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OZET

GLIOBLASTOME MULTIFORME TEDAVISINDE YOGUNLUK AYARLI
RADYOTERAPI VE UC BOYUTLU KONFORMAL RADYOTERAPI TEDAVI
TEKNIKLERi KULLANILARAK FARKLI TUMOR HACIMLERINDE DOZ
DAGILIMLARININ KARSILASTIRILMASI

Murat KARABAS
Yiiksek Lisans Tezi, Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dal
Tez damismani: Dog. Dr. Can DEMIREL
Mayis 2018, 92 sayfa

Calismamizda glioblastoma multiforme (GBM) tedavisinde standart teknik olarak
kullanilan ti¢ boyutlu konformal radyoterapi (3BKRT) ile yogunluk ayarli radyoterapi
teknikleri olan alan i¢inde alan (FIF) ve inverse planlama tekniklerinin farkli timor
hacimlerinde hedef sarmasi, kritik organ ve saglam beyin lobunun aldigi dozlar
acisindan karsilastirilmistir. GBM tanili 19 hastanin tomografi goriintiileri {izerinde
tanimlanan PTV60 tedavi hacmine gore li¢ grup olusturulmustur. Biitiin hastalar i¢in
manyetik rezonans gorintiileri kullanilarak tomografi goriintiileri lizerine hedef hacim
tanimlamalar1 yapilmistir. Bu hastalarin PTV50 ve PTV60 hedef hacimlerine giinliik
fraksiyon dozu 2Gy olacak sekilde 6 MV foton enerjisi ile 3BKRT, FIF ve inverse
planlama teknikleri uygulanmistir. Hedef hacimler ve kritik organlarin minimum,
maksimum ve ortalama dozlan ile saglam beyin lobunun V40, V50, V60 dozlar
incelenmistir. 3BKRT, FIF ve Inverse planlama teknikleri farkli tiimor hacimlerine gore
ve hedef hacim ve kritik organlarin aldiklar1 dozlara gore karsilastirildiginda, uygulanan
teknik ve hacim arasinda etkilesim olmadigi goriilmiistiir. Beyin sapinin ortalama ve
maksimum dozu ii¢ teknik arasinda karsilastirildiginda inverse planlama tekniginin
diger tekniklerden anlamli diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.042, p=0.001) ve farklh
hacimlerin sonucu anlamh etkiledigi goriilmistiir (p=0.001). Ayrica tiim kritik
organlarin ortalamalarmin yiizdesine bakildiginda yiizde doz alan hacimlerin inverse
planlama tekniginde daha diisiik bulunmustur. 3BKRT ile Inverse planlama teknikleri
beyin sapinin V40, V50, V60 dozlar1 bakimindan kiyaslandiginda, Inverse planlama
tekniginde saglam beyin lobunun daha iyi korundugu goriilmiistir. GBM tanili
hastalarin tedavisinde timor hacminin biiyiikliigii arttik¢a saglam beyin lobunun dozunu
arttirmaktadir. Inverse planlama tekniginin kritik organlar1 daha iyi korudugu ve hedef
hacmi daha iyi sardig1 goriilmiistiir. Beyin lobunda ge¢ radyasyon nekrozu riskini
azaltmak i¢in klinikteki imkanlar ve yogunluk dikkate alinarak GBM tanili hastalarin
radyoterapisinde yogunluk ayarli radyoterapi tekniklerinin kullanilmasi onerilir.

Anahtar Sézciikler: Beyin nekrozu, Glioblastoma multiforme, Saglam beyin lobu, Ug
boyutlu konformal radyoterapi, Yogunluk ayarl radyoterapi



ABSTRACT

COMPARISON OF DOSE DISTRIBUTION IN DIFFERENT TUMOR
VOLUMES BY USING INTENSITY MODULATED RADIATION THERAPY
AND THREE-DIMENSIONAL CONFORMAL RADIOTHERAPY
TECHNIQUES FOR GLIOBLASTOME MULTIFORME TREATMENT

Murat KARABAS
Master of science thesis, Department of Radiation Oncology
Supervisor: Do¢. Dr. Can DEMIREL
May 2018, 92 pages

In this study, three dimensional conformal radiotherapy (3D-CRT) and intensity
modulated radiation therapy techniques were compared within the field in field (FIF)
and inverse planning techniques in terms of target coverage, dose of critical organ and
the health brain lobe in different tumor volume. Three groups were formed according to
the PTV60 treatment volume defined on the tomography images of 19 patients with
GBM. Target volumes were defined on tomography images using magnetic resonance
images for all patients. PTV50 and PTV60 target volumes of all patients have applied
3BKRT, FIF and inverse planning techniques with 6MV photon energy as daily fraction
doses 2Gy. The minimum, maximum and mean doses of target volumes and critical
organs and also V40, V50, V60 doses of health brain lobes were examined. When
3BKRT, FIF and Inverse planning techniques are compared according to different
tumor volumes and received doses of target volumes and critic organs, there is no
significant relationship between applied technique and volume. When the mean and
maximum doses of brainstem were compared between the three techniques, the inverse
planning technique was found significantly lower than the other techniques and it has
been seen that different volumes affect the result significantly. The percentage mean
doses of all critical organs were found to be lower in the inverse planning techniques for
percentage volume doses. When 3BKRT and Inverse planning techniques are compared
according to received V40, V50, V60 doses of brainstem, the inverse planning
technique has shown to better protect the healthy brain lobe. When the size of the tumor
volume increases, the received dose of health brain lobe is increased in the treatment of
patients with GBM. The inverse planning technique has better protection of critical
organs and conformity of target volume. In order to reduce the risk of late radiation
necrosis in the brain lobe, using of intensity-modulated radiotherapy techniques is
recommended in the radiotherapy of patients with GBM, taking account of the clinical
possibilities.

Key words: Brain necrosis, Glioblastoma multiforme, Health brain lobe, Intensity
modulated radiation therapy, Three dimensional conformal radiotherapy



1. GIRIS

Malign gliomlar yiiksek derece beyin tiimorleri olarak siniflandirilan tiim gliomalarin
yaklasik %80’ini olusturmakla birlikte, eriskinlerde (45-75 yas) goriilen en yaygin
primer beyin tiimorleridir. Standart tedavi, giivenli maksimal cerrahi rezeksiyon ve
ameliyat sonras1 radyoterapi ve kemoterapidir (1). Diinya Saghk Orgiitii’ne gore yiiksek
riskli IV. derece glial tiimorler Glioblastoma Multiforme (GBM) olarak adlandirilir,
GBM'’li hastalarin ortalama sag kalimlar1 1-1.5 yildir ve invazyon 6zelligi yliksek olup
kotii bir prognoz sergiler. Erkeklerde daha sik goriiliir (2). Tiimor ¢ogu kez radyasyona
duyarl gozler, optik sinirler, kiazma ve beyin sap1 gibi normal dokularin etrafinda ya da
yakininda olabilir. Bu yapilarin tolerans dozlar1 verilen tedavi dozundan daha azdir ve
bu da kritik yapilarin zarar gérmesine neden olur. Uzun dénem sag kalim artisi
radyasyonun ge¢ etkilerini tagiyan hastalarin sayisini artirir. Bu nedenle, minimum
radyasyon zarariyla tiimdre en uygun dozun verilmesinden emin olmak i¢in radyoterapi

tekniklerini ve gelismelerini arastirmak oldukg¢a 6nemlidir (3).

Radyasyonun merkezi sinir sistemi (MSS) iizerine etkileri akut, subakut veya gec
donemde ortaya cikabilir. Ge¢ radyasyon nekrozu, radyoterapinin MSS {iizerine olan
etkileri sonucu ortaya ¢ikan ve nadir goriilen bir problemdir (4). Bu klinik durumu ilk
kez 1930 yilinda Fischer ve Holfelder (5) tarafindan tarif edilen radyasyon nekrozu,
beyinde primer beyin tiimorlerine uygulanan radyoterapinin ardindan goriilebildigi gibi
kranyum dis1 tiimdrlere uygulanan radyoterapilerin sonrasinda da goriilebilir. Geg
radyasyon nekrozunun goriilme sikligi degisik serilerde %5-25 oranlar1 arasinda

bildirilmistir (4, 6).

Radyoterapide amag, hedef hacme istenilen homojen doz verilirken saglikli dokulara ve
kritik organlara miimkiin olan en az dozun verilmesidir. Bunun i¢in ilk olarak blok ve
kama filtre gibi alan ve 13m sekillendirici materyaller kullanilir. ilerleyen teknoloji
sayesinde, pratikte kullanimi zor olan bloklarin yerine konvansiyonel lineer
hizlandiricilara ¢ok yaprakli kolimatorler yerlestirilerek ii¢ boyutlu konformal

radyoterapi (3BKRT) ile daha diizgiin doz dagilimlan elde edilmeye ¢alisildi. Timor
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lokalizasyonu ve biiyilikliigiiniin her hasta icin farkli olmasi tedavi planlamasinda hedef
hacim ve kritik organlarin aldiklar1 dozlarinin da farkli olmasina neden olmaktadir. Bu
nedenle tiimoriin yerine baglh olarak 3BKRT ve yogunluk ayarli radyoterapi (YART)

tekniklerinin birbirine gore istiinliikleri olabilmektedir.

Bu calismamizda cerrahi uygulanmis GBM tanili 19 hasta secilmistir. Bu hastalarin,
tiimor lokalizasyonu ve mikroskobik tiimdr uzantilari belirlenmesinde Bilgisayarli
Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Goriintileme (MRG) fiizyon edilerek
kullanilmaktadir. Bu hastalarin tiimér hacimlerine gore ti¢ grup olusturulmustur. Bu
gruplara yogunluk ayarli radyoterapi teknigi olan inverse planlama ve alan i¢inde alan
(FIF) teknigi ile ii¢ boyutlu konformal radyoterapi teknikleri uygulanarak her bir
teknigin hedef hacmin doz homojenligi, hedef hacim ve kritik organlarin aldiklar
dozlar degerlendirilecektir. Foton 1sinlarinin giris ve ¢ikis dozlarindan etkilenen tiimdorlii
olmayan diger beyin lobunun bu tekniklerden aldigi doz ile ge¢ donemde nekroz ve
toksite olusma riski olmaktadir. Bu ¢alismamizda GBM tanis1 konulmus hastalarda
tedavi sonrasi saglam beyin lobunun uygulanan tekniklerden aldig1 radyasyon dozlari
karsilastirilacaktir. Bu karsilastirmali sonuglarla GBM tanili hastalar i¢in en iyi tedavi
tekniginin saglam lobtaki beyin hasar1 agisindan en 1iyi teknik olduguna karar
verilecektir. Klinikteki olanaklara gore ve hastanin kisisel sartlarina uygun olarak tedavi

stirecindeki en iyi planlama tekniginin se¢ilmesine katkida bulunacaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Glioblastoma Multiforme

Glioblastoma Multiforme (GBM) eriskinlerde en sik goriilen primer beyin tiimoriidiir ve
malign gliomlarin %80’ini olusturur. Tedavideki gelismelere ragmen GBM’li hastalarin
hemen hepsi bir-iki yil i¢inde kaybedilir. Giinlimiizde standart tedavi genis cerrahi
rezeksiyondan sonra es zamanli radyokemoterapi ve adjuvan kemoterapidir (1). GBM,
nekroz ve vaskiiler proliferasyon oOzelliklerine gore derece IV astrositom olarak
tanimlanmistir. Her yasta goriilebilir, ancak olgular en sik 45-75 yas arasindadir.

Cocukluk yaslarinda goriilmeleri nadirdir. Erkek/kadin oran1 1.5/1 civarindadir (7).

GBM, bagslica serebral hemisferlerde yerlesim gosteren infiltran tiimdrlerdir. En sik
tuttugu lokalizasyon frontal, en az tutugu lokalizasyon ise oksipital lob’dur (8). Derin
invazyon yapma egilimindedirler ve kritik bolgelere uzanim gosterirler. Cevre normal

beyin dokusunda 6dem ve ekspansiyona neden olurlar (7, 9).

Glioblastoma multiforme’nin neden oldugu sempton ve belirtilerin ¢ogu hizh
biliylimekte olan tiimore, ¢evresinde yaptigi 6deme, obstrikksiyona ve artmis kafa ici
basincina baghdir. En yaygin belirtileri bas agrisi, bulanti kusma, epileptik ndbetler,
noromotor fonksiyon kaybi ve mental degisiklilerdir. Tutulan tiimor lokalizasyonuna
bagl fokal bulgular da olusabilir (10). GBM, tedavisi gii¢ kanserlerden biridir, yiiksek
morbidite ve mortalite 6zelliklerine sahiptir. Hastalarin %10°luk bir kisminin 2 yillik

yasam sliresine ulasabildigi bilinmektedir (10, 11).

1980’lerde yapilan ¢aligmalarda, postoperatif radyoterapi (RT) ile tek basina cerrahiye

kiyasla genel sagkalimda daha iyi sonuglara varilldigi gosterilmis ve 1991°e kadar



yayinlanmig 6 ayri randomize c¢aligma sonucunda postoperatif RT standart tedavi
yaklagimi olarak kabul edilmistir (9, 12). Brain Tumor Study Group (BTSG) 69-01
caligmasinda cerrahi sonrasi destek tedavisi alanlarda ortanca sagkalim 3.5 ay iken,

postoperatif RT alanlarda bu siirenin 9 aya ¢iktig1 gosterilmistir (9, 13).

BTSG tarafindan yapilan Walker ve arkadaslarinin ¢calismasinda RT dozunun 45Gy’den
60Gy’e ¢ikarilmasi ile sagkalimda avantaj sagladigi ve doz ile sagkalim arasinda bir
iligki bulundugu gosterilmistir (14). 70Gy ile 60Gy karsilastirildiginda, 70Gy dozunda
herhangi bir sagkalim veya lokal kontrol avantajina sahip olmadigi gosterilmistir. Bu

sonuglar bakimindan standard tedavi dozu 60Gy olarak belirlenmistir (1).

Beynin normal doku tolerans1 ve yiiksek dozlarda goriilen radyonekroz tedaviyi
sinirlayan en 6nemli faktordiir. Giinliik doz, toplam tiimor dozu veya 1sinlanan hacim
arttikca risk artmaktadir. Normal doku toleransi ise toplam tedavi siiresinden cok
fraksiyon dozu ile iligkilidir ve giinde 2Gy fraksiyonasyonda normal beyin dokusu
tolerans1 55-65Gy arasindadir. Giinde 1.8-2Gy fraksiyonasyonlar ile haftada 5 giin
toplam 55-70Gy’lik tiimor dozu optimal doz olarak kabul edilebilir (15, 16).

2.2. GBM Goriintiileme Metodlar

Tiimor lokalizasyonu, yayillimi ve grad’nin belirlenmesinde Bilgisayarli Tomografi
(BT), Manyetik Rezonans Goriintileme (MRG) ve PET (Pozitron Emisyon
Tomografisi) kullanilmaktadir (17). MRG, BT’ye kiyasla normal anatomik yapiy1 ve
beyin parankimindeki degisiklikleri daha detayli gosterir (15). Ayrica MRG ile yapilan
RT planlamasi, tiimdriin etrafindaki invazyon alaninin da kapsanmasi ile daha uygun

tedavi voliimii saglar (18, 19).

MRG’de glial tiimorler heterojen kitleler seklinde goriiliirler. Bu goriiniim nekroz

ve/veya kist olusumuna baghdir. T1 goriintiillemelerde genellikle santral yerlesimli doku
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yogunlugundan diisikk yogunlukta alan mevcuttur. T1 agirlikli goriintiiler ¢ok iyi
yumusak doku kontrast1 ve uzaysal ¢oziiniirliikk saglayarak anatomik degerlendirme i¢in
olanak saglar. T1 kontrastli goriintiiler 6zellikle yiiksek dereceli gliomlarda kitle
hacmini tanimlamak i¢in kullanilir. T2 goriinlimlerde doku yogunlugundan yiiksek
yogunlukta tutulu alanlar mevcuttur (Sekil 2.1). Tiimori ¢evreleyen 6dem alami T2

goriintiilemede belirgindir (1, 18, 19).

Sekil 2.1. A: T1 agirlikli MRG B: T2 agirlikli MRG

2.3. Lineer Hizlandiricilar

Lineer hizlandiricinin ¢alisma prensibi, hizlandirict tiip igerisinde, elektromanyetik
dalganin rezonans oyuklarda olusturdugu elektrik alanlarmin etkisiyle, elektronlarin
siirekli hizlandirilmasina dayanmaktadir. Hizlandiric1 tiipe, elektron tabancasindan
iiretilen 50 keV enerjili elektron demeti girerken, es zamanl olarak klystron’dan dalga
kilavuzu araciligiyla 3GHz frekansinda mikrodalga gonderilir. Hizlanma esnasinda
elektronlar1 bir demet halinde géndermek i¢in tiip boyunca manyetik odaklayici alanlar
olusturulmustur. Hizlanmis elektronlar tiipiin diger ucundan ¢iktifinda yaklasik 3mm
capinda ince bir demet olusturlar. Bu asamadan sonra X-1s1n1 iiretilecek ise elektronlar
tungsten hedefe carptirilir ya da tedavide elektron kullanilacaksa, ince elektron demeti

sagict filtreye carptirilarak genis elektron demetleri olusturulur. Bir lineer hizlandirici



genellikle 4-18MV X-1isin1 ve farkli enerjilerde 4-21MeV arasinda elektron 1smn1
tiretebilmektedir (20, 21).

Cihazin kafasiin i¢inde primer kolimatorler, monitor iyon odalari, 151k ve ayna sistemi
bulunur. Ayarlanabilir kolimatorler simetrik-asimetrik veya ¢ok yaprakli kolimator
(multi leaf colimator-MLC) olabilir. Standart kama ve koruma blok tepsisi i¢in 6zel
yerler vardir. Gantri lineer hizlandiricilarin radyasyon kaynagini yatay bir eksende
dondiirme avantajin1 saglar. Isinin hastaya yonlendirildigi kisim olan kolimator dikey
eksende donebilir. Kolimator ekseniyle gantri ekseninin kesisim nokta esmerkez olarak
adlandirilir ve tedavi i¢in ¢ok 6nemli bir anlam ifade eder. Isinlar hastaya verilmeden
once foton modunda diizlestirici, elektron modunda sagici filtreden gegcirilir. Bu filtreler

wolfram veya alliminyumdan yapilmistir (Sekil 2.2) (20).
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Sekil 2.2. Bir Lineer hizlandiriciya ait blok sema




Diizlestirilmis X-151n1 veya elektron 1s1n1, doz kontrol odasina gelmektedir. Doz 6l¢tim
sisteminde, bircok iyon odasi veya plaklardan olusmus tek bir iyon odasi vardir.
Genellikle bu 1iyon odalarnt gecirgen tipte olmalarina ragmen, bazi1 lineer
hizlandiricilarda  silindirik thimble iyon odalar1 kullanilmaktadir. Iyon odasinin
fonksiyonu, doz miktarini, entegral dozu ve alan simetrisini 6l¢mektedir. Bu iyon odasi,
1s1n kalibrasyonu i¢in kullanilan iyon odalarinin tersine disaridaki havanin basinci ve
sicakligindan etkilenmemektedir. X-151m1 ya da elektron demeti iyon odasini gectikten
sonra, hareketli X-1s11 kolimatoriine gelmektedir. Bu kolimator iki ¢ift kursun ya da
tungsten kolimatdr ¢enesinden olusmustur. Bu alanin 0x0 cm’® den ve 40x40 cm’ ye
kadar agilmasmni saglamaktadir. X-151m kaynagi ile esmerkez uzakhigi 100 cm?® dir.

Tedavi alani, 151k lokalizasyon sistemi ile belirlenmektedir (20, 21).

2.4. Cok Yaprakh Kolimator

Radyoterapi cihazlarinda, tedavide diizenli veya diizensiz alan olusturmak icin bir¢ok
liften olusan, birbirinden bagimsiz ve otomatik hareket edebilen sistemlerdir. Ureticiye
gore degisen tiplerde MLC’ler vardir (Sekil 2.3). Her lifin kalinlig1 1s1n gegirgenligi
<%1 olacak sekildedir. Yapraklarin genisligi izomerkezde MLC dizaynina goére 0.3-1cm
arasinda degismektedir (Sekil 2.4) (22).

Elekta Varian Siemens

Sekil 2.3. Elekta, Varian ve Siemens hizlandiricilarina ait farkli MLC tasarimlari



MLC’lerin kullanimiyla {i¢ Boyutlu Konformal Radyoterapi (3BKRT) ve Yogunluk
Ayarli Radyoterapi (YART) tedavi tekniklerinde hedef hacimde istenen dozu elde
etmek ve normal dokular1 korumak miimkiin olmaktadir. Bununla birlikte MLC
genisliginin smirli olmasi sebebiyle alan kenarlarinda izodoz dagilimlan kisiye 6zel
bloklarda oldugu gibi kesin degildir. Bu, alan kenarlarinda bulunan kritik organlar igin
risk teskil etmektedir. Yapilan ¢aligmalarda MLC kenarlarindaki doz diistisiiniin MLC
genisgliginin azaltilmasiyla diistiigiini 5 ve 10 mm MLC’li planlart karsilastirarak
gosterilmistir. 5 mm genisligindeki MLC’lerin merkezi sinir sitemi olgularinda daha 1yi
konformite verdigi bununla birlikte saglikli dokularm daha iyi korundugu da

belirtilmistir (22, 23).

Sekil 2.4. Lineer hizlandiricilarda kolimatér yapist

2.5. Radyoterapide Hacim Tanimlamalari

Radyoterapide tedavinin amaci, hedefteki hacme istenilen homojen doz verilirken
cevredeki normal dokulara ve organlara en az dozu vermektir. Radyasyon
onkolojisinde, planlama ve kayitlarda merkezler arasi ortak dil olusturabilmek amaciyla
ICRU tanimlarnt kullanilir. Bu tanimlar ICRU’nun 50-62 ve 83 nolu protokollerinde
belirtilmistir (24, 25).
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2.5.1. Gross tumor volume (GTYV)

GTV, gorlintiileme yontemleriyle gosterilebilir hastaligi tanimlar. Bu hacim primer,
nodal ve metastatik bolgeler icin ayr1 ayr1 tanimlanmalidir. GTV, tiimor hiicrelerinin en
yogun oldugu bolgedir, tanimlanmas1 en kolay hacimdir, ancak her zaman kesin degildir

(25).

2.5.2. Clinical target volume (CTV)

CTV, GTV ve subklinik-mikroskobik hastalik bolgelerini iceren hacimdir. Tiimor tipine
ve yerlesime bagli degisir. Birden fazla CTV olabilir. Klinik deneyimler énemlidir,
CTV smurlar goriintiileme teknigine gore de degisebilir (25).

2.5.3. Planning target volume (PTV)

PTV, tedavi planlamasi icin kullanilan geometrik bir kavramdir. Bu tanim Onceden
belirlenen ve hedef hacme verilmek istenen doz i¢in uygun demet alani ve uygun demet
yerlesiminin belirlenmesinde kullanilir. Fizyolojik nedenlerle olusan CTV igindeki
yapilarin sekil, boyut ve pozisyon degisikliklerini icermelidir, bunlar internal marjin
(IM) olarak tanimlanir. Tedavi planlama ve uygulamaya bagl olas1 sorunlar ise tedavi
cihazlarinin mekanik farkliligi, dozimetrik farkliliklar, set-up hatalari, insan faktori
olarak oOzetlenebilir ve set-up marjin (SM) olarak tanimlanir. Sonug¢ olarak PTV,

CTV’ye internal marjin ve set-up marjinin eklenmesiyle olusturulur (formiil 1) (25).

PTV=CTV +IM + SM (formiil 1)
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2.5.4. Treated volume (TV)

TV, planlanan izodoz egrisiyle ¢evrilmis hacimdir. Planlanan tedavi hacminde doz
dagilimina gore referans izodoz secilir ve bu secgilen izodozun kapsadigr hacim tedavi

edilen hacim olarak tanimlanir (25).

2.5.5. Irradiated volume (IR)

IR, normal doku toleranslarina gore anlamli olabilecek dozlar1 alan hacim olarak
tanimlanir. Isinlanan hacmin absorbe doz seviyesi, tanimlanan absorbe dozun yiizdesi

(%50) olarak ifade edilir. Isinlanan hacim kullanilan teknige baglidir (25).

2.5.6. Organ at risk (OAR)

Planlanan tedavi alani i¢inde kalacak, radyasyon duyarlilig1 nedeniyle tedavi plani, doz

degisikligine neden olacak dokulardir (beyin sap1, optik kiazma, optik sinir) (25).

2.5.7. Planning organ at risk volume (PRYV)

Hasta hareketiyle riskli organ da hareket eder ve fizyolojik degisikliklere maruz kalir.
Bu nedenle riskli organ hacmine de ilave marjlarla planlanan riskli organ hacmi
belirlenir. Risk altindaki organlarda beklenmedik yiiksek dozlar1 6nlemek icin PTV
icindeki hacmini belirlemek ve PTV/PRYV iliskisine gore doz diizenlemesi gerekir (25).
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l The amow illustrates the influence of the organs at risk
on dalineation of the PTV (thick full line).

- Grasa Tumor Voluma (GTV)
[] subdiinical involvemnent
Il ntemal Margin (IM)

[ setup Margin (sm)

Sekil 2.5. Farkli klinik senaryolar ve hacim diizenlemeleri A: SM ve IM aritmetik
olarak toplanmis, PTV saptamada en kolay yol. B: IM ve SM aritmetik toplam degil,
birbirinin c¢akigsmasidir. Her ikisinin belirsizliklerini igine alacak sekilde diizenleme
yapilmistir. C: Riskli organ varliginda PTV, hatta CTV smirlan azaltihp, GTV’yi

yeterli igerecek planlamalar yapilabilir. Normal doku tolerans dozuna gore alan kisilir.

2.6. U¢ Boyutlu Konformal Radyoterapi Teknigi

Bilgisayar teknolojisindeki gelismeler, radyasyon onkolojisini iki boyutlu tedavi
planlamadan {i¢ boyutlu konformal radyoterapi ¢agina tasimistir. Dogru goriintiileme
yontemleri, 3BKRT’nin basariyla uygulanmasinda onemli bir rol oynamaktadir.
Bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans goriintiileme gibi modern goriintiileme
teknolojilerinin gelismesiyle kanserli hastanin anatomisinin ii¢ boyutlu modellemesi
yapilmakta ve bu modellemeye gore tiimor hacmi ve diger kritik organlar arasindaki
iliski daha dogru tanimlanmaktadir. Tedavi planlamasinda amag; hedef hacme yiiksek
doz verirken risk altindaki organlarin en iyi sekilde korunmasini saglayacak en diigiik

doz dagilimin1 saglamaktir (26, 27).
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3BKRT uygulamasi, BT tabanli simiilasyonu igerir. BT tarayicilarinda, hastanin
tiimorlii olan hedef hacminin ve anatomisinin dogru hacimsel belirlenmesi, 3mm ve
daha diisiik kesitlerde taranarak hasta goriintiileri 3 boyutlu elde edilir. Hastalarin bir

¢esit immobilizasyon aletleri ile pozisyonun tekrarlanabilirligi saglanir (26).

Konformal tedavi planinda genellikle radyasyon demet sayisi arttikca hedef hacimde
daha homojen doz dagilimi elde edilmektedir. Doz dagilimimin konformalitesi igin
bazen geleneksel demet diizenleyicileri kullanilmaktadir. Kullanilacak 1sinlama teknigi
ve mekanik veriler (15in sayisi, gantry acilari, kolimator acilari) dijital grafi goriintiileri

(DRR) yardimiyla sanal simiilasyon ile belirlenir (26).

Tedavi planlama sisteminde (TPS’de) Forward tabanli ii¢ boyutlu konformal
radyoterapinin bir seri prosediirii vardir. Bunlar; hastanin tedavi pozisyonu, tedavi
pozisyonunda hastanin voliimetrik goriintii dataset’i (veri kiimesi), voliimerik planlama
goriintii veri seti ile hedef hacimler ve kiritik normal organlarin konturlanmasi, demet
acisinin, sayisinin belirlenmesi ve demet bloklar1t veya MLC yaprak tasarimi ile ii¢
boyutlu doz dagilimi hesaplanip tedavi plani degerlendirmesidir. Elde edilen doz

dagilimi doz volume histogrami (DVH) ve izodoz egrileri ile degerlendirilir (26).

2.7. Yogunluk Ayarh Radyoterapi Teknigi

Yogunluk ayarl radyoterapi teknigi, 3BKRT tekniginin daha ileri formudur. Bu teknikte,
tedavi alaninin farkl yerlerine farkli radyasyon yogunlugu uygulamak i¢in gelismis yazilim
ve donanim kullanilir. Tek genis homojen tedavi edilmek yerine, ana demet, hedef
bolgelerde farkli yogunluklar olusturacak sekilde ayarlanmis daha kiiclik demetgiklere veya
segmentlere boliiniir. YART planlamada hedef ve riskli organlar arasinda 3BBKRT ye gore
daha keskin doz diisiisi oldugundan hedef taniminda ¢ok daha dikkatli olunmalidir.
Tiimorde daha iyi doz dagilimi elde edilirken, azalmis normal doku toksitesine neden olur

(28).
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YART uygulama teknigi, statik ve dinamik lif hareketleri ile uygulanmaktadir. Statik
YART tekniginde tedavi planlama sistemi (TPS) onceden belirlenen sabit lif
pozisyonlarinda 1sinlama yapilir. Lifler 1s1nlama sirasinda hareket etmez. Statik teknikte
her bir alan homojen demet siddetine sahip kiiciik alt alanlardan olusur. Bu segmentler
MLC ile sekillendirilir ve herhangi bir operatér yardimi olmaksizin iist {istte gelerek,
sonucta homojen olmayan siddete sahip bir demet olustururlar (Sekil 2.6). Dinamik
YART tekniginde ise, lifler 1sinlama sirasinda siirekli hareketlidir ve farkli hizlarda
hareket ederek segmentleri degistirerek farkli yogunlukta doz dagilimi meydana gelir
(Sekil 2.7) (29). Tedavi planlama sisteminde YART tedavi planlart ileri (forward) veya
ters (inverse) planlama ydntemleri ile yapilir (30). ileri planlama ydnteminde demet
sayis1, diziligleri ve alan i¢inde kii¢lik alanlar sisteme girilip degistirilerek istenilen doz
dagilimi kullanicinin olasi ¢oziimiiyle elde edilmeye ¢alisilir. Ters planlama yonteminde
ise PTV ve kritik organlarin istenilen doz dagilimi sisteme girilerek istenilen amag

kullanic1 tarafindan tanimlanir ve amaca uygun demet sayis1 ve dizilisi sistem tarafindan

hesaplanir (28).
E EEESES=

Sekil 2.6. Statik YART tekniginde sabit segmentlerin gosterimi

§:= v(t) == E v(t) v(t) :=—E

Sekil 2.7. Dinamik YART tekniginde hareketli segmentlerin gosterimi



2.8. Doz Voliim Histogram (DVH)

Doz voliim histogram1 3BKRT’de kullanilan en faydali ve en ¢ok kullanilan plan
degerlendirme aracidir. Bir DVH’te ilgilenilen her organ i¢in ii¢ boyutlu doz dagilimin

Ozetleyen bir egri igermektedir. Her organ i¢in istenilen doz ve belirlenen doza karsilik

gelen hacim gostermektedir (Sekil 2.8).

(%)

]
E

30
Dosa (Gy)

Sekil 2.8 Doz voliim histogrami gosterimi

DVH’ler diferansiyel formda ya da kiimiilatif formda gosterilebilir. Kiimiilatif DVH,
spesifik doza karsi anatomik yapinin hacmini gdsteren doz voliim histogramidir.
Genellikler kiimiilatif DVH kullanilmaktadir. Farkli planlart karsilastirmak igin
DVH’ler karsilastirilarak karar verilmektedir. Ayrica hedef hacmin doz homojenliginin

belirlenmesi, organ dozlarmin Onerilen dozlar1 asip agmamasinin kontroliinde de

kullanilir (26).
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2.9 Doz Homojenligi ve Uygunluk Indeksi

Hedef hacimdeki doz dagiliminin homojenligini analiz etmek icin Homojenite indeks
(HI-Homogenity index) kullanilir. PTV’nin minimum ve maksimum dozlarinin (Dy;n,
Dmax) karsilastirilmasiyla veya en az %90, %95 ve %100’likk PTV kapsama orani ile

degerlendirilir (formiil 2).

HI = (Do;5)/(Dv95) (formiil 2)

Do,s ve Doyos, hedef hacmin %5 ve %95’ne karsilik gelen DVH egrilerindeki doz
siirlarii gostermektedir. En uygun HI degeri, Dyax V€ Din degerlerinin birbirlerine
esit olmasiyla elde edilen degeridir ve daha diisiik HI daha homojen doz dagilimini

gosterir (31).

Tanimlanan doz degerine ait izodozun hedef hacmi ne kadar iyi sardigini belirten,

Uygunluk Indeksi (CI-Conformity index) ile degerlendirilir (formiil 3) (32).

- TV,
TVXVR

(formiil 3)

TV, ? = (Tamimlanan dozun hedef hacim i¢indeki kapsadig1 hacim)?
TV = Hedef hacim

VR, = Tanmimlanan dozun toplam kapsadigi hakim

2.10. izodoz Egrileri

Doz dagilimi genellikle belirlenen doz noktasina %100’e normalize edilir. Izodoz
egrileri belirlenen dozun bir yiizdesi olarak esit doz ¢izgilerini temsil eder. izodoz

dagilimi, ilk olarak PTV’nin Ongoriilen doz dagilimin1 ve daha sonra riskli organlar
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icindeki yiiksek doz ve diisiik doz degerlerini aksiyal, kronal ve sagittal kesitlerde
karsilastirir (Sekil 2.9) (20).

nedores

Sekil 2.9. Aksiyal, kronal ve sagittal diizlemlerde olusturulmus izodoz semalar1

2.11. Demet Bakis Goriintiisii (BEV-Beam’s Eye View)

Tedavi alanlarmin gelistirilmesinde kullanilir. Ug boyutlu konformal radyoterapinin en
onemli parametrelerinden biridir. BEV, bize hastanin anatomisini, radyasyon
kaynaginin bulundugu noktadan bakiyormus gibi gérmesini saglar. Boylece, gantri
acilarini, alan boyutlarini ve kolimatorleri segerek hedef hacim ve kritik organlarin daha

1yl konumlandirilmalarini saglamaktadir (26).

2.12. Radyoterapide Kalite Kontrol Testleri

Radyoterapide amag; belirlenen hedef hacme en uygun radyasyon dozunu homojen bir

sekilde verirken ¢evredeki organ ve kritik dokular1 olabildigince korumaktir. RT’de
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istenen tedavi dozunun hastaya dogru bir sekilde verilmesi biiyilk 6nem tasimaktadir.
RT’nin basaris1 hedef hacme ve normal dokulara verilen dozlarin planlanan tedavi
dozlar ile ayn1 olmasina baghdir. Tedavilerin dogrulugu i¢in doz hesabinda kullanilan
parametrelerin (cihazin verimi, yiizde derin doz, vb.) diizgiin bir sekilde Ol¢lilmesine ek
olarak 1sinlanan alan ve verilen doz i¢in ¢esitli yontemlerle kalite kontroliiniin yapilmasi

gerekmektedir.

2.12.1. Lineer hizlandirici cihazinin kalite kontrol testleri

Radyoterapi planlamalarinda hedef hacimdeki doz dagiliminin verilmek istenen dozdan
en ¢cok +%5 kadar farkli olmasi tavsiye edilmektedir. Bunun +%3’i dozimetrik
Olclimlerden, +%2’si ise tliimor lokalizasyonu ve hasta set-up’t gibi hatalardan
kaynaklanabilmektedir (33). Dogru ve hassas yapilan bir tedavi ile timor kontroliini
arttirmak ve normal doku komplikasyonlarini azaltmak miimkiindiir. Bu nedenle
tedavide wverilen dozlarin c¢esitli yontemlerle kalite kontrollerinin yapilmasi

gerekmektedir.

Kalite kontrolleri American Association of Physicists in Medicine (AAPM) task grup
53 no'lu rapora gore mekanik ve dozimetrik olarak ikiye ayrilir. Mekanik kontroller;
gantri ve kolimator doniisii gostergelerinin mekanik ve sayisal olarak uyumlulugunu ve

kolimator alan biiytikliigiiniin dogrulugunu igerir (33).

Dozimetrik ol¢iimler kapsaminda ise cihazin {irettigi radyasyonun verimi kontrol
edilmektedir. Olgiim icin referansimiz kaynak cilt mesafesi (SSD) 90 cm, 10x10 cm’lik
alan boyutlarinda 10 cm derinliktedir. Foton enerjileri (6MV ve 15MV) i¢in bu
derinlikte out-put 6l¢iimii yapilir. Bu olgiimlerde cihaz 1 MU = 1 ¢Gy verecek sekilde
kalibre edilmektedir (34).

Kalite giivenilirlik (QA) islemlerinin tasarimi YART uygulamalarinda genellikle cihaza
Ozgiidiir. YART uygulamalarina baslamadan 6nce tedavi cihazinin rutin olarak yapilan

mekanik ve dozimetrik kalite kontrol testlerine ek olarak bu tedavi tekniginde oldukga
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onemli olan cihazin dogrusalligi, diisiik MU profil ve simetri degerlerinin limitler i¢inde

olup olmadigina, MLC lif pozisyon dogrulugu testleri yapilmaktadir (35).

2.12.2. Hastaya ozel tedavi oncesi kalite kontrol testleri

Plan onaylandiktan sonra, hastaya tedavi uygulanmadan dnce hastaya 6zel dozimetrik
kalite kontrol islemleriyle planin dogrulanmasi gerekir. Tedavi planlama sistemi
(TPS)’de kullanilan 6zel bir yazilim yardimi ile hastaya ait tedavi plani, 6l¢lim ig¢in
kullanilan fantoma aktarilarak verifikasyon plani olusturulur. Hesaplanan nokta dozu,
fantoma yerlestirilen iyon odast ile Oolgiilerek karsilastirilir. Set-up nedeni ile
olusabilecek belirsizlikleri azaltmak amaciyla, 6l¢iim icin secilen nokta doz degisiminin
keskin olmadig1 bir yerde olmalidir. Nokta dozun yani sira her bir alanin iki boyutlu doz
yogunlugu haritalari, iki boyutlu iyon odasindan olusan verifikasyon cihazlar ile elde

edilen doz yogunlugu haritalar1 ile dogrulanabilir (36).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Eyliil 2016 ve Aralik 2016 tarihleri arasinda Gaziantep Universitesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulunun 297 numarali onay1 (Ek 1) ile Gaziantep Kamu Hastaneleri
Genel Sekreterligi oluru (Ek 2) alinarak Dr. Ersin Arslan Egitim ve Arastirma Hastanesi

Radyasyon Onkolojisi Kliniginde gergeklestirildi.

3.1. Calisma Plam

Calismamizda standart olarak RT planlar1 (YART) yapilmis olan opere yiiksek riskli
(Grade IV) glioma tanil1 19 hastanin tedavi planlarinda YART (inverse ve forward) ve
3BKRT modelleri uygulanmistir. Hedef hacim olarak PTV50 ve PTV60, kritik organlar
olarak orbitalar, lensler, optik sinirler, beyin sapi, optik kiazma ve beyin tanimlandi. Bu
caligmamizda rutin kontrol edilmeyen saglam olan diger beyin lobu konturlendi. PTV60
hacimlerine gore ii¢ grup olusturuldu. Farkli boyutlara sahip tiimor hacimlerinin, tedavi

planlarinda ¢evre kritik organlara ve saglam beyin lobuna etkisi degerlendirildi.

YART (inverse) teknigi kullanilarak yapilan tedavi planlamalarinin kalite kontrolii i¢in
iki boyutlu iyon odasi ve kati su fantomunda nokta doz tayini i¢in iyon odasi
kullanilarak TPS’nin dogrulugu kontrol edilmistir. Forward YART ve 3BKRT
tekniginde Oncentra 4.3 tedavi planlama sistemi, inverse YART tekniginde ise Monaco

5.1 tedavi planlama sistemi kullanilmistir.

3.2. Arac ve Gerecler

Bu calismada kullanilan ara¢ ve gerecler asagida belirtilmistir.
e Siemens Somatom Emotion marka BT

e Oncentra ve Monaco tedavi planlama sistemi
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e Siemens Artiste Platform lineer hizlandirict

e iba marka Dose 1 elektrometre

e iba marka RW-3 kat1 fantom

e Ibamarka 2203 FC65-G 0.65 cc farmer tipi iyon odasi
e Ibamarka 10731 CC04 0.04 cc iyon odasi

e Ibamarka 19577 I'mRT MatriXX 2 boyutlu dedektdr
e  Omni-Pro I"’’'mRT Plus programi

e SPSS Versiyon 20 Veri Analizi Programi

3.2.1. Siemens somatom emotion marka bilgisayarh tomografi

Kolime edilmis X-151n1 demetleri kullanarak incelenen objenin kesitsel goriintiisiinii
olusturmaya yonelik radyolojik goriintilleme yontemine BT denir. X-151n1 demetinin
objeyi gegcen kismi X-i1gim1 tiipliniin karsisina yerlestirilmis detektorler tarafindan
saptanarak goriintliye doniistliriilmektedir. Calismada Siemens marka bilgisayarli
tomografi cihazi kullanilmistir (Resim 3.1). 130 kV enerjili ve 300mA akim degerleri
ile ¢ekim yapilabilmekte ve 0.6 — 10 mm arasinda kesit kalinlig1 kullanilarak, viicudun
istenen bolgesinde, genis bir diagnostik kapasiteyle, transaksiyel goriintiiler elde
edilebilmektedir (37).

Resim 3.1. Siemens Somatom Emotion bilgisayarli tomografi cihazi
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3.2.2. Oncentra tedavi planlama sistemi

Calismamizda 3BKRT ve FIF teknikleri ile yapilan tedavi planlamalar1 i¢in Oncentra
4.3 tedavi planlama sistemi kullanilmistir (Resim 3.2). Nucletron marka Oncentra
MasterPlan yazilimi DICOM format1 ile BT goriintiilerini network {izerinden alabilen
ve DRR goriintiileri olusturarak konformal tedavi planlamasina olanak saglayan bir
tedavi planlama sistemidir. Oncentra BT den gelen doku elektron dansite degerlerini
kullanarak, radyasyonun farkli dokular igerisinden gecerken meydana getirecegi farkli

sacilmalar1 hesaplar ve daha hassas tedaviler uygulanmasina olanak saglar (38).

Oncentra MasterPlan konvansiyonel planlamanin yan1 sira 3BKRT ve YART
tekniklerinin glivenli bir sekilde uygulanabilmesine olanak saglar. Koronal, sagital ve
transvers diizlemlerde goriintii ve doz dagilimi olusturabilir. Collapsed cone ve pencil
beam gibi farkli algoritmalariyla uygun sekilde doz hesaplamasini yapar. BEV 6zelligi
ile hedef hacimlere ve kritik organlara sanki kaynaktan bakiliyormus gibi gérme sansi
saglar. Ileri diizeyde voliim konturlama, segmentasyon ve farkli tiirdeki imajlari
birlestirilmesi islemleri i¢in farkli yazilimlara sahip bir sistemdir. Yiiksek kalitede
goriintiileri kullanabilme olanagi saglarken, kolay ve c¢abuk 1simn modellemesi ile
eszamanli olarak DRR olusturulur. Planda yapilabilecek degisiklerle es zamanli olarak

tic boyutlu plan i¢in dozun sekillendirilmesine ve DVH’1n olusturulmasi saglar (38).

Fie Pomal Edt_ Vew Pun Tose Unies Smem Window Hep

]

Resim 3.2. Oncentra MasterPlan tedavi planlama sistemi
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3.2.3. Monaco tedavi planlama sistemi

Monte Carlo algoritmasina dayanan TPS’nde inverse YART plani i¢in Monaco 5.1 TPS

kullanilmistir. Bu planlama isletim sistemi olarak Windows 7 kullanmaktadir .

Monaco: YART tekniginde ilk biyolojik tabanli optimizasyon yapan planlama
sistemidir. Hem PTV i¢in hem de riskli organlar i¢in deger fonksiyon segenekleri
saglamaktadir. Optimizasyon iki asamada gerceklesir. Ilk asamada verilen komutlar ile
hedef bolge ve risk altindaki organlar i¢in doz yogunluk haritast olusturulur.
Olusturulan bu doz yogunluk haritast ile tiimdr kontrol ihtimali ve normal doku
komplikasyon ihtimali degerlendirilir. Istenilen kriterlere uygun bulunursa ikinci
optimizasyon olan segment sekli olusturma asamasina gegilir. Bu islemde MLC’ler ile

segmentler olusturulur (Resim 3.3). Ik optimizasyonun daha hizli olmas1 bakimindan

Pencil Beam algoritmasi kullanilirken, ikinci optimizasyonda Monte Carlo algoritmasi

kullanilmaktadir (39).

Resim 3.3. Monaco tedavi planlama sistemi
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3.2.3.1. Pencil Beam algoritmasi

Monaco planlama sisteminde ilk optimizasyon algoritmasi Pencil Beam algoritmasidir.
“Beamlet” tabanli optimizasyonlarda hizli ve daha az dogruluklu hesaplama
algoritmalar1 doz yogunluk haritalar1 olusturmak i¢in kullanilirken daha dogru
hesaplama yapan algoritmalar son dozu hesaplamak i¢in kullanilir. Kisaca yaklasik ve
hizli bir hesaplama icin kullanilirken, uygun doz degisimleri ve doku inhomojenitesi
etkisi optimizasyonun her asamasinda saglanmalidir. Ancak bu modelle yapilan doku
inhomojenite etkileri yaklasik “rescaling” modellemesini gerektirir. Hesaplama
sonucunda ortaya ¢ikan doz yogunluk haritas1 final doz hesab1 hakkinda yaklasik bir
sonug cikarir ve degerlendirmeyi gerektirir (40, 41, 42).

3.2.3.2. Monte Carlo algoritmasi

Tedavi plan1 doz hesaplamasi i¢in uygun ve dogru bir algoritmadir.

e Tedavi cihazinin biitlin 6zellikleri yansitilir.

e Tedavi dogru bicimde modellenmis olur.

e Hasta 6zellikleri yansitilir.

e Parcaciklar kaynaktan sonuna kadar takip edilir.(T{im pargaciklar absorbe olana
ya da kullanildigr hacmi terk edene kadar biiyiik ¢ogunlugu simule edilir. Her
bolgede her bir pargacik i¢in absorblanan enerji miktarini hesaplar ve kaydeder.)

e Foton ve elektron olaylarina gore doz dagiliminin istatistiksel belirsizligini tespit

eder.

Doz yogunluk hesabinda tiim foton iiretim islemi modellenir ya da birincil foton
kaynagi yeniden {iretilebildigi bir noktada baslanir. Linak ig¢in; faz-uzay verisini
(pargacik pozisyonu, enerjisi, yonii vb.) dogrudan elde edebilmek zaman alicidir, genis
depolama ve linak kafasi i¢in detayl1 bilgi gerektiginden Monte Carlo simiilasyonu ¢ok

zaman gerektirir (42, 43, 44, 45).
Hesaplamada kullanildig1 sanal kaynak modelleri i¢in Monaco, {i¢ kaynak tabanlidir.
Bunlar birincil, ikincil ve elektron kontaminasyon kaynaklaridir. Sanal kaynak

modelinden, Ornek kaynak tipi, enerjisi, pozisyonu, yonii ve parcacik olaylar
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(fotoelektrik, kompton, ¢ift olusum) olusturulur. Kolimatdrlerin diizlemi i¢in pargaciklar
ve kaynak modelindeki faz-uzay veri yapisi tasarlanir. Kolimator diizlemindeki 1sin

modifiye edilerek parcacik iletimi yapilir ve MLC diizlemine iletilir (46).

3.2.3.3. Monaco deger fonksiyonlar: ve sinirlamalar

Monaco tedavi planlama sisteminde 2 temel deger fonksiyon tiirii vardir.
e Doz tabanl (fiziksel) deger fonksiyonlar1
e Biyolojik tabanli deger fonksiyonlari

3.2.3.3.1. Doz tabanh deger fonksiyonlari

Bu deger fonksiyonunda 6Sl¢iilen iki yoniin hacim ve doz oldugu anlamina gelir. Hiicre
duyarliligini tanimlayan radyobiyolojik fonksiyonlar yoktur.
Bu islevlerin amaci, doz voliim histogrami lizerinde deger fonksiyonlari ile istenileni

tanimlamaktir.

Target Penalty: Hedef hacim i¢in kullanilir, belirlenen dozun saracagi en az hacim
tizerinde calisir. Target Penalty kullanildigi zaman Target EUD kullanilmadan

optimizasyona baslanabilir.

Quadratic Overdose: Hedef ve risk altindaki organlar i¢in kullanilan doz tabanli deger

fonksiyonudur. Yiksek dozu kullanici tarafindan tanimlanan esik dozun altinda tutmaya

calisir (Sekil 3.1) (39).

Quadratic Overdose
Max Dose = T0 Gy
400 + .
350 II
300 !
250 f
2 200
E 150 /
100 /
5 7
0 . = : .
g o &0 T 80 &0
Maximum Dose

Sekil 3.1. Quadratic Overdose deger fonksiyonun doz egrisine etkisi
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Quadratic Underdose: Hedef hacim i¢in kullanilan doz tabanli deger fonksiyonudur.

Dozu kullanict tarafindan tanimlanan esik dozun iistiinde tutmaya calisir (Sekil 3.2)

(39).

Cuadratic Underdose
Minimum Dose =70 Gy

400
250

300 AN
250 \

200 AN

150 N\
100 N

Penalty

.5p 3 50 70 a0
= L

Minimum Dose

Sekil 3.2. Quadratic Underdose deger fonksiyonun doz egrisine etkisi

Overdose DVH: Risk altindaki organlar ve hedef hacim i¢in kullanilir. Esik dozu gecen
hacimdeki ylizdelik doz ile ilgilidir. Tek bir noktada kontrolii saglamaya calisir (Sekil
3.3) (39).

Volume

Dose

Sekil 3.3. Overdose DVH deger fonksiyonun DVH’e etkisi

Underdose DVH: Hedef hacim i¢in kullanilir. Esik dozun altindaki hacmin ylizdelik
dozu ile ilgilenir. Tek bir noktada kontrolii saglar (Sekil 3.4) (39).
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Walume

Dose

Sekil 3.4. Underdose DVH deger fonksiyonun DVH’e etkisi

Maximum Dose: Doz tabanli deger fonksiyonudur. Hedef ve risk altindaki organlar
icin kullanilir. Sadece esik doz ile ilgilenilen voliim iizerinde ¢alisan ya hep ya hig

fonksiyonudur. Uygulanan hacim hi¢bir yerinde esik dozu gegmez (Sekil 3.5) (39).

Maximum Dose = 70 Gy
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Sekil 3.5. Maksimum Dose deger fonksiyonun doz egrisine etkisi
3.2.3.3.2. Biyolojik tabanh deger fonksiyonlari
Target EUD: Hedef hacim i¢in belirlenen biyolojik tabanli deger fonksiyonudur. Hedef

ve hacim igindeki doz homojenitesiyle ilgilenir. Bunu saglamak i¢in 0.5-1 arasinda

deger alan hiicre hassasiyeti kullanilir. Gray cinsinden ifade edilir (39).
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Serial: Risk altindaki seri organlar i¢in kullanilir. Maksimum doz {izerinden calisir.

Yiiksek doz alan hacim {iizerinde daha ¢ok, diisiikk doz alan hacim {izerinde daha az

calisir (Sekil 3.6) (39).

Yaolume

Sekil 3.6. Serial deger fonksiyonun DVH iizerinde etkisi

Parallel: Risk altindaki paralel organlar i¢in kullanilir. Doz voliim histograminda orta

kisimda ortalama dozu diisiirmeye yonelik calisir (Sekil 3.7) (39).

&~

Yolume

Dose

Sekil 3.7. Parallel deger fonksiyonun DVH {izerinde etkisi

3.2.4. Siemens Artiste lineer hizlandirici cihazi

Siemens Artiste lineer hizlandirici cihazi, 6 MV ve 15 MV degerinde iki foton, 6, 8, 9,
12 ve 18 MeV degerinde alt1 farkli elektron enerjisi bulunan, 80 ¢ift MLC sistemine
sahip lineer hizlandiricidir (Resim 3.4). MLC ile geometrik olmayan timor alanlari
kisisel blok kullanimina gerek duyulmadan olusturulabilmektedir. SSD = 100 cm
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mesafede agilabilen alan boyutlari minimum 0x0 cm, maksimum ise 40x40 cm’dir.
Izomerkez de yapraklarmn izdiisiimiine bakildiginda bir yapragin genisligi 0,5 cm’dir.
Cihaz kafasi i¢cinde yer alan yaprak kolimatorlerin kalinligi 95 mm, MLC’ler arasindaki
sizint1 % 1,5’dan az, yapraklar araciligiyla gecirgenlik % 0,75'in altindadir (Resim 3.5).
Yapraklarin tedavi sirasinda merkezi eksenden karsi tarafa gegme mesafesi 10 cm’dir.
Yapraklarin hareketi, her bir yapraga ait birbirinden bagimsiz motorlar tarafindan
saglanir. EPID sistemi ile port kontrolii elektronik ortamda yapilmaktadir. Cihaz
masasinin karbon fiber yapida olmasi hastaya verilen dozun masa tarafindan absorbe

edilmesini minimize etmektedir (47).

Resim 3.4. Siemens ARTISTE lineer hizlandirici

PROGRAM

DOSE RATE ENERGY
5 i ey HODE TECHNIQUE

Resim 3.5. Siemens ARTISTE lineer hizlandirici cihazinin MLC sistemi
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3.2.5. iba marka DOSE 1 elektrometre

Iba marka DOSE 1, iyon odalar ile birlikte absorbe doz 6l¢iimlerinde kullanilabilen
taginabilir, tek kanalli ve yiiksek duyarliklt (=% 0,2) bir elektrometredir (Resim 3.6).
Hiz i¢in zaman tabani saniye, dakika ve saat olmakla birlikte Gy, Sv, R, rad, rem,
amper, coulomb cinsinden doz, doz hizi, ortalama hiz, yiik, akim ve MU basina doz es
zamanl olarak gosterilebilmektedir. Polarite voltaji 0-500 V olan dozimetreye sicaklik

ve basing diizeltmeleri i¢in degerler girilebilmektedir (48).

Resim 3.6. iba marka DOSE 1 elektrometre

3.2.6. iba marka RW3 kati su fantomu

Foton ve elektron dozimetrisinde, demetlerin kalibrasyonunda standart referans
materyal sudur. Rutin kontrollerde ise pratik bir yontem olmamasindan dolay: genellikle
su yerine su esdegeri fantom materyali kullanilmaktadir. RW3 kat1 su fantomu %2.1
titanyum oksit (TiO,) igeren beyaz polystyrendir. Boyutlar1 30x30 cm ve 1, 2, 5 ve 10
mm kalinliklarinda plakalardan ibarettir (Resim 3.7). Kullanilan iyon odalarina gore
uygun aplikatér fantomlar igermektedir. Fantomlarin kiitle yogunlugu 1,045 g/cm’,
elektron yogunlugu 3,386x10%¢ "™ diir. Enerji araligi Kobalt 60°dan 25 MV foton ile
4 MeV'den 23 MeV elektron huzme enerjisi araliginda ol¢iim yapilacak sekilde

tasarlanmistir (49).

31



Resim 3.7. RW3 kati1 su fantomu

3.2.7. iba marka 0.65 cc farmer tipi iyon odasi

Iba marka FC65 G 2204 seri numarali iyon odas1 kullanildi (Resim 3.8). Iyon odas1 doz
Slgiimlerinde kullanilan efektif hacmi 0.65 cm® ve i¢ yarigapt 3.1 mm’dir. Duvar
materyali grafit olup, aliiminyumdan yapilmis olan elektrodun ¢apt Imm, uzunlugu 20.5

mm’dir (50).

Resim 3.8. Iba marka 0.65 cc farmer tipi iyon odasi

3.2.8. iba marka CC04 iyon odasi

Calismamizda Iba marka CC04 10799 seri numarali iyon odasi1 kullamldi (Resim 3.9).

Iyon odas1 doz &lciimlerinde kullanilan efektif hacmi 0.04 cm’ ve ig cap1 1.0 mm’dir.
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Duvar materyali grafit olup, aliiminyumdan yapilmis olan elektrodun yarigapt 1.6 mm,

uzunlugu 3.6 mm’dir (51).

Resim 3.9. Iba marka CC04 iyon odas1

3.2.9. iba marka I’mRT MatriXX 2 boyutlu iyon odasi

Iki boyutlu iyon odast, yiiksek enerjili foton ve elektron demetlerinin tedavi dncesi rutin
QA igin 2D doz dagilimimin dogrulanmasini1 amaglar. Ticari ismi ’'mRT MatriXX olan
2-boyutlu iyon odasi, 52 cm x 6 cm x 32 cm boyutlarinda ve 32 x 32 cm’lik bir levha
lizerine yerlestirilmis 1020 adet paralel-plan iyon odasindan olusmaktadir. iki iyon
odasinin merkezi arasindaki mesafe 7.62 mm’dir. En fazla 24.4 cm x 24.4 cm’lik bir
alanda 6l¢iim almabilmektedir. Yogunlugu 1.06 g/em’, agirligi 10.5 kg ve hacmi 0.08
cm’ olup her bir iyon odasmin derinligi 5.0 mm’dir. Effektif nokta yiizeyden 3.0 mm

asagidadir (52) (Resim 3.10).

Iki boyutlu iyon odas1 ile alian &lgiimler Omni-Pro I'mRT programinda analiz edilerek
radyasyon demetinin diizgilinliigii, simetrisi ve profili incelenebilir. Kullanilan Omni-
Pro I'mRT programi, tedavi planlama sistemi tarafindan verilen doz ile YART
cihazindan verilen dozu karsilagtirabilir. Sonuclarin1 gorsel ve istatistiksel olarak

kullaniciya verebilmektedir (52).
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3.2.10. Omni-Pro ’mRT program

OmniPro-I’'mRT Plus, Matrixx’de elde edilen veriler degerlendirilirken kolay kullaniml
kalite kontrol ve YART tedavi seanslarinda verilen 1sinin dozimetrik verifikasyonu igin
kullanilan igletim programi olan OmniPro I'mRT yazilim1 kullanilir. Genis kapsaml
veri alma ve verme kabiliyeti ile tedavi planlama sisteminden gelen verilerin ’'mRT
phantom’da veya I’'mRT matriXX, iViewGTi 'mRT QA veya BIS 710 gibi iki boyutlu
Olctim (elektronik) veya film 1smmlamasi ile aliman reel 1sinlama degerlerinin
karsilastirilarak verifikasyonunu saglar. OmniPro-I’'mRT, IMRT, IGRT ve rotasyonel
tedavilerde eksiksiz plan dogrulamasi ve kalite kontrol yapilabilen bir yazilimdir.
Karsilagtirmalar renklendirme skalast sayesinde hem gozle goriilebilir hem de

matematiksel olarak degerlendirilebilir (53).

Resim 3.10. Iba marka Matrixx 2 boyutlu iyon odas1

3.2.11. YART Kkalite kontrol testleri

Ik olarak Low ve ark. tarafindan kullanilan gama analizi metodu doz dagilimlarmi iki
boyutlu olarak karsilastirma imkam verir. Olgiilen dozu refarans olarak kabul edip doz
farki ve mesafe uyumuna dayanarak analiz yapan bir yontemdir. Gama histogram analiz
yontemi TPS’den gelen aki haritasini referans alarak cihazdan elde edilen gergek doz

haritasi ile karsilastirma prensibine dayanir (54).
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3.2.11.1 iki boyutlu iyon odasi 6l¢iim sonuglar

Monaco tedavi planlama sisteminde yapilan inverse-YART planlarinin dogrulugunu
belirlemek i¢in linak cihazinda I’'mRT matriXX dedektér kullanilmistir. Her bir plan

icin alian dl¢timler OmniPro 'mRT programinda gamma analizi edilmistir.

3.2.12. Veri analizi

Bulgularin istatistik analizi i¢in Statistical Package for Social Sciences 20 (SPSS, siiriim
20.0; IBM Technologies, Copyright IBM Corporation and its licensors 1989, 2011)
programi Windows 7 isletim sisteminde kullanilmistir. Caligmamizin istatiksel
degerlendirilmesinde normal dagilan degiskenler icin two way ANOVA ve LSD
testlerinde normal dagilmayan 6zellikler i¢in Kruskal Wallis testleri kullanilmistir. p

degeri 0.05’in altindaki sonuglar istatiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

3.3. Yontem

3.3.1. Hasta secimi

Dozimetrik ¢alisma i¢in, daha 6nce klinigimizde FIF ve YART teknikleri ile tedavi
edilmis GBM tanili 19 hasta se¢ilmistir. Calismaya dahil edilen tiim hastalarin patolojik
olarak kanitlanmis 4. Derece glioma tanili ve timor hacimleri Tablo.3.1°de
gosterilmistir. Calismamizdaki hastalarin yas araligit 30 ile 67 yas arasinda olup
ortalama yas 52’dir. Se¢ilen hastalarin hepsi maksimal cerrahi rezeksiyon olmustur.
Hastalar PTV60 hacimlerine gore 3 gruba (0-120cc, 120-240cc, 240-360cc) ayrilmastir.

Biitlin hastalarin T1 ve T2 agirlikli MRG goriintiilerinin olmasi1 dikkate alinmistir.
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Tablo 3.1. Hastalara ait ozellikler

Hasta sayis1 (19)

Cinsiyet

- Kadin 5

- Erkek 14
Tiimér yerlesimi

- Temporal 12

- Oksipital

- Frontal 1
Taraf

- Sag 9

- Sol 10
Hacimler

- (0-120)cc 7

- (120-240)cc 7

- (240-360)cc 5

3.3.2. Hasta immobilizasyonu ve konturlama

Hastay1 sabitlemek ve her tedavide pozisyonun devamliligi i¢in termoplastik maske
yapilmis ve tepeden C3 seviyesine kadar bilgisayarli tomografi kesitleri 3.0mm’lik

araliklarla olusturulmustur.

Hastalarin BT gortintiileri network ag1 ile Oncentra TPS’ne aktarilmigtir. Hastalara ait
MR goriintiisii ile sistemdeki tomografi goriintiileri birbirleri ile eslestirilerek kesitlerin
ist iiste kesismesi saglanmistir. GTV60, T1 agirhkli MR goriintiisiinde herhangi
kantrast yiikseltici doku ya da rezeke edilmemis tiimor bulunan operasyon kavitesi
seklinde tanimlanmistir. CTV60, GTV60’a 1.5cm’lik marj ile kritik organlara ve dogal
siirlart gegmeyecek sekilde tanimlandi. CTV60’a 0.5cm’lik penumbra marj1 eklenmesi
ile PTV60 olusturuldu (Resim 3.11). GTV50, T2 agirlikli MR goriintiisiinde yiiksek
kontrastli mikroskobik hastaligi tanimlayan dokular seklinde tanimlandi. CTVS50,
GTVS50 ile potansiyel riskli organlar ve dogal anatomik sinirlarda herhangi potansiyel
subklinik timor iceren 2.0 cm’lik marj seklinde tanimlanmistir. PTV50 ise, set-up
belirsizliklerinin hesaplanmasi i¢in CTV50’ye 0.5cm’lik marjin eklenmesiyle elde

edilmistir (Resim 3.12) (1, 55).
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Hastalarin tomografi goriintiileri {izerine kritik organlar, beyin, beyin sapi, optik

kiazma, optik sinirler, gozler ve lensler tanimlanmistir. Calismamizda rutin

konturlamasi yapilmayan, tiimorlii olmayan beyinin diger lobu konturlanmistir (Resim

3.13).

Resim 3.12. GTV50, CTV50 ve PTV50 T2 agirlikli MR ile konturlamasi
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Resim 3.13. Kritik organlarin konturlamasi

3.3.3. GBM radyoterapisinde doz sinirlamalar:

Radyoterapi tedavisi uygulanirken dikkat edilmesi gereken en Onemli nokta diinya
tizerinde kabul gormiis sinirlama raporlaridir. Bu raporlar, kritik organlarin ne kadar doz

alabilecegine dair sinirlamalar belirtir.

RTOG protokoliinde toplam dozun en az %95’1 PTV’yi saracak sekilde planlanmasi
gerekir. Hedef hacim i¢inde minimum dozun, hedef dozun %95’inin iistiinde
maksimum dozun ise hedeflenen dozun %110’sinin altinda tutulmasi onerilir. Bu doz
degerleri saglanamadig: takdirde olusan yiiksek doz hacmin i¢inde miimkiin oldugunca

diisiik olmas1 saglanmistir (56).

Planlama sirasinda dikkat edilmesi gereken kritik organ tolerans dozlar1 asagida Tablo
3.2 verilmistir (56). Maksimum nokta doz tanimlanan hacmin 0.03cc ge¢memesi
gerekir.

Tablo 3.2. Kritik organ doz limitleri (RTOG)

Kritik Organlar Maksimum Doz
Lensler Gy
Gozler 50Gy
Optik sinirler 55Gy
Beyin sap1 60Gy
Optik kiazma 56Gy
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3.3.4. GBM i¢in tedavi planlamasi

Calismamizda inverse-YART, FIF ve 3BKRT modellemelerinde, 6MV enerjili fotonlar
ile giinliik fraksiyon dozu 2.0 Gy olacak sekilde PTV50’ye 50 Gy doz 25 fraksiyonda ve
hemen ardindan daha kii¢iik hacimdeki PTV60’a 10 Gy doz 5 fraksiyonda verilecektir.
Toplamda hedef hacimler PTV50’ye 50 Gy ve PTV60’a 60 Gy doz alacak seklinde

planlamalar olusturulmustur.

Hastalarin 3BKRT planlari, Oncentra TPS’de ¢ok yaprakli kolimatorlerle hedef hacmi
sekillendirilen 3 veya 4 alanli ve masa agili planlanmigtir. Tomiir yerlesimine gore 151n

agirliklarim1 degistirerek ve/veya kama filtre kullanarak homojen bir doz dagilimina

sahip en uygun tedavi plani elde edilmisti (Resim 3.14).

T | 858 +8 48| g o5 EPans

Planlshel | Dose Inkomogenity Corection Photon Algcrthm. Electron Algorithm  Optimized Dosefaia  Fractiom U it toargy Peient Postion Apprval Saved isplay Factor W
B rax 7 B30 Ve On PercilBeam - o NMGy=100% 25 ARTSTE smomy krs 05-Noe-20101128-.. 1
2 Pl ¥ Bepn6a3l Ves | On Peneil Beam = Ho 1000 Gy = 100% 5 ARTHTE SOOMY HFS W-Hee- D612, =1

Resim 3.14. Oncentra TPS 3BKRT planlamasi
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30008y = 100% T LTV 3

1000 Gy = 10 GIOMY HES O5-Pow DI 1108, 1

Resim 3.15. Oncentra TPS FIF planlamasi

Oncentra tedavi planlama sisteminde alan i¢inde alan (FIF) radyoterapi teknigi ile
hastalarin tedavileri 4, 5 veya 6 alanli ve masa ag¢ili planlanmigtir. Bu teknikte, alanlara
farkli yogunluklara sahip alt alanlarin eklenebilmesi ile saglik dokularim korunmasi
saglanmistir. Doz homojenligini saglamak i¢in sicak ve soguk bdlgelere ek alanlar

olusturulmustur (Resim 3.15).

YART tekniginde, Monaco tedavi planlama sisteminde 6MV enerjili 9 karsilikli
olmayan alan kullanilmistir. YART teknigi icin uygun sablonlar ve parametreler
belirlendikten sonra pencil beam algoritmasi esliginde ilk optimizasyon gergeklesmistir.
Doz yogunluk optimizasyonu sonucu doz-hacim iliskisi degerlendirmesi yapilmistir.
Degerler uygun bulundugunda segment sekli optimizasyonu icin Monte Carlo
algoritmasi kullanilmistir. Elde edilen degerler doz kriterlerine uygun bulunana kadar
parametreler degistirilerek optimizasyon tekrarlanmistir. Segment sekli optimizasyonu

sonucu elde edilen DVH degerlendirilmistir (Resim 3.16).
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Resim 3.16. Monaco TPS YART planlamasi

3.3.5. YART planlarimin kalite giivence islemleri

YART planlarinin dozimetrik olarak dogrulugunu saptamak i¢in her hastaya 6zel kalite
giivence islemi yapilmistir. Bu islem i¢in ’'mRT matriXX dedektoriin ol¢lim yilizeyine
iyon odalarindan 10.0 cm yukarida olacak sekilde kati su fantomu altina geri sagilmalari
Onlemesi icin 5.0 cm kati su fantomu yerlestirilerek BT kesitleri 3.0 mm ile alinmistir
(Resim 3.17). BT kesitleri network agi iizerinden DICOM RT olarak Monaco TPS
sistemine almmistir ve YART planlarmin dogrulugunu belirlemek i¢in her hastanin
plan1 gantri agisi, masa agist ve kolimator agis1 sifir derece olacak sekilde olusturulan
fantom {izerinde hesaplanmistir (Resim 3.18). BOylece olusturulan doz haritalarinin
dogrulugu icin yapilan kalite giivence planlari lineer hizlandiricida 1sinlanmistir. Lineer
hizlandiricidan elde edilen verilerle tedavi planlama sisteminden alinan veriler OmniPro
I’mRT plus programi ile gama indeksleri analiz edilmistir ve sonuglar %5 icinde

bulunmustur.
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Resim 3.17. ’'mRT matriXX dedektori BT taramasi

Nokta doz Ol¢timleri, kati su fantomu igine CCO04 iyon odasi 10.0 cm derinlikte
yerlestirilerek BT kesitleri 3.0 mm ile alinmistir. Bu kesitler network ag1 ile Monaco
planlama sistemine alinmis ve YART planlar1 gantri agisi, masa agis1 ve kolimator agisi
sifir olacak sekilde olusturulan fantomda hesaplanmigtir. Fantomdaki iyon odasinin
hacminin konturlamas1 yapildi. Fantomda olusturulan planlar lineer hizlandiricida
1sinlanarak, iyon odasindan alinan sinyaller elektrometreden okundu ve kayit edildi.
Iyon odasinda olusan absorbe doz ile tedavi planlama sistemindeki iyon odasinin
hacminde olusan doz deger oranti metodu ile karsilastirildi. Es merkezde uygun doz

dagilimi goriilmiis ve sonuclarin karsilastirmasi %3 i¢inde kalmistir.
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4. BULGULAR

Bu c¢alismada 19 GBM tanili hastanin BT goriintiileri {izerinde konturlanan PTV60
hedef tiimor hacminin biiyiikliigiine goére ii¢ farkli grup olusturuldu. Gruplar
olusturulurken PTV60 hacmi (0-120)cc arasinda olanlar yedi kisi, (120-240)cc arasinda
olanlar yedi kisi, (240-360)cc arasinda olanlar bes kisi olarak ayrildi. Bu hastalara
PTV50 hedef tiimdér hacmine 50 Gy doz 25 fraksiyonda tedavi planlama sistemleri ile
planlandi. Bu hastalarin PTV50 tiimér hacminin i¢inde daha kii¢lik olan PTV60 timor
hacmine 10 Gy ek doz 5 fraksiyonda planlanarak toplamda 60 Gy doza cikilmistir.
Planlamalar, 3BKRT ve FIF tedavi planlama teknikler i¢cin Oncentra tedavi planlama
sistemi, Inverse tedavi planlama teknikleri i¢cin Monaco tedavi planlama sistemi

kullanildi.

PTV hedef tiimoér hacim planlamalart yapilirken minimum dozun, hedef dozun
%95’1nin lstiinde maksimum dozun ise hedeflenen dozun %110’sinin altinda olacak
bigimde olusturuldu. Planlama sirasinda dikkat edilmesi gereken kritik organlar; optik
sinir, optik kiazma, beyin sap1 ve gozler i¢in tolerans dozlar1i maksimum doz 54 Gy
altinda olacak sekilde yapildi. Lensler i¢in maksimum doz degeri 7 Gy altinda olmasi

istenmektedir.

Calismamizda 19 hastaya tanimlanan hedef timoér hacimleri PTV50 ve PTV60 igin
minimum doz, ortalama doz ve maksimum doz degerleri kayit edilmistir. Kritik
organlar; optik sinir, optik kiazma, beyin sap1, gozler, lens ve saglikli beyin dokusu i¢in
minimum, ortalama ve maksimum doz degerleri kayit edilmistir. Klinikte rutin kontrol
edilmeyen saglam beyin lobu konturlanmis ve hacminin 40 Gy, 50 Gy ve 60 Gy aldig1

doz degerlerinin yiizdelik degerlerine bakilmustir.

Radyoterapi planlama tekniklerinin farkli timér hacmine sahip GBM hastalarina

etkisini arastirmak ic¢in bu ¢alisma yapilmstir.
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Hastalarimizdan bir tanesine ait bilgiler sunlardir: yiiksek riskli IV. derece tiimorii sol
temporal loba yerlesimli, 49 yasinda erkek, cerrahi rezeksiyon olmus ve PTV60 tiimiir
hacmi 184cc’dir. Cerrahi sonrasi radyoterapi ve kemoterapi tedavisi uygulanmistir. Bu
hastaya ait 3BKRT ve FIF tedavi planlamalar1 Oncentra tedavi planlama sisteminde
kesitsel diizlemdeki doz dagilimlar1 Sekil 4.1 ve Sekil 4.2’de verilmistir. Bu hastaya ait
Inverse planlama teknigi Monaco tedavi planlama sisteminde kesitsel diizlemdeki doz

dagilimlar1 Sekil 4.3’de verilmistir.
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Sekil 4.1. 3BKRT planina ait transvers, koronal ve sagittal goriiniim doz dagilimlari
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Sekil 4.2. FIF planina ait transvers, koronal ve sagittal gériinlim doz dagilimlari
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Sekil 4.3. INVERSE planina ait transvers, koronal ve sagittal gériiniim doz dagilimlari

Bu hastanin tedavi planlamasi sonrasi hedef hacim ve kritik organlarin aldiklari
dozlarin karsilastirmast DVH ile yapilmistir. 3BKRT icin DVH Sekil 4.4’de
gosterilmektedir. FIF teknigi icin DVH Sekil 4.5’te Inverse planlama i¢in Sekil 4.6’da

gosterilmektedir.
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Sekil 4.4. 3BKRT planina ait hedef hacim ve kritik organlarin doz voliime histogrami
ile gosterimi.

45



]
95,00} A4 - oo Ao e s fonee e Lo Preeed b B e e :
T L L SRS SRS | RN SR (SRR SR . (s o R ¢ SRR
131 | S T
am{lied S ,
NI 0 S O O S e
AT A | | 5 | A
FNE . N N N S W
o] | — i 5 i 11—
S | ; | Ao
I i oS N N OO |
o retod. . f LS
B s T L
]|} Sotss | 5 ik
-~ AF RN RN i SN Nt B
1000 SEEeE SRR Lioces ---------------- ---------------- ---------------- T :

L ' : : : A

0.00 ! : : . : - »
0.00 1000 2000 30000 4000 5000 50,00 Dose [Gy]

Sekil 4.5. FIF planma ait hedef hacim ve kritik organlarin doz voliime histogrami ile

gosterimi.
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Sekil 4.6. Inverse planina ait hedef hacim ve kritik organlarin doz voliime histogrami ile
gosterimi.
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4.1. Veriler ve Tablolar

4.1.1. PTV60 icin elde edilen veriler

PTV60’1n aldigt minimum, maksimum ve ortalama doz degerlerinin farkli timor
hacimlerindeki ortalama ve standart sapmasi Gy cinsinden Tablo 4.1°de verilmistir. Bu
degerlere ait istatistiksel degerlendirme sonucu p degeri, teknikler i¢in p, ve hacimler
icin p; olarak verilmigtir. Farkli {i¢ teknik i¢cin PTV60 ortalama ve maksimum doz
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Hacimler arasinda karsilastirma

yapildiginda minimum doz degerinde anlamli fark bulunmustur.

Tablo 4.1: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve Inverse planlariin farkli tiimor hacimlerine ait
PTV 60 icin alinan ortalama ve standart sapma doz degerleri. 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

PTV 60 Hacimler(cc) 3BKRT FIF INVERSE p:degeri | p, degeri
0-120 54612171 | 54351233 | S54.6:1.71
Minimum 120-240 5520510 | 54.46£121 | 53.9410.61 0377 0.001°
Doz(Gy)
240-360 53.08:138 | 5244214 | 52.04+2.79
0-120 60.73+0.94 | 60.54:092 | 59.61+1.0
Ortalama 120-240 61.58+0.96 60.4+1.0 59.2440.65 0.001" 0.932
Doz(Gy)
240-360 61.64:127 | 60.5:1.04 | 58.84:0.04
0-120 64.241.08 6341209 | 63.941.07
Maksimum 120-240 6495121 | 63.17:096 | 63.04:091 0.001" 0.718
Doz(Gy)
240-360 64.64+128 | 6338£0.66 | 63.92:09

" ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p;< 0.05

19 hastanin PTV60 hedef timor hacminin minimum, ortalama ve maksimum doz
degerleri farkli ic hacimden ve farkl ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktarlar1 Sekil

4.7°de, Sekil 4.8°da, Sekil 4.9°da verilmistir.
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Sekil 4.7. 19 hastanin PTV60 hedef hacminin minimum dozunun farkl ii¢ hacimden ve
iic teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

Sekil 4.8. 19 hastanin PTV60 hedef hacminin ortalama dozunun farkli {ic hacimden ve
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DOZ (Gy)

iic teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.9. 19 hastanin PTV60 hedef hacminin maksimum dozunun farkli ti¢ hacimden
ve ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

4.1.2. PTV50 icin elde edilen veriler

PTV50’in aldigi minimum, maksimum ve ortalama doz degerlerinin farkli tiimor
hacimlerindeki ortalama ve standart sapmasi Gy cinsinden Tablo 4.2’de verilmistir. Bu
degerlere ait istatistiksel degerlendirme sonucu p degeri, teknikler i¢in p, ve hacimler
icin p; olarak verilmistir. Farkli {i¢ teknik PTV50 icin karsilagtirildiginda ortalama ve
maksimum doz degerlerinde anlamli fark bulunmustur. Farkli {ic hacim PTV50 i¢in

kiyaslandiginda sadece ortalama doz i¢in anlamli fark vardir.

19 hastanin PTV50 hedef tiimor hacminin minimum, ortalama ve maksimum doz
degerleri farkli ti¢ hacimden ve farkli ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktarlar1 Sekil

4.10°de, Sekil 4.11°de, Sekil 4.12°de verilmistir.
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Tablo 4.2: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve Inverse planlarmin farkli tiimor hacimlerine ait

PTV 50 icin alinan ortalama ve standart sapma doz degerleri. 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

PTV 50 Hacimler(cc) 3BKRT FIF INVERSE D degeri P degeri
0-120 44.1912.04 | 4436:191 | 45.48£2.00
Minimum 120-240 45415299 | 4530:331 | 4535+1.18 0.682 0373
Doz(Gy)
240-360 A44TEA46 | 44.16:431 | 45.8642.33
0-120 57514098 | 57.612130 | 55.30%0.70
rt 1 * *
Ortalama 120-240 59037120 | 58.35:1.28 | 56.04+0.69 0.001 0.002
Doz(Gy)
240-360 59.54+1.10 | 58.09x124 | 56.02+1.38
0-120 64.19+1,08 | 63412090 | 61,42097
Maksimum "
Doz(Gy) 120-240 64.895121 | 63388096 | 60.57+0.78 0.001 0.375
240-360 64.64+128 | 63.38£0.66 | 62.00£0,97
" ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p;< 0.05
60,00~ i
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Sekil 4.10. 19 hastanin PTV50 hedef hacminin minimum dozunun farkli {i¢ hacimden

ve ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

50




70,00
65,00
60,00
55,00
50,00+
45,00+
40,00+

DOZ (Gy)

35,004
30,00
25,007
20,00
15,00
10,00

Sekil 4.11. 19 hastanin PTV50 hedef hacminin ortalama dozunun farkli {i¢ hacimden ve
iic teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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65,00 ©
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Sekil 4.12. 19 hastanin PTV50 hedef hacminin maksimum dozunun farkl: ii¢ hacimden

50,00
45,00
40,00+
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ve ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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4.1.3. Beyin i¢in elde edilen veriler

Saglikli beyin dokusunun aldigi minimum, ortalama ve maksimum doz degerlerinin
farkli tiimor hacimlerindeki ortalama ve standart sapmasi1 Gy cinsinden Tablo 4.3’de
verilmistir. Bu degerlere ait istatistiksel degerlendirme sonucu p degeri, teknikler i¢in p,
ve hacimler i¢in pj, olarak verilmistir. Farkli ii¢ teknik saglikli beyin dokusunun aldig1
doz bakimindan karsilastirildiginda ortalama ve maksimum doz degerlerinde anlamli
fark bulunmustur. Farkli {ic hacmin etkisi saglikl1 beyin dokusunda karsilastirildiginda

minimum ve ortalama doz degerlerinde istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmustur.

Tablo 4.3: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve Inverse planlarinin farkli timér hacimlerine ait
beyin igin alinan ortalama ve standart sapma doz degerleri. 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

Beyin Hacimler(cc) 3BKRT FIF INVERSE p:degeri | p, degeri
0-120 0.9840.4 1.26£0.40 1.15£0.26
Minimum 120-240 1.0740 33 1,50+0.30 1,68+0.31 0.349 0.001"
Doz(Gy)
240-360 1,70£0.20 1.64£0 .24 1.76:0.25
0-120 26.6744.65 | 26.18+4.75 | 20.14+43
Ortalama 120-240 30.95+332 | 28.9+2.96 | 21.85+2.26 0.001" 0.001"
Doz(Gy)
240-360 3484141 | 32.86£3.94 | 252+4.71
Maksimum 0-120 64.17+1,09 | 62355098 | 61.57£139
Doz(Gy) .
120-240 64.90:121 | 62.42+1.01 | 61.00£0.81 0.001 0811
240-360 64.64£128 | 62204044 | 60.80044

“ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p;< 0.05

19 hastanin hedef tiimér hacminin etrafinda bulunan saglikli beyin dokusunun farkl ti¢
hacimden ve farkli li¢ teknikten aldigi minimum, ortalama ve maksimum ortalama doz

degerleri Sekil 4.13°de, Sekil 4.14°de, Sekil 4.15°de verilmistir.
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Sekil 4.13. 19 hastanin Beyin hacminin minimum dozunun farkli {i¢ hacimden ve {i¢
teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.14. 19 hastanin Beyin hacminin ortalama dozunun farkli {i¢ hacimden ve {i¢
teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.15. 19 hastanin Beyin hacminin maksimum dozunun farkli ii¢ hacimden ve ii¢
teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

4.1.4. Beyin sapi icin elde edilen veriler

Beyin sapimin aldigi minimum, maksimum ve ortalama doz degerlerinin farkli tiimor
hacimlerindeki ortalama ve standart sapmasi Gy cinsinden Tablo 4.4’de verilmistir. Bu
degerlere ait istatistiksel degerlendirme sonucu p degeri, teknikler i¢in p, ve hacimler
icin py, olarak verilmistir. Farkli {i¢ teknik beyin sap1 i¢in karsilastirildiginda ortalama ve
maksimum doz degerlerinde inverse planlamanin daha diisiik doz aldigi diger
tekniklerden istatistiksel olarak onemli bulunmustur. Farkli {i¢ hacim kiyaslandiginda

minimum, ortalama ve maksimum doz degerlerinde istatistiksel fark goriilmiistiir.

19 hastanin kritik organlarindan beyin sapi i¢in farkli ii¢ hacimden ve farkli ii¢ teknikten
aldig1 minimum, ortalama ve maksimum ortalama doz degerleri Sekil 4.16’de, Sekil

4.17°de, Sekil 4.18’de verilmistir.
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Tablo 4.4: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve Inverse planlarin farkli tiimor hacimlerine ait

Beyin sap1 i¢in alman ortalama ve standart sapma doz degerleri. 3BKRT: Ug boyutlu

konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

Beyin sapr | Hacimler(cc) 3BKRT FIF INVERSE p:degeri | p, degeri
0-120 27235604 | 25035550 | 22.00£5.16
Minimum 120-240 11,712228 | 10,57+2,44 9.28+1.80 0.093 0.001"
Doz(Gy)
240-360 11,9243,88 | 10,40+2,80 10,40+5.0
0-120 51,75:6,08 | 50,06£632 | 47,11%6,28
Maksimum = 0 | 452121030 | 422051095 | 37.84<1181 | 0.042° 0.001"
Doz(Gy)
240-360 55,7241,85 | 53,90£1,65 | 48,10+1,67
0-120 42085755 | 364487 | 25.71+834
Ortalama 120-240 22615540 | 16,46+73 12.14+4.14 0.001° 0.001"
Doz(Gy)
240-360 2370540 | 21708334 | 17.403.36
" ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p;< 0.05
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Sekil 4.16. 19 hastanin Beyin sap1 hacminin minimum dozunun farkli {i¢ hacimden ve

lic teknikten aldigi ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.17. 19 hastanin Beyin sap1 hacminin ortalama dozunun farkli ti¢ hacimden ve {i¢
teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug¢ boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.18. 19 hastanin Beyin sapt hacminin maksimum dozunun farkl: {i¢ hacimden ve
iic teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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4.1.5. Optik kiazma icin elde edilen veriler

Optik kiazmanin aldig1 minimum, maksimum ve ortalama doz degerlerinin farkli timor
hacimlerindeki ortalama ve standart sapmast Gy cinsinden Tablo 4.5’de verilmistir. Bu
degerlere ait istatistiksel degerlendirme sonucu p degeri, teknikler i¢in p, ve hacimler
icin pj, olarak verilmistir. Farli {i¢ teknik optik kiazma i¢in kiyaslandiginda en yiiksek
dozun 3BKRT tekniginde en diisiik dozunsa Inverse planlama tekniginde oldugu
goriilmiistiir. Optik kiazmanmn aldigt dozun minimum, ortalama ve maksimum doz
degerleri teknikler arasinda anlamli fark gostermistir. Optik kiazmanin farkli tiimor

hacimlerinde de bakilan degerlerde anlamli fark goriilmiistiir.

Tablo 4.5: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve Inverse planlarinin farkli timoér hacimlerine ait
Optik kiazma i¢in alinan ortalama ve standart sapma doz degerleri. 3BKRT: U boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

Optik Hacimler(cc) 3BKRT FIF INVERSE prdegeