tedaviye etki eden pitch faktor, modilasyon faktori ve gene genisligi gibi verilerin
mevcut sistemde verileri yiklu olup her hasta icin uygun segimlerle tedavi planlamas:
yapilir. Planlama sisteminde 4 ayri1 doz hacim histogrami modu ile hedef hacim ve kritik

organ dozlarinin degerlendirilmesi kolayca yapilabilmektedir.
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Planlamada kama filtre, blok, farkli alan boyutlar, elektron enerjisi bulunmamaktadir.
Yazilim yardimu ile hassas yapilar ya kismen ya da tamamen bloklanabilmektedir. Kismi
bloklamada (Exit Only) risk altindaki organ sadece gelen demetin ¢ikigindan 1sinlamaya
maruz kalirken tam bloklamada (Never) risk altindaki organ ne giristen ne de ¢ikistan
1s1na maruz kalmamaktadir. Planlama sisteminde DVH’lerle hedef ve kritik organ dozlan
verilmekte olup sistemin ince, normal ve kalin olmak tizere ¢ adet hesaplama grid boyutu

vardir.

Sekil 3.4. Tomoterapi tedavi planlama sisteminde kesit gorintusu.

3.1.6. Iiyon Odasi

Yiksek enerjili foton, elektron ve proton iginlarinda mutlak doz 6lglimu icin en ¢ok
kullanilan aragtir. Bu calismada kullanilan PTW marka, 30001/1301 seri numarali Farmer
tipi iyon odas 0.6 cm? efektif hacme sahiptir. Iyon odas: sudan etkilendiginden dolay: kat:
fantom élctimlerinde kullaniimaktadir. fyon odasmin 6l¢time duyarh olan kismmin duvar
kalinhg 0,425 mm ve yogunlugu 1,85 g/cm?® *dir. Hassas hacminin ¢ap: 3,05 mm olup
uzunlugu ise 23 mm’dir. Merkezi elektrotu Aliminyum’ dur. Fotonlar i¢in 6l¢giim enerji
aralig1 60 kV ile 50 MV arasindadir (https://www. ptwdosimetry. com/fileadmin /user
upload/DETECTORS_Cat_en_16522900_12/blaetterkatalog/blaetterkatalog/pdf/comple

te.pdf).
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3.1.7. iki Boyutlu iyon Odasi

Calismamizda sYART tedavi planlarmin kalite kontrolti asamasinda IBA marka MatriXX
model iki boyutlu iyon odas: kullanilmistir. Cihaz 1020 adet iyon odasindan olusmustur
ve aktif 8l¢ctim alan1 24 cm X 24 cm’dir. Tek bir iyon odasinin ¢api 4,5 mm, hava hacmi
0.08 cm® ve iyon odalarn merkezi arasi uzaklik 7.62 mm’dir. Etkin olgim noktas:
yuzeyden 3 mm asagidadir. Cihaz yardimu ile tedavi planlama sisteminde hesaplanan doz
dagilimlari MatriXX ile Olculen dagilimlarla karsilastirilabilmektedir (I’'mRT Body
Phantom User’s Guide, 2008). TPS’de kayitli olan tim 3B-KRT ve YART planlari,

MatriXX"™

Sekil 3.5. IBA marka MatrixXX

3.1.8. Elektrometre

Radyasyon tedavisinde temel olarak, glinlik rutin doz 6l¢timleri icin kullaniimaktadir. Bu
calismada PTW marka 30001/1301 seri numarali Farmer tipi iyon odasi ile kalibrasyonu
yapilmis PTW 10002/20273 marka elektrometre kullanilmistir. fyon odalar: ve kat: hal
dedektorleri baglanabilir. 30 adet iyon odasmnin kalibrasyon faktorleri elektrometre
hafizasinda saklanabilmektedir. Olciim esnasinda doz, doz hiz1 ve yiik cinsinden okuma
degerleri saglar. Olgllen elektriksel degerler yiik ve akim cinsinden Coulomb (C) veya
Amper (A) olarak gosterilir. En fazla 500 volt polarite voltaji uygulanabilen dozimetreye
sicaklik ve basing dizeltmeleri icin degerler girilebilmektedir

(https://www.ptwdosimetry.com/en/products/unidos-e/).
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3.1.9. RW3 Kat1 Fantom

Bu ¢alismada o6lgiimler sirasinda RW3 model su esdegeri kati su fantomu kullanilmistur.
Fantom beyaz polyester malzemeden yapilmis olup, fiziksel yogunlugu 1,045 g/cm?® ve
yogunlugu 3,43x10% e/cm®’tir. Yiksek enerjili foton ve elektron doz olgtimleri igin
uygundur. Kat1 fantom 30x30 cm? ve 40x40 cm? boyutlarinda; 1 mm, 2 mm, 5 mm,10 mm
kalinliklarinda plakalar seklindedir. Ayrica paralel plaka ve silindirik iyon odalarina

uygun delik iceren adaptor plakalari da mevcuttur.

3.1.10. IBA Omnipro I’'mRT Yazilim

IBA OmniPro I'mRT Kkalite kontrol ve YART tedavi planlamalarmin dozimetrik
dogrulamasinda kullanilan yazilimdir. Genis kapsamh veri alisverisi sayesinde TPS’den gelen
verilerin 2 boyutlu élgumlerini, elektronik veya film isinlamasi ile alinan gergek isinlama
verilerini karsilagtirma imkan: saglamaktadir. IBA I’'mRT MatriXX ile birlikte kullanilan bu
yazilm araciligiyla istenilen derinlikte doz profilleri elde edilebilmekte ve
karsilagtirilabilmektedir. Karsilastirmalar renklendirme skalasi sayesinde hem gozle
gorulebilir hem de matematiksel olarak degerlendirilebilmektedir (IBA Dosimetry I'mRT

OmniPro-MatriXX, user’s guide).

3.1.11. PTW Octavius Fantom

Dedektor 1500 (PTW, Freiburg, Germany) iyon odasi ile kullaniimak (zere rotasyonel
tedavilerin kalite kontrolii icin yapilmis bir sekizgen fantomdur. Octavius Fantom
polystyrene malzemeden yapilmis olup fiziksel yogunlugu 1,04gr/cm?® tir. Fantomun
genisligi ve uzunlugu esit ve 32cm’ dir. Rotasyonel tedavilerin kalite kontrollerini yapmak
mimkunddr. Helikal tomoterapi YART tedavi planlarinin kalite kontrolii asamasinda

kullaniimaktadir.

3.1.12. PTW Dedektdr 1500

Dedektor 1500’ de 1405 adet iyon odasi 27x27cm matris igine yerlesmisleridir. Iyon
odalariin merkezlerinin birbirinden uzakligi 7,1 mm’ dir. Referans noktas: dizi ylizeyinin
7,5 mm altindadir. Octavius dedektor 1500, verisoft yazilimi kullanilarak IMRT

1sinlarinin doz dogrulamast igin kullanilabilir.
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3.1.13. PTW Verisoft Yazihm Programi

Verisoft yazilim programi tedavi planlama sisteminin hesapladigi YART doz dagilimlan
ile aynit kosullarda cihazda olgllen gercek doz dagilimlarinin Karsilastirilmasinda
kullanilan bir yazilim programidir. Tomoterapi cihazinin tedavi planlama sisteminin
Octavius fantom ve dedektor 1500 cifti icin hesapladigi veriler tomoterapide ayni
kosullarda 1sinlanarak elde edilen Octavius dedektdr 1500 verileri ile bu yazilim yardimi
ile karslastirilir. Bu karsilastirma ayni kosullarda hesaplanan ve 1sinlanan YART doz
dagilimi matrislerinin izodoz dagilmi ve degisik duzlemlerdeki doz profilleri
karsilastirmas: seklinde olmaktadir. Bu yazilim yardimi ile Tomoterapi, RapidArc ve
VMAT gibi ileri teknoloji tedavi tekniklerinin YART doz matrisleri hesaplanan ve

1sinlanan bazinda karsilastirilabilir.

3.2.YOntem

Bu calismaya Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyasyon Onkolojisi
Anabilim Dali’nda 2019-2021 yillar arasinda radyoterapi tedavisi gormus olan 13 bas
boyun kanseri tanili olgu rasgele secilerek dahil edilmistir. Hastalarin calisma igin
kullanilacak olan BT goruntuleri arsiv taranarak bulunmus ve DICOM yoluyla sanal
tedavi planlarinin hazirlanacag: TPS’lerine aktarilmigtir. Hastalarin immobilizasyonunda
termoplastik bas boyun maskesi kullanilmistir. Tedavi planlamasi i¢in BT tarama kalinlig:
2,5 mm’dir. Bas boyun bdlgesinin ana gorlntileme araglart BT, MR ve PET’dir.
Gorintilemeler boynu icerecek sekildedir. Uzman Radyasyon Onkologu tarafindan hedef
hacim PTV1, PET ve BT gibi tarama yontemleri ile net gorilebilen timdr bolgesi olarak
GTV’ nin uzerinden 0,5 cm ile 1 cm arasinda marj verilerek olusturulmustur. PTV2 ve
PTV3 ise CTV2 ve CTV3 uzerinden 0,3 marj verilerek isaretlenmistir. 13 Orofarenks
kanser tanis1 almis hastanin 7 alan SYART teknigi ve HT-YART teknigi ile tekrar tedavi
plan tasarimlar: yapilmistir. Her bir hastaigin 7 alan SY ART teknigi ve HT-YART teknigi
ile hazirlanan tedavi planlarmin hepsinde, 6 MV foton enerjisi kullanilmistir. Hedef
hacmin % 95’inin verilmek istenen dozun % 95’ini almasi ve planin maksimum dozunun
%107’sini ge¢cmemesi seklindeydi. Tedavi planlamada riskli organlar icin doz

sinirlamalarinda QUANTEC (Quantitave Analyses of Normal Tissue Effects in the
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Clinic) ve RTOG dozimetrik plan degerlendirme protokoll kullanilmstir. Kritik organ
dozlar Tablo 3.1.’de belirtilmistir.

Tablo 3.1. Riskli Organ Doz Sinirlar

Beyin Sapi Dmax <54 Gy

Spinal Kord Dmax <48 Gy

Kohlea Dort <45 Gy

Parotis Her iki bez igin ortalama doz <25 Gy

Tek bez i¢in ortalama doz <20 Gy

Konstruktor Faringeus Kasi Dort <50 Gy V50<70%
Mandibula Dmax <66 Gy; 1cc < 75 Gy
Temporomandibular Eklem Dmax <65 Gy

3.2.1. Konturlama

GE marka Adwire model konturlama ve sanal simulasyon bilgisayar1 kullanilarak elde
edilen BT goruntileri tzerinde hedef hacimler ve doz sinirlayici normal dokular
radyasyon onkologlan tarafindan konturlanmistir. Kritik organlar olarak sag ve sol
parotisler, mandibula, beyin sapi, spinal kord, sag ve sol kohlea, sag ve sol
temporomandibular eklem (TMJ) ve konstriktor faringeus kasi konturlanmistir. Son hali
verilmis ve hesaplatilmaya hazir olan gérintiler planlama yapmak igin iki farkli planlama
sistemi arasinda kurulu olan ag yardimi ile Tomoterapi Accuray ve Monaco tedavi

planlama sistemine aktarildi.

GTV: Goruntileme teknikleri ve fizik muayene ile saptanan timor ve yayiliminin oldugu
tutulu lenf nodlari. Bu bélgeye 70 Gy doz verilir. (GTV70)

CTV: Mikroskobik hastalik yayilimi olan yiksek riskli bolgeleri ve elektif olarak

1sinlanacak dusuk riskli lenf nodlarmai igerir.
CTV70: GTV70+ 5-10 mm marjin kemikler dahil edilmez.

CTV60: CTV70 +5-10 mm ve patolojik olarak ylksek tutulum riski bulunan ayni veya

karsi taraf lenf nodu istasyonlar1 (60 Gy doz verilir).
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CTV54: patolojik olarak diustik tutulum riski bulunan ayni veya kars: taraf lenf nodu

istasyonlari (54 Gy doz verilir).
PTV: CTV’ye 3-5 mm eklenmesiyle elde edilir.

3.2.2. Hasta Karakteristigi

Radyoterapi 2 Gy fraksiyon dozunda definitif olgularda, primer timér ve tutulu lenf
noduna 66-70 Gy, elektif boyun alanlarina 50-54 Gy; postoperatif olgularda primer timaor
yatagi ve boyuna 60-66 Gy, patolojik olarak tutulu olmayan boyuna 50-54 Gy doz

tanimlanmstir.

Hastalara ait 6zellikler Tablo 3.2. de verilmistir.
Tablo 3.2. Hasta Karakteristik Tablosu

Hasta | Cinsiyet | Yas Evre Yerlesim | Tedavi Radyoterapi Fx
No Yeri Dozu (Gy)
1 E 48 | T3N2MO (Evre IVA) Dil Koku | Definitif 54-60-70 35
2 E 57 | T4AbN2bMO (Evre IVB) Tonsil Adjuvan 50-56-70 35
3 K 33 | T4aNOMO (Evre IVA) Dil Kokl | Adjuvan 54-60-66 33
4 E 70 | TAAN1MO (Evre IVA) Dil Koku | Definitif 54-70 35
5 K 37 | T2NOMO (Evre II) Dil Kokl | Adjuvan 50-56-66 33
6 E 57 | T3N2cMO (Evre IVA) Dil Koku | Definitif 54-70 35
7 E 62 | T3N2BMO (Evre IVA) Dil Koku | Adjuvan 50-54-60 30
8 E 61 | T3N2bOMO (Evre IVA) | Dil Kokl | Definitif 54-60-70 35
9 E 76 | T4AbNOMO (Evre IVB) Dil Koku | Definitif 50-60-70 35
10 K 53 | TIN2bMO (Evre IVA) Tonsil Definitif 54-60-70 35
11 E 63 | TINOMO (Evre I) Dil Koku | Definitif 54-60-70 35
12 E 80 | T4aNOMO (Evre IVA) Tonsil Definitif 54-66 33
13 E 59 | T3N2bMO (Evre IVA) Tonsil Definitif 50-60-70 35

3.2.3. YART Planlarmn Olusturulmasi

Bu calismada orofarenks kanser tanis1 almis hastalarin termoplastik maske ile sabitlenerek
alinmig BT gorunttleri Gzerinden yedi karsilikli olmayan alan kullanilarak sYART teknigi
ile planlama yapildi. Tim alanlarda 6 MV foton enerjisi kullanildi. Monaco TPS’nin
monte carlo algoritmas: kullanilarak tedavi planlari olusturuldu. PTV’ye 0,7 cm MLC
marj1 verildi. YART constrainleri, YART parametreleri girilerek hem hedef hacim hem
de kritik organlar icin doz tanimlamalar yapilmustir. 7 Alan sYART planlarinda, 50% lik
esit aralikli gantri acilar: (0% 50°, 100°, 150°, 210° 260° 3107 kullanilarak alanlar
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olusturuldu. Alanlar belirlendikten sonra optimizasyon islemine gecildi. Optimizasyon

isleminde, PTV’lerin %95' i tanimlanan dozun %95’ini almast, risk altindaki organlarin

almis olduklart dozlarin ise Tablo 3.1.’de tamimlanan doz degerlerini ge¢cmemesi

saglanmaya caligild:.

Bl soltme
Sai TME

Sag Parotis
Sol parotis

Konstriktdr Faringeus Kasi

Sekil 3.6. sYART Koronal Gérinti (Sag-Sol Temporomandibular Eklem, Konstriiktdr Faringeus Kast,

Sag- Sol Parotis)
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Sekil 3.7. sYART Plant DVH Gorintiisti (Sag-Sol Temporomandibular Eklem, Konstriiktor Faringeus Kast,

Sag- Sol Parotis)
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3.2.4. Tomoterapi Planlarimn Olusturulmasi

Orofarenks kanseri tanili hastalarin termoplastik maske ile sabitlenerek alinmig BT
goruntdleri kullanildi. Tomoterapi plant olusturulurken planlama sistemine 06zgi
parametrelerin secilmesi gerekmektedir. Her plan igin tedavi parametrelerini etkileyen fan
demet genisligi (field width, FW), modilasyon faktorti (modulation factor,MF), pitch
faktort (pitch value, P) optimal olarak ayarlanmistir. Doz hesaplanmasinda ters planlama
yapan Convolution/Superposition algoritmasi kullaniimistir. Tomoterapi planlarinda,
hedef hacimlere yakin kritik organlarin fazla doz almalarin1 énlemek ve bu bolgelerde
keskin doz dustisleri saglamak igin sanal yapilar ¢izildi. Hedef hacimlerin ve risk altindaki
organlarin doz degisimlerini daha rahat yapabilmek i¢cin 6nem sirasina gore listelenmistir.
On hesaplatmaya birakilmistir. On hesaplama tamamlandiktan sonra hedef hacim ve risk

altindaki organlar igin onerilen protokoller dogrultusunda istenilen doz degerlerine gore

tedavi planlamalar1 yapild:.

BT  Konstriktor Faringeus Kasi
B 5ol Parotis
» Sol TME

Pl Sag TME
Bl Sag Parotis

Sekil 3.8. HT-YART Koronal Goruntil (Sag-Sol Temporomandibular Eklem, Konstriiktdr Faringeus Kast,
Sag- Sol Parotis)
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Sekil 3.9. HT-YART Plan1 DVH Géruntusi (Sag-Sol Temporomandibular Eklem, Konstriiktér Faringeus
Kasi, Sag- Sol Parotis)

3.2.4. Normal Doku Integral Dozu (NTID)

AAPM-TG 158 nolu raporunda, PTV alan1 disindaki dozlar1 ‘hedef dis1 doz’ olarak
tanimlamaktadir. Primer 1s1n alani smarlari i¢cinde hedef smirlart disinda olusan dozlar
‘alan ici hedef dis1 doz’ olarak adlandiriimaktadir. Bunlara isin yolu boyunca giris ve ¢ikis
dozlan 6rnek olarak verilebilir. Alan disindaki hedef dis1 doz ise, herhangi bir primer 1s1n
alan1 smirlar1 disinda olan hedef dis1 dozdur. ikincil radyasyonlar veya sapma yoluyla
depolanan dozlar buna 6rnektir. Hedef dis1 dozlar t¢ diizeyde smiflandirilabilir (Kry ve
ark, 2017).

1. Yiksek Dozlar: Regete edilen dozun %50 si veya 30 Gy Uzeri
2. Ara Dozlar: 3 ile 30 Gy aras1 veya recete edilen dozun %5 ile %50’si arasi
3. Dustuik Dozlar: 3 Gy altinda veya recete edilen dozun %5’i altinda olan dozlar

C B A B C

TUMOR
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Sekil 3.10. A Tedavi Hacmi, B Tedavi Hacminin Her iki Tarafinda Alan Kenarindan 5 cm’ye Kadar Olan
Saghkh Dokular, C Saglikh Tedavi Hacminin Her ki Tarafinda Alan Kenarmin 5 cm Otesindeki Dokular

Calismamizda saglikli dokularin (hedef disi dokularin) almis olduklari dozlar
degerlendirebilmek i¢in PTV1 hacminin 5 cm gevresi tizerinden 0,3 cm marjla PTV hacmi

cikarilmis olusan bu yeni yapiya saglikli doku hacmi (VSD) denilmistir.

3.2.5. Tedavi Planlarimn Karsilastirilmasi
YART ve Tomoterapi planlarinin hedef hacim, risk altindaki organ ve saglikli doku
dozlarinin karsilastiriimasinda DVH’ler kullanildi.  Planlarin  karsilastiriimasinda

kullanilan terimler ve agiklamalar asagidaki gibidir;

Dmin (Gy): hedef hacimde minimum doz

Dmax (Gy): hedef hacim ve kritik organlarda maksimum doz
Dmean (Gy): hedef hacim ve kritik organlarda ortalama doz
D2 (Gy): hedef hacmin %2’ sinin aldig: doz

D50 (Gy): hedef hacmin %50’ sinin aldig1 doz

D95 (Gy): hedef hacmin %95’ nin aldig1 doz

D98 (Gy): hedef hacmin %98’ sinin aldig1 doz

V5 (%): ilgilenilen hacimde, 5 Gy doz alan hacim ylzdesi
V10 (%): ilgilenilen hacimde, 10 Gy doz alan hacim yiizdesi
V15 (%): ilgilenilen hacimde, 15 Gy doz alan hacim yiizdesi
V20 (%): ilgilenilen hacimde, 20 Gy doz alan hacim yiizdesi
Cl: konformite Index

HI: homojenite Index

3.2.6. Tedavi Planlama Sisteminin Kalite Kontroli
Kalite Glivence (QA) bir Uriinlin veya hizmetin kaliteli olmasindaki belirtilmis gerekleri
yerine getirmesinde yeterli giveni saglamak icin gerekli olan planl ve sistematik

eylemlerdir.

Radyoterapide QA, hem radyoterapi tedavi planlama surecindeki dogrulugu belirlemeye

hem de tedavinin her asamasindaki hatalardan kaginmaya olanak saglamaktadir. ICRU,
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tim tedavi boyunca hedef hacme verilen radyasyon doz farkinin %5 icinde olmasi
gerektigini 6nermektedir. Bunun saglanabilmesi icin radyoterapi tedavisindeki ilgili
belirsizliklerin analizinde tedavi planlamadaki doz hesaplamasina %3’llk bir farklhiliga

musaade verilebilecegini gostermektedir.

3.2.7. Iyon Odas: ile Nokta Doz Olgiimii

TPS’de 151n agilary, 1s1n alanlar: diizenlenir ve doz hesaplanir. TPS hedef dokuya verilmek
istenen radyasyon dozu i¢in her bir 1gin alanindan verilmesi gereken MU belirler. TPS’de
uretilen plan hastaya verilmek uzere tedavi cihazina gonderilir ve hasta tedaviye alinir.
Hasta plani kalite kontrolii icin Monaco TPS’de hazirlanmis ve onaylanmis planlar
kullanilmigtir. TPS’de kayitl: olan planlar, iyon odasmnin yerlestirildigi kati su fantomu
Uzerine aktarilmstir. Lineer hizlandiricida ol¢timler yapilmadan dnce, out-put degerleri
kontrol edilmigtir. RW3 kat1 su fantomu kullanilarak merkezi eksende, kaynak cilt
mesafesi (SSD) 90 cm ve 10 cm derinlik olacak sekilde, her hasta i¢in iyon odas: 6l¢imu
alinmustir. Iyon odas: 6lciimlerinde elde edilen ampirik veriler (6lgiilen) ile planlardan
elde edilen teorik veriler (planlanan) arasindaki fark 3.1 bagintisinda verilen % fark

formalu kullanilarak hesaplanmstir.

(Olgiilen-Planlanan)
Planlanan

% Fark= x100 (3.1)

3.2.8. Istatistiksel Analiz

Calismada 13 orofarenks kanseri tanili hastanin, iki farkli teknik ile elde elde edilen
planlama verilerinin normal dagilima uygunlugunu degerlendirmek icin Akdeniz
Universitesi Uygulama ve Arastirma Merkezi’nden destek alinmistir. Normal dagilim igin
t testi kullanilms, normal dagilim gdstermeyen analiz i¢inde ikili karsilastirmalar igin
Wilcoxon Signed Ranks testi uygulanmistir. Karsilastirmalarin istatistiksel olarak anlamlh
olup olmadigina bakilmstir. Karsilastirmalarin anlamli olabilmesi igin p<0,05 olmalidir.
HT-YART ve sYART tedavi teknikleri arasindaki karsilastirmalar elde edilen bu p

degerine gore yorumlanmistir.
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4. BULGULAR

Bu calismada Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyasyon Onkolojisi

Anabilim Dali’nda radyoterapi tedavisi gormus orofarenks kanseri tanili hastanin

sistemdeki mevcut BT gorintileri retrospektif olarak degerlendirilerek, farkli teknik igin

tedavi planlari hazirlanmistir. Hazirlanan planlarin sonuglan sirast ile hedef hacim (Do,

Dso, Dgs, Dag, Dmin, Dmax, Dmean, CI ve HI) ve riskli organlar icin protokolde belirtilen

degerlerine gore degerlendirilmistir.

4.1. PTV1 icin Elde Edilen Veriler

4.1.1. PTV1 igin Dy, Dso, Dos ve Deg Verileri ve Istatistiksel Sonuglar

Orofarenks kanseri tanili 13 hasta icin 2 farkl: tedavi planinda PTV1 hedef hacmi igin Do,

Dso, Dos ve Dgg (Gy) verileri Tablo 4.1. de gosterilmistir.

Tablo 4.1. PTV1 icin D2, Dso, Dgsve Des (Gy) Verileri ve Istatistiksel Sonuglar

D; Dso Des Des
Hasta No HT-YART | sYART | HT-YART SYART HT-YART SYART HT-YART SYART
1] 56,49 59,63 54,76 56,99 51,99 51,25 47,63 47,05
2 52,74 52,27 51,32 50,45 48,17 47,39 44,79 45,84
3 54,17 56,81 54,53 54,46 52,01 51,48 48,51 49,98
4 56,02 55,91 54,17 54,20 51,71 51,53 49,45 49,90
5 52,05 53,17 50,40 51,12 48,55 48,05 44,77 46,45
6 55,83 56,63 54,15 54,83 52,61 52,49 51,17 51,38
7 51,67 52,52 50,49 50,87 47,06 48,80 42,67 48,01
8 56,12 56,55 54,48 54,24 52,23 50,80 49,44 48,57
9 52,37 52,59 50,37 50,52 48,57 47,99 46,55 46,70
10 56,60 57,54 54,67 54,73 51,94 50,92 48,84 48,85
11 55,72 56,14 54,31 54,19 52,16 51,32 49,97 49,97
12 56,64 56,62 54,85 54,25 53,94 50,86 53,51 48,94
13 52,26 52,77 50,35 50,19 48,25 45,85 45,50 44,14
Minimum 51,67 52,27 50,35 50,19 47,06 45,85 42,67 44,14
Maksimum 56,64 59,63 54,64 56,99 53,94 52,49 53,51 51,38
Median 54,51 55,32 52,99 53,16 50,71 49,90 47,91 48,14
SS+ +1,998 +2,370 +2,001 +2,211 +2,224 +2,030 +2,985 +2,022
p-degeri 0,011 0,753 0,016 0,714

PTV1 dozlarmi degerlendirmek amaciyla iki teknik icin D2, Dso, Dos ve Dgg parametreleri

incelenmistir. SYART tekniginde PTV1 i¢cin median D2, Dso ve Dgg degerleri ylksek

cikmustir. Her iki tedavi planina gore Dz, Dso, Dos ve Dgg degerleri igin kabul edilebilir
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siirlar iginde olup, D2 ve Dgs degeri icin teknikler arasinda istatistiksel olarak anlaml

fark bulunmustur (p<0,05).

4.1.2. PTV1 icin Dmin, Dmean, Dmax Verileri ve Istatistiksel Sonuclan
Orofarenks kanseri tanili 13 hasta icin 2 farkl: tedavi planinda PTV1 hedef hacmi igin

Dmin, Dmean ve Dmax (Gy) verileri Tablo 4.2. de gosterilmistir.

Tablo 4.2. PTV1 igin Dmin, Dmean, Dmax (GY) Verileri ve Istatiksel Sonugclar:

Dmin Dmean Dmax
Hasta No HT-YART | sYART | HT-YART | sYART | HT-YART | sYART
il 27,48 28,81 54,44 56,32 59,43 62,99
2 23,42 34,30 50,94 50,16 54,58 54,97
3 10,49 36,75 54,17 54,25 59,22 59,08
4 12,92 34,03 53,87 53,94 59,16 57,89
5 16,36 29,57 50,10 50,83 54,77 55,39
6 35,29 42,18 54,07 54,68 59,18 58,58
i 32,00 31,26 50,08 50,73 53,96 5451
8 32,29 32,39 54,22 53,92 58,25 59,26
9 34,06 33,89 50,27 50,36 54,60 55,00
10 24,33 36,19 54,42 54,46 59,92 60,34
11 40,34 40,14 54,12 53,93 57,92 58,35
12 38,31 28,69 54,88 53,95 59,23 58,80
13 20,17 29,48 50,13 49,79 54,95 55,24
Minimum 10,49 28,69 50,08 49,79 53,96 54,51
Maksimum 40,34 42,18 54,88 56,32 59,92 62,99
Median 26,73 33,67 52,75 52,87 57,32 57,72
SS +9,692 +4,291 +2,035 +2,161 +2,325 +2,550
p-degeri 0,026 0,753 0,235

PTV1 dozlarmi degerlendirmek amaciyla iki teknik icin Dmin, Dmean ve Dmax
parametreleri incelenmistir. SYART tekniginde PTVL1 i¢in median Dmin, Dmean ve
Dmax degerleri yiksek ¢ikmistir. Teknikler istatistiksel olarak karsilastirildiginda Dmin
degeri anlamh distik bulunmustur (p<0,05). ikili karsilastirma icin Wilcoxen Signed

Rank Testi kullaniimigtir.

4.1.3. PTV1 igin CI, HI Verileri ve istatistiksel Sonuglar
Orofarenks kanseri tanil1 13 hasta icin 2 farkl: tedavi planinda PTV1 hedef hacmi igin ClI

degerleri Clpaadick), HI degerleri ise Hlgcruy bagintisina gore hesaplanmastar.
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Tablo 4.3. PTV1’ e ait Cl verileri ve HI verileri

Konformite index | Homojenite index
Hasta No | HT-YART [SYART | HT-YART | sYART
1 0,73 0,58 0,16 0,22
2 0,71 0,68 0,15 0,13
3 0,69 0,67 0,15 0,13
4 0,75 0,70 0,12 0,11
5 0,71 0,64 0,14 0,13
6 0,81 0,69 0,09 0,10
7 0,75 0,65 0,18 0,09
8 0,71 0,68 0,12 0,15
9 0,76 0,67 0,12 0,12
10 0,70 0,64 0,14 0,16
11 0,77 0,70 0,11 0,11
12 0,60 0,66 0,06 0,14
13 0,97 0,79 0,13 0,17
ort 0,74 0,67 0,13 0,14
SS+ +0,084 | +£0,047 +0,031 +0,034
p-degeri 0,005 0,566

PTV1 igin hesaplanan Cl ve HI degerleri Tablo 4.3 de gosterilmektedir. Yapilan
istatistiksel degerlendirme neticesi Cl degerii¢in anlamli bir fark bulunmustur. HT-YART
planlarinin (median 0,74+0,084) sYART planlarina (median 0,67+0,047) gbre daha ideale
yakin oldugu gorulmuistir. Ancak HI icin hesaplanan degerler istatistiksel olarak anlamh

bulunmamistir (p>0,05).
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Sekil 4.1. PTV1’in HT-YART ve sYART i¢in hesaplanan CI degerlerinin grafiksel gosterimi.
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Sekil 4.2. PTV1’in HT-YART ve sYART i¢in hesaplanan HI degerlerinin grafiksel gosterimi.

Orofarenks kanseri tanili 13 hasta icin 2 farkl: tedavi plaminda PTV2 hedef hacmi igin Do,

Dso, Dgs ve Dgg (Gy) verileri Tablo 4.4. de gosterilmistir.

Tablo 4.4. PTV2 igin Dy, Dsy, Des Ve Dgg (GY) Verileri ve Istatiksel Sonuglart

D, Dso Dos Dog
Hasta No HT-YART SYART HT-YART SYART HT-YART SYART HT-YART SYART
il 62,89 66,12 60,89 63,19 57,32 53,73 53,38 49,57
2 58,88 58,44 57,39 56,61 53,29 53,76 51,40 52,68
3 62,69 62,95 60,69 60,57 58,63 58,21 55,31 54,23
4 72,05 72,30 70,20 70,36 67,61 67,90 65,67 66,38
5 58,34 59,36 56,65 57,19 5451 54,00 52,61 52,46
6 7157 73,12 70,34 71,23 68,88 69,64 67,25 69,00
I 55,68 56,74 54,46 54,96 49,30 52,75 45,50 51,81
8 62,39 62,67 60,58 60,41 58,47 57,46 56,17 55,81
9 62,21 62,64 60,50 60,51 58,82 58,36 57,61 57,48
10 62,88 63,76 60,74 60,87 57,55 56,57 54,77 54,19
11 61,73 62,37 60,49 60,28 57,80 58,13 55,55 57,38
12 68,36 68,96 67,12 66,58 66,40 63,14 66,16 60,28
13 62,68 63,77 60,53 61,13 58,49 56,96 57,31 55,40
Minimum 55,68 56,74 54,46 54,96 49,30 52,75 45,50 49,57
Maksimum 72,05 73,12 70,34 71,23 68,88 69,64 67,25 69,00
Median 63,26 64,09 61,58 61,84 59,01 58,67 56,82 56,67
SS+ +4.816 +4,947 +4,837 +5,322 +5,631 +5,322 +6,264 +5,647
p-degeri 0,005 0,363 0,196 0,851
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PTV2 dozlarmi degerlendirmek amaciyla iki teknik icin D2, Dso, Dos ve Dgg parametreleri
incelenmistir. SYART tekniginde PTV2 i¢in median D2, Dso degerleri yuksek, HT-YART
tekniginde median Dgs, Dos degerleri yuksek ¢ikmustir. Teknikler istatistiksel olarak

karsilastirilldiginda D2 degeri icin anlaml fark bulunmustur.

4.2.2. PTV2 icin Dmin, Dmean, Dmax Verileri ve Istatistiksel Sonuclan
Orofarenks kanseri tanili 13 hasta icin 2 farkl: tedavi planinda PTV2 hedef hacmi igin

Dmin, Dmean ve Dmax (Gy) verileri Tablo 4.5. de gosterilmistir.

Tablo 4.5. PTV2 icin Dmin, Dmean, Dmax (Gy) Verileri ve Istatiksel Sonuglar:

Dmin Dmean Dmax
Hasta No HT-YART | sYART | HT-YART | sYART | HT-YART SYART
1 36,32 37,65 60,55 62,11 65,24 69,08
2 43,99 45,69 56,96 56,40 60,79 59,89
3 13,26 43,72 60,36 60,47 65,68 65,30
4 59,39 41,61 70,02 70,13 74,54 74,21
5 21,69 43,11 56,35 56,91 60,60 61,64
6 58,82 60,95 70,21 71,21 73,51 74,95
7 36,11 33,50 53,88 54,81 57,15 58,84
8 39,37 42,98 60,37 60,17 64,77 65,35
9 48,00 51,25 60,42 60,43 64,12 65,04
10 34,39 44,34 60,48 60,57 66,74 66,32
11 50,60 54,35 60,22 60,19 63,16 64,07
12 63,10 36,36 67,15 66,23 70,73 71,04
13 47,47 50,49 60,45 60,78 65,16 66,51
Minimum 13,26 33,50 53,88 54,81 57,15 58,84
Maksimum 63,10 60,95 70,21 71,21 74,54 74,95
Median 42,50 45,08 61,34 61,57 65,55 66,33
SS+ +14,553 +7,603 +4,947 +4,919 +4,990 +4,954
p-degeri 0,531 0,184 0,043

PTV2 dozlarmi degerlendirmek amaciyla iki teknik icin Dmin, Dmean ve Dmax
parametreleri incelenmistir. SYART tekniginde PTV2 igin median Dmin, Dmean ve
Dmax degerleri ylksek ¢ikmigtir. Dmin ve Dmean degerleri arasinda istatistiksel olarak
karsilastirildiginda anlaml fark bulunmamis (p>0,05), Dmax degeri i¢cin HT-YART

lehine anlamli deger bulunmustur (p=0,043).
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4.2.3.PTV2 igin CI, HI Verileri ve istatistiksel Sonuglar
Orofarenks kanseri tanil1 13 hasta icin 2 farkl: tedavi planinda PTV2 hedef hacmi igin ClI

degerleri Clpadggicky, HI degerleri ise Hlgcru) bagintisina gore hesaplanms veriler Tablo

4.6. de gosterilmistir.

Tablo 4.6. PTV?2’ e ait Cl verileri ve HI verileri

Konformite index Homojenite index
Hasta No | HT-YART |sYART |HT-YART |sYART
1 0,39 0,51 0,16 0,26
2 0,44 0,79 0,13 0,10
3 0,55 0,68 0,12 0,09
4 0,63 0,64 0,09 0,08
5 0,59 0,59 0,10 0,12
6 0,55 0,64 0,06 0,06
7 0,33 0,59 0,19 0,09
8 0,59 0,60 0,10 0,11
9 0,76 0,69 0,08 0,09
10 0,57 0,46 0,13 0,16
11 0,45 0,56 0,10 0,08
12 0,44 0,56 0,03 0,13
13 0,54 0,52 0,09 0,14
Mean 0,53 0,60 0,11 0,12
SS+ +0,114 + 0,872 +0,41 +0,051
p-degeri 0,051 0,554

Yapilan istatistiksel degerlendirme neticesi Cl degeri igin p<0,05 oldugundan anlamli bir
fark bulunmustur. SYART planlarinin (median 0,60+ 0,872) HT-YART planlarina
(median 0,53+0,114) gore daha ideale yakin oldugu gorilmustir. Ancak HI igin

hesaplanan degerler istatistiksel olarak anlaml: bulunmamistir (p>0,05).
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Sekil 4.3. PTV2’nin HT-YART ve sYART i¢in hesaplanan CI degerlerinin grafiksel gdsterimi
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Sekil 4.4. PTV2'nin HT-YART ve sYART icin hesaplanan HI degerlerinin grafiksel gsterimi

4.3. PTV3 icin Elde Edilen Veriler
4.3.1. PTV3 igin Dy, Dsy, Dos ve Deg Verileri ve Istatistiksel Sonuglar
Orofarenks kanseri tanil1 13 hastanin 4,6 ve 12 nolu olgulara ait tanimli PTV3 hedef hacmi

olmadigindan 10 olgu igin 2 farkli tedavi planinda D2, Dso, Des ve Dgg (Gy) verileri Tablo

4.7 de gosterilmistir. PTV3 dozlarini degerlendirmek amaciyla iki teknik i¢in D2, Dso, Dos

ve Dgg parametreleri incelenmistir.

Tablo 4.7. PTV3 igin D2, Dso, Des ve Des (Gy) Verileri ve Istatiksel Sonuglar:

D> Dso Dos Dos
HastaNO "LTVART [ sYART | HT-YART | sYART | HT-YART | SYART | HT-YART | sYART
il 73,35 77,43 71,25 74.36 69,12 66,50 66,39 62,86
2 73,60 73,14 72,09 71,03 68,72 68,72 65,47 67,70
3 68,23 69,11 66,82 66,51 65,39 64,72 64,63 64,18
4
5 68,16 69,58 66,78 66,84 64,44 64,33 63,44 63,62
6
7 61,56 63,05 60,64 61,37 58,54 59,77 56,19 59,25
8 72,09 72,90 70,76 70,61 68,88 68,23 67,96 67,45
9 72,36 72,89 70,72 70,83 69,67 69,14 69,35 68,64
10 72,73 73,80 70,87 70,81 69,10 66,62 67,93 63,96
11 72,02 72,67 70,77 70,72 69,27 68,76 67,77 68,22
12
13 73,16 74,09 70,83 71,60 69,15 68,47 68,46 66,97
Minimu 61,56 63,05 60,64 61,37 58,54 59,77 56,19 59,25
Maks. 73,60 77,43 72,09 74.36 69,67 69,14 69,35 68,64
Median 70,73 71,87 69,15 69,47 67,22 66,53 65,76 65,29
SS+ +3773 | 3,867 +3,496 +3,631 +3,536 +2,926 +3,837 +3,005
p- degeri 0,007 0,683 0,066 0,359
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S-YART tekniginde PTV3 ic¢in median D2, Dso, Dos degerleri ylksek, HT-YART
tekniginde median Dgg degerleri yuksek cikmustir. Teknikler istatistiksel olarak

karsilastirildiginda D> icin anlamli fark bulunmustur.

4.3.2. PTV3 icin Dmin, Dmean, Dmax Verileri ve Istatistiksel Sonuclar
Orofarenks kanseri tanili 10 hasta icin 2 farkl: tedavi planinda PTV3 hedef hacmi igin

Dmin, Dmean ve Dmax (Gy) verileri Tablo 4.8. de gosterilmistir.

Tablo 4.8. PTV3 icin Dmin, Dmean, Dmax (Gy) Verileri ve Istatistiksel Sonuglar

Dmin Dmean Dmax
Hasta No HT-YART | sYART | HT-YART | sYART HT-YART SYART
1 51,98 51,81 71,10 73,54 75,65 76,08
2 58,98 63,86 71,71 70,91 76,15 74,98
3 58,67 62,08 66,74 66,55 69,45 71,46
4
5 59,53 58,60 66,58 66,79 70,02 72,30
6
7 51,68 57,10 60,41 61,33 62,41 64,66
8 58,55 60,91 70,63 70,50 73,35 75,47
9 66,07 64,80 70,76 70,82 73,92 75,04
10 54,55 52,78 70,79 70,51 74,36 76,23
11 63,33 64,69 70,66 70,65 73,60 74,27
12
13 57,77 59,34 70,84 71,38 75,15 76,93
Minimum 51,68 51,81 60,41 61,33 62,41 64,66
Maksimum 66,07 64,80 71,71 73,54 76,15 76,93
Median 58,11 59,60 69,02 69,30 72,41 73,74
SS+ +4,541 14,637 +3,521 +3,485 +4,148 +3,622
p degeri 0,098 0,575 0,017

PTV3 dozlarmi degerlendirmek amaciyla iki teknik icin Dmin, Dmean ve Dmax
parametreleri incelenmistir. SYART tekniginde PTV3 i¢in median Dmin, Dmean ve
Dmax degerleri ylksek ¢ikmigtir. Dmin ve Dmean degerleri arasinda istatistiksel olarak
karsilastirildiginda anlaml fark bulunmamis (p>0,05), Dmax degeri i¢cin HT-YART
lehine anlamh deger bulunmustur (p=0,017). ikili karsilastirma icin Wilcoxen Signed

Rank Testi kullanilmis olup sonuglar Tablo 4.8 da gorulmektedir.
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4.3.3. PTV3 igin CI, HI Verileri ve istatistiksel Sonuglar

Orofarenks kanseri tanili 12 hastadan t¢ hastanin PTV3 fazi olmadigindan 10 hastanin 2

farkl: tedavi planinda PTV3 hedef hacmi icin CI degerleri Clpaddick), HI degerleri ise

Hlqcruy bagintisina gore hesaplanmis veriler Tablo 4.9. de gosterilmistir.

Tablo 4.9. PTV3’ e ait Cl verileri ve HI verileri

Konformite index | Homojenite index
Hasta No | HT-YART |sYART | HT-YART |sYART
1 0,12 0,46 0,10 0,20
2 0,55 0,75 0,11 0,08
3 0,44 0,63 0,05 0,07
4
5 0,51 0,53 0,07 0,09
6
7 0,42 0,47 0,09 0,06
8 0,50 0,54 0,06 0,08
9 0,60 0,66 0,04 0,06
10 0,54 0,44 0,07 0,14
11 0,48 0,49 0,06 0,06
12
13 0,52 0,47 0,07 0,10
ORT 0,47 0,54 0,07 0,09
Sor $0,133 | 0,103 | 0,022 | 20,445
p-degeri 0,103 0,208

Yapilan istatistiksel degerlendirme neticesi Cl ve HI degerleri icin p>0,05 oldugundan

anlamli bir fark bulunmamistir.Cl degerleri icin SYART planlarinin (median 0,54+0,103)

HT-YART planlarina (median 0,47+0,133) gore daha ideale yakin oldugu goérulmustur.
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Sekil 4.5. PTV3’un HT-YART ve sYART i¢in hesaplanan CI degerlerinin grafiksel gdsterimi

51



0,25

@® HT-YART

% 0,20 °
- ® S-YART
£
Q 0,15 Y
g |
'g 0,10 ® i ® ° pt ]

® °® °® ®
£ 0,05 ° © o o °

°
0,00
0 2 4 6 8 10 12 14
Hasta No

Sekil 4.6. PTV3’un HT-YART ve sYART i¢in hesaplanan HI degerlerinin grafiksel gdsterimi

4 4. Risk Altindaki Organlar igin Elde Edilen Dozimetrik Veriler
Yapilan tedavi planlarinda spinal cord, beyin sapi, temporomandibular eklem, mandebula
icin maksimum dozlar, parotisler, konstriktor faringeus kasi ve kohlealar igin ortalama

dozlar dikkate alinmistir.

4.4.1. Temporomandibular Eklem igin Max Doz Verileri ve Istatiksel Sonuglar
13 olgu i¢in hazirlanan 2 farkl tedavi planinda temporomandibular eklem i¢in Dmax doz

degerleri Tablo 4.10°de gosterilmistir.

Tablo 4.10. HT-YART ve sYART Teknikleri icin Temporomandibular Eklem Max Doz Degerleri (Gy).

Hasta Temporomandibular Eklem (Dmax) (Gy)
No SAG SOL
HT-YART [ sYART | HT-YART | sYART
1 2,96 3,43 g3 3,67
2 58,03 65,96 36,26 34,92
3 6,54 19,48 4,54 17,59
4 9,81 24,19 8,99 15,76
5 49,50 50,77 13,22 33,95
6 3,23 5,44 3,72 4,45
7 2,16 3,36 2,57 3,23
8 2,52 8,44 2,81 3,90
9 16,63 14,29 4,14 13,37
10 4,08 9,71 4,19 9,70
11 2,15 2,88 2,33 3,11
12 3,84 21,52 4,05 20,43
13 16,13 15,20 16,13 16,11
Minimum 2,15 2,88 2,33 3,11
Maksimum 58,03 65,96 36,26 34,92
Median 13,66 18,82 8,16 13,86
SS +18,561 |+19,177 +9,488 +10,995
p degeri 0,013 0,009
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HT-YART ve sYART teknikleri i¢cin temporomandibular eklem Dmax verileri istatiksel
olarak karsilastirildiginda sag temporomandibular eklem p degeri 0,013, sol
temporomandibular eklem p degeri 0,009 HT-YART Ilehine anlamlidir.

4.4.2. Konstriktdr Faringeus Kasi Icin Mean Doz Verileri ve istatiksel Sonuclar

13 olgu icin hazirlanan 2 farkh tedavi planinda konstriktor faringeus kasi igin Dmean doz
degerleri Tablo 4.11°de gosterilmistir. HT-YART ve sYART teknikleri icin konstruktor
faringeus kasi Dmean verileri istatiksel olarak karsilastirildiginda (p=0,014) HT-YART
icin Dmean median 42,36+9,948, sYART icin Dmean median 49,063,177 HT-YART

lehine anlamlidir.

Tablo 4.11. HT-YART ve sYART Teknikleri igcin Konstriiktér Faringeus Kasi1 Mean Doz Degerleri (Gy).

Konstriktor Faringeus
Hasta No | Kasi Dmean (Gy)
HT-YART | sYART
1 46,43 48,8
2 37,56 44,53
8 24,79 48,32
4 31,83 46,59
5 42,82 45,93
6 41,37 46,93
7 41,34 48,68
8 41,30 47,93
9 37,25 49,5
10 43,56 55,46
11 42,46 48,88
12 66,15 54,57
13 53,83 51,62
Minimum 24,79 44,53
Maksimum 66,15 55,46
Median 42,36 49,06
SS* +9,948 +3,177
p degeri 0,014

4.4.3. Spinal Kord igin Max Doz Verileri ve Istatiksel Sonuglar
13 olgu i¢in hazirlanan 2 farkl: tedavi planinda spinal kord i¢in Dmax doz degerleri Tablo
4.12°de gosterilmistir. HT-YART ve sYART teknikleri icin spinal kord Dmax verileri
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istatiksel olarak karsilastirildiginda (p<0,05) HT-YART lehine anlamlidir. HT-YART ve

SYART teknikleri arasinda yaklasik 12,89 Gy fark bulunmaktadir.

Tablo 4.12. HT-YART ve sYART Teknikleri icin Spinal Kord Max Doz Degerleri (Gy).

4.4 4. Beyin Sapi icin Max Doz Verileri ve Istatiksel Sonuglar

Hasta No

Spinal Kord (Dmax)(Gy)

HT-YART SYART

1 42,00 47,66

2 32,62 48,34

3 41,87 47,13

4 36,89 45,58

5 39,30 46,26

6 29,64 4511

7 25,67 4417

8 26,21 47,58

9 35,57 47 A4

10 35,81 48,27

11 29,74 43,71

12 34,26 4513

13 26,67 47,38
Minimum 25,67 43,71
Maksimum| 42,00 48,34
Median 33,55 46,44
SS +5.,690 +1 554

p degeri 0,000

13 olgu icin hazirlanan 2 farkh tedavi planinda Beyin Sap1 i¢in Dmax doz degerleri Tablo

4.13de gosterilmistir.

Tablo 4.13. HT-YART ve sYART Teknikleri icin Beyin Sap1 Max Doz Degerleri (Gy).

Hasta No

Beyin Sap1 (Dmax) (Gy)

HT-YART sYART

1 17,02 32,81

2 33,11 55,97

3 4182 54,45

4 36,06 54,11

5 48,20 53,59

6 32,76 52,74

7 22.07 34,83

8 32,83 52,84

9 34,14 53,67

10 36,75 48,95

11 28.36 37,44

12 36,65 53,80

13 29,83 51,30
Minimum 17,02 32,81
Maksimum 48.20 55,97
Median 33,05 48,96
SS +7.923 +8,169

p degeri 0,001
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HT-YART ve SYART teknikleri icin beyin sapi1 Dmax verileri istatiksel olarak
karsilastirildiginda p degeri 0,001 Tomoterapi lehine anlamhdir. HT-YART ve sYART
teknikleri arasinda 15,91 Gy fark bulunmaktadr.

4.4.5. Parotis icin Dmean Doz Verileri ve Istatiksel Sonuglar
13 olgu icin hazirlanan 2 farkl tedavi planinda parotis icin Dmean doz degerleri Tablo 4.14°da

gOsterilmistir.

Tablo 4.14. HT-YART ve sYART Teknikleri icin Parotis Mean Doz Degerleri (Gy).

Parotis (Dmean) (Gy)
Sag parotis Sol parotis

Hasta NO I ART [sYART |HT-YART | SYART
1 21,88 29,91 20.89 24,56
2 19,83 24,95 18,76 24,79
3 18,33 25,82 19,56 56,71
4 17,12 23,85 18,34 23,09
5 18,51 28,84 17,99 24 47
6 1881 23,77 18.83 21,80
7 20,36 24,28 20,57 27,26
8 16,80 22,20 18.99 24,39
9 21.35 24,24 21,97 31,09
10 24,00 24,96 23,05 23,20
11 19,60 23,77 20,73 24,61
12 22,87 22,84 22,11 23,79
13 2138 25,61 19.09 24,52
Minimum 16.80 22,20 17.99 21,80
Maksimum| 24,00 29,91 23,05 56,71
Median 20,07 25,00 20,07 27,25
SS +2,174 +2,196 +1,607 +9,136

p degeri 0,000 0,001

Sag parotis Dmean dozu istatistiksel analizi sonucu HT-YART icin median 20,07+2,174
Gy bulunmus, sYART teknigi icin median 25,00+2,196 bulunmustur. iki teknik arasinda
istatistiksel olarak HT-YART lehine anlamli bir fark bulunmustur (p<0,05). Sol parotis
Dmean dozu istatiksel analizi sonucu HT-YART teknigi icin median sol parotis dozu
20,071,607 Gy bulunmustur. SYART teknigi i¢in median sol parotis dozu 27,25+9,136
Gy bulunmustur. ki teknik arasinda istatiksel olarak HT-YART lehine anlaml: bir fark
bulunmustur (p=0,001).
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4.4.6. Mandebula Icin Max Doz Verileri ve istatiksel Sonuglan
13 olgu icin hazirlanan 2 farkl tedavi planinda mandibula icin Dmax doz degerleri Tablo

4.15°de gosterilmistir.

Tablo 4.15. HT-YART ve sYART Teknikleri icin Mandebula Max Doz Degerleri (Gy).

Hasta No | Mandebula (Dmax) (Gy)
HT-YART sYART
1 69,86 76,02
2 69,89 73,75
3 68,91 69,39
4 70,21 72,61
5 67,19 70,42
6 68,68 73,65
7 59,58 64,13
8 69,04 70,92
9 72,50 74,61
10 68,73 73,32
11 67,21 71,44
12 68,11 67,82
13 72,94 70,52
Minimum 59,58 64,13
Maksimum 72,94 76,02
Median 68,68 71,43
SS+ 3,236 3,150
p degeri 0,007

HT-YART ve sYART teknikleri igin mandebula Dmax verileri istatiksel olarak
karsilastinldiginda p degeri 0,007 HT-YART lehine anlaml: bulunmustur. HT-YART ve

SYART planlar arasinda mandebula median dozlari arasinda 2,75 Gy fark mevcuttur.

4.4.7. Kohlea Igin Mean Doz Verileri ve Istatiksel Sonuglar
13 olgu icin hazirlanan 2 farkl: tedavi planinda kohlea icin Dmean doz degerleri Tablo

4.16°de gosterilmistir.

Tablo 4.16. HT-YART ve sYART Teknikleri icin Kohlea Dmean Doz Degerleri (Gy).

Kohlea (Dmean) (Gy)
Hasta SAG SOL
HT-YART | sYART | HT-YART | sYART
1 2,42 2,58 2,22 2,41
2 42,31 42 61 32,85 27,86
3 2,60 3,47 2,43 4,27
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Tablo 4.16. Devam

4 331 8,29 3,43 6,41

5 39,58 40,23 14,6 14,91

6 2,28 2,81 2,20 2,80

7 1,59 2,30 1,65 2,33

8 2,17 3,18 2,03 2,90

9 5,83 8,97 5,28 8,68

10 2,12 2,49 2,25 2,47

11 1,54 1,69 1,76 1,97

12 3,67 3,78 4,11 512

13 4,14 8,31 5,30 7,61

Minimum 154 1,69 1,65 197
Maksimum 42,31 42,61 32,85 27,86

Median 8,74 10,06 6,16 6,90
SS+ +14,353 |£14,152 +8,727 +7,276

p-degeri 0,001 0,023

HT-YART ve sYART teknikleri icin kohlea verileri istatiksel olarak karsilastirildiginda
sag kohlea p degeri 0,001 ve sol kohlea p degeri 0,023 HT-YART lehine anlamlidir.

4.4.8. Saghkh Doku Hacmi (VSD) igin V5 (%), V10 (%), V15 (%), V20 (%) Verileri

ve Istatiksel Sonuglar

13 olgu i¢in hazirlanan 2 farkl: tedavi planinda VSD igin V5, V10, V15, V20 degerleri

Tablo 4.17°de gosterilmistir.

Tablo 4.17. HT-YART ve sYART Teknikleri igin Saglikli Doku Hacmi V5(%), V10(%), V15(%), VV20(%)

Verileri
Hasta No V5 V10 V15 V20
HT-YART | sYART | HT-YART | sYART | HT-YART | sYART | HT-YART | sYART
1 81,10 49,49 69,90 43,51 54,70 39,38 41,70 35,15
2 85,90 52,98 78,80 46,96 57,90 42,35 41,80 38,16
3 82,20 41,83 74,00 36,80 48,20 32,99 29,90 30,12
4 82,20 53,56 72,30 46,36 54,40 41,93 40,10 36,90
5 85,30 46,31 73,10 40,25 49,60 35,46 34,40 30,59
6 78,90 50,1 70,00 43,60 52,70 39,50 38,40 36,04
7 79,50 4741 63,90 41,25 43,10 36,70 29,50 3147
8 80,10 48,49 70,70 42,88 47,30 38,32 38,40 34,38
9 78,20 50,52 65,40 43,98 45,80 37,88 32,50 31,19
10 76,40 45,48 66,80 39,49 48,20 35,12 36,30 30,96
11 79,00 49,72 63,20 43,30 43,30 39,08 32,30 34,62
12 80,10 52,6 70,80 46,09 54,50 41,83 40,90 36,54
13 81,40 49,51 71,80 42,94 52,50 36,87 37,90 30,74
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Tablo 4.17. Devam
Min 76,40 41,83 63,20 36,80 43,10 32,99 29,50 30,12
Max 85,90 53,56 78,80 46,96 57,90 42,35 41,80 38,16
Median 80,79 49,08 70,05 42,88 50,17 38,26 36,47 33,61
SS+ 2,681 3,264 4,354 2,878 4,667 2,834 4,352 2,843
p degeri 0,000 0,000 0,000 0,005

HT-YART ve sYART planlan karsilastinldiginda VSD median degerleri bakildiginda 5
Gy, 10 Gy, 15 Gy ve 20 Gy alan hacim yuzdesinin SYART tekniginde daha dustik oldugu

gorilmistiir. Istatiksel olarak aradaki fark anlamhdir (sirasiyla p=0,000, p=0,000,

p=0,000,

p=0,005).

4.4.9. Tedavi Siireleri ve Istatiksel Sonuclar

13 olgu i¢in hazirlanan 2 farkli tedavi planinda tedavi sureleri Tablo 4.18de g0Osterilmistir.

Tablo 4.18. HT-YART ve sYART teknikleri icin tedavi sireleri (dk)

Hasta No Tedavi Sureleri (dk)
HT-YART sYART

1 9,56 6,62

2 13,29 5,12

3 15,17 6,23

4 8,49 4,02

5 16,06 5,35

6 6,98 4,10

7 9,69 4,74

8 12,90 5,22

9 10,49 5,23

10 11,70 6,12

11 8,07 4,17

12 7,46 6,65

13 13,38 6,31
Minimum 6,98 4,02
Maksimum 16,06 6,65
Median 11,02 5,38
SS 2,967 0,947

p- degeri 0,000

SYART ve HT-YART teknikleri tedavi sireleri karsilastirnilmis HT-YART teknigi tedavi
suresi SYART teknigine gore yuksek bulunmus olup, sonug istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0,000).
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5. TARTISMA

Bu calismada daha 6nce tedavi edilmis ve tedavi stireci bitmis 13 orofarenks kanseri tanili
hastanin CT goruntileri Gzerinden yeniden tedavi planlamalar yapilmistir. Yapilan
planlamalar sonucunda elde edilen dozimetrik veriler incelenmis ve istatistiksel olarak
degerlendirilmistir. Tedavi planlama sisteminin kalitesini belirleyen CI degeri igin
paddick tarafindan Onerilen formil ve HI degeri icin ICRUS83 tarafindan onerilen
formullere gore hesaplamalar yapilmistir (Paddick, 2000; ICRU83, 2010). Risk altindaki
organlarin doz sinirlamalari icin  QUANTEC ve RTOG’un doz tolerans limit

degerlerinden faydalanilmistir.

PTV1’e ait D2, Dso, Dgs, Dgg, Dmin, Dmean Ve Dmax parametrelerinin sonuglarina gore,
orofarenks hastalarmin iki teknik arasinda istatistiksel olarak D2, Dgs ve Dmin degerleri
arasinda anlamh fark bulunmustur (sirasiyla p=0,011, p=0,016, p=0,026). HT-YART
teknigi SYART teknigine gore daha basarili sonuclar elde edilmistir.

PTV2’ye ait D2, Dso, Dgs, Dgg, Dmin, Dmean V& Dmax parametrelerinin sonuglarinin iki teknik
arasinda istatistiksel olarak D2 ve Dmax parametreleri arasinda anlamli fark vardir (sirasiyla
p=0,005, p=0,043). HT-YART teknigi ve sYART teknigi birbirine yakin sonuclar

vermistir.

PTV3’e ait D2, Dsg, Dgs, Dog, Dmin, Dmean V& Dmax parametrelerinin sonuglarinin iki teknik
arasinda D, ve Dmax parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlaml:i bir fark
bulunmustur (sirasiyla p=0,007, p=0,017). HT-YART tekniginde D2, Dso, Dmin, Dmean,
Dmax degerleri, SYART tekniginde Dgs, Dog degerleri dustik gikmistr.

Cl, Oile 1 arasinda degerler alabilmekte olup en ideali degeri 1’ e esit olmasidir (Paddick,
2000). Wiezorek ve arkadaslar: (2011) 10 hasta (orofarenks 7, hipofarenks 1, larenks 2)
ile yaptiklar: calismada Cl degerlerini PTV1 ve PTV2 icin Kkarsilastirdiklarinda en iyi
konformasyonu sYART teknigi ile elde etmigler, HT-YART ve VMAT arasinda benzer
sonuclar bulmuslardir. Broggi ve ark. (2014), yaptiklari ¢calismada 7 alan SYART ve HT-
YART arasinda Cl bakimindan karsilastirmada HT-YART tekniginin SYART teknigine
gore daha iyi oldugunu bulmustur. Caligmamizda PTV1 i¢in HT-YART teknigi SYART
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teknigine gore istatistiksel olarak anlaml dstun bulunmustur. Ancak PTV2 ve PTV3 igin
yapilan Kkarsilastirmada sYART teknigi HT-YART teknigine gére daha ideale yakin
sonuclar bulunmustur. Yaptigimiz ¢alisma PTV2 ve PTV3 icin Wiezorek ve arkadaslan
ile uyumludur.

HI degeri PTV1, PTV2 ve PTV3 icin HT-YART ve sYART arasinda p>0.05 oldugundan
aralanindaki fark istatiksel olarak anlamli degildir. Hedefteki doz homojenliginin nicel
Olclsu olan HI degerinin 0’a yakin olmasi beklenir. HI degerleri bakimindan HT-YART
ve SYART tedavi tekniklerinin birbirlerine karsi ustinlikleri yoktur. Wiezorek ve
arkadaslarinin yaptigr calismada HI degerini en iyi HT-YART teknigi icin 0,047 ve
SYART teknigi icin 0,10 degerini bulmuglardir (Wiezorek ve ark, 2011). Gestel ve
arkadaslarinin yaptigi calismada ise HI degeri HT-YART ve sYART tedavi teknikleri igin
bulduklar: degerler HT-YART icin 0,08 ve sYART teknigi i¢in 0,10 bulunmustur (Gestel
ve ark, 2013). Calismamiz her iki ¢alisma ile uyumludur.

Bas boyun kanserlerinin radyoterapi ile tedavisinde tuktrik bezlerinin hasar gérmesi
sonucu kserostomi (agiz kurulugu), dil, yumusak damak, faringeal ve laringeal kaslar gibi
normal yutma icin gerekli olan bazi kritik yapilara kayda deger doz verilmesiyle disfaji
(yutma gugcligt) radyoterapi sirasinda ve sonrasinda yasam kalitesinin diismesine neden

olan hem ana akut hem de ge¢ komplikasyonlardir (Kirca ve Kutluttirkan, 2018).

Radyoterapiden sonraki ilk 1 yil i¢cinde ortaya ¢ikabilecek semptomlardan biri de trismus
olarak bilinen smirh agiz agikhgidir. Trismus, agiz kurulugu ve disfaji ile birlikte
onkolojik tedavi bittikten yillar sonra kalici olabilir ya da kotllesebilir. Trismus,
genellikle agriya, yeme ve dis fircalama da zorluklara yol agabilen bir semptom olabildigi
gibi, siddetli olmasi1 durumunda yetersiz beslenmeye de neden olabilir. Radyasyona bagh
trismusun siddeti, radyasyon alanindaki ¢igneme kaslarmin ve temporomandibular
eklemin (TME) hacmi ve alinan toplam radyasyon dozu ile iliskilidir (Pauli ve ark, 2019).
Temporomandibular ekleme 50 Gy'nin Uzerindeki dozlarda trismus riski arttig:
bildirilmistir (Noel ve ark, 2016). Trismus oran: 70 Gy ile %5-38 seklinde bildirilmistir
(Dijkstra ve ark, 2006; Wang ve ark, 2005). Sag temporomandibular eklem HT-YART
dozu 13,66 Gy, sYART dozu 18,82 Gy ve sol temporomandibular eklem HT-YART dozu
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8,16 Gy ve sYART teknigi dozu 13,86 Gy’ dir (sirasiyla p=0,013, P=0,009). HT-YART

teknigi ve SYART teknigine gore istatistiksel olarak anlamli dustik ¢ikmistir.

Levendag ve arkadaslar: (2008), orofarenks kanserli hastalar tizerinde yaptig: calismada
kaslara her ilave 10 Gy ile disfaji olasihiginda %19 artis bildirmislerdir. Mevcut
literatiirden bu kaslar i¢in net bir hacim veya doz kisitlamasi belirlenemez. Bu nedenle bu
yapilara radyasyon dozunu mimkin oldugunca disik tutmak gerekmektedir (Wang ve
Eisbruch, 2016). Her iki teknik igin konstruktor faringeus kasi Dmean dozlarn
karsilastirnildiginda HT-YART teknigi ile 42,36 Gy ve sYART tekniginde ile 49,06 Gy
bulunmustur (p=0,013). iki teknik arasinda 6,7 Gy fark vardir. HT-YART teknigi sSYART

teknigine gore istatistiksel olarak daha avantajhdir.

Spinal cord Dmax degeri HT-YART tekniginde 33,55 Gy ve sYART tekniginde 46,44 Gy
bulunmustur. Arada 12,89 Gy fark mevcut olup istatistiksel olarak HT-YART lehine
anlamhdir. Broggi ve arkadaslarinin (2014) yaptiklari ¢calismada spinal cord maksimum
dozlarinin ortalama degerini, HT-YART tekniginde 26,4 Gy, sSYART tekniginde 31,6 Gy
olarak bulmuslardir. Calismamizdaki sonug, Broggi ve arkadaslarinin yaptigi ¢alisma ile

uyumludur.

Beyin sap1 Dmax degeri HT-YART tekniginde 33,05 Gy ve sYART tekniginde 48,96 Gy
bulunmustur. Aradaki fark 15,91 Gy olup istatistiksel olarak HT-YART lehine anlamlidr.

Van Vulpen ve arkadaslar1 (2005), yaptiklar1 ¢alismada orofarenks kanserli bes hasta
uzerinde sYART ve HT-YART tekniklerini karsilastirmiglardir. Yapilan ¢alismada doz
homojenliginin benzer olmasina karsin parotis dozlarinin HT-YART lehine azaldigini
tespit etmislerdir (yaklasik 6,5 Gy). Sheng ve arkadaslar1 (2006), 10 orofarenks kanser
hastas1 Uzerinde yaptiklari ¢alisma da 7 alanlh sYART ve HT-YART planlarin
karsilastirmiglar. sSYART planlar: ile parotis dozunu ortalama 18,3 Gy ve HT-YART
teknigi ile parotis dozunu ortalama 12,6 Gy bulmuslardir. Wiezorek ve arkadaslar (2011),
HT-YART planlarinda parotis dozunu 14,1 Gy; sYART teknigi pinnacle tedavi planlama
sistemi ile 23,30 Gy, panther planlama sistemi ile 17 Gy ve Konrad planlama sistemi ile
21 Gy bulmuslardir. Calismamizda sag parotis median dozu HT-YART igin 20,07+2,174
SYART icin 25,00+ 2,196 ve sol parotis median dozu HT-YART i¢in 20,07+1,607, S-
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YART igin 27,25+9,136 olup p degerleri p<0,05 oldugundan anlamli bir disiis tespit
edilmistir. Sag parotis i¢in ortalama fark 4,93 Gy ve sol parotis igin ortalama fark 7,18 Gy
olup calismamiz diger ¢calismalar ile uyumludur (Van Vulpen ve ark, 2005; Sheng ve ark,
2006; Wiezorek ve ark; 2011). Chen ve ark. tarafindan yapilan HT-YART ve sYART
teknigi karsilastirmasinda dozimetrik olarak parotis bezinde ortalama doz (23,5’a Kkars1
27,9 Gy, p=0,03) ve V30’a (30,1’e kars1 43,9 Gy; p=0,01) gore anlaml iyilesmeler
sagladigini ortaya ¢ikarsa da, ge¢ donemde 3. derece agiz kurulugu insidans:t HT-YART
ve SYART ile tedavi edilen hastalarda sirasiyla %10 ve %8 dir (p=0,46). Chen ve ark.
SYART ve HT-YART Kkarsilastirmasinda gozlemledikleri dozimetrik avantajlarin klinik

sonuclarda 6nemli gelismelere doniismedigini bulmuslardir (Chen ve ark, 2010).

HT-YART ve SYART teknikleri icin mandebula Dmax verileri istatiksel olarak
karsilastinldiginda p degeri 0,007 HT-YART lehine anlamlt bulunmustur. HT-YART ve
SYART planlar: arasinda mandebula Dmax median dozlari arasinda 2,75 Gy fark

mevcuttur.

Shi ve arkadaglar: (2008) farkl: vakalar i¢in yaptiklar: ¢galismada sYART ve HT-YART
planlarmi PTV’yi homojen olma ve saglikli dokularin aldiklarn dozlar bakimindan
karsilastirmiglardir. HT (Helikal Tomoterapi) ve pinnacle TPS ile sYART planlar
kiyaslanmistir. Bag boyun ve prostat vakalarinda saglikli dokulardaki integral dozun
karsilastirlmasinda sYART planlarinin HT-YART planlarindan daha iyi sonuglar
verdigini tespit etmislerdir. Diallo ve arkadaslart (2009) ikincil kanserlerin %66'smin
tedavi hacminin gevresinde (alan kenarindan 5 cm'ye kadar), %22'sinin tedavi alanindan
5 cm'nin dtesinde ve %12'sinin tedavi hacmi icinde meydana geldigini buldu. Ozellikle
alan kenarindan 5 cm'ye kadar ikincil malignite riski nispeten daha yuksektir (Diallo,
2009). Calismamiz, alan kenarindan 5 cm'ye kadar saglikli doku hacminin V5, V10, V15
ve V20 alan hacim yiizdeleri SYART teknigi ile 6nemli Ol¢lide azaldi. Tedavi hacminin
disindaki hedeflenmemis dokulara yonelik diisiik dozlarin yani sira ara dozlarin da 6nemli
Olcude kontrold, ikincil malignite riskini azaltabilir. Calismamiz Diallo ve arkadaslarinin

sonuglari ile uyumludur.

Tedavi slresi agisindan bakildiginda SYART tekniginin HT-YART teknigine gore daha
avantajli oldugu gorilmastur.
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6. SONUC ve ONERILER

Tedavi planlamalarinin kalitesini belirleyen Cl ve HI degerleri ¢calismamiza konu olan her
iki tedavi tekniginde de benzer c¢ikmistir. Risk altindaki organlar agisindan
degerlendirdigimizde ise; beyin sapi, spinal cord, parotis bezleri, konstriktor faringeus
kasi, mandebula ve temporomandibular eklemin aldiklar doz degerleri HT-YART tedavi
teknigi SYART teknigine kiyasla daha iyi sonuclar vermistir. PTV’lerin D2, Dso, Dgs, Dos,
Dmean, Dmax, Dmin aldiklari dozlar bakimindan her iki tedavi tekniginin sonuglari kabul
edilebilir sinirlar igerisinde ve benzer ¢ikmistir. Saglikli dokularin aldiklari ara doz
degerleri ve tedavi sureleri incelendiginde sYART teknigi HT-YART teknigine gore daha

avantajli olup, klinik uygulamalarda hastanin genel durumuna gore tercih yapilabilir.

Sonug olarak helikal tomoterapi planlari lineer akselator tabanli YART planlarina kiyasla
kritik organ dozu agisindan daha avantajlidir. Elde edilen sonuglar yeniden isinlama

stratejileri g6z 6nunde bulundurularak dikkate alinmahdir.
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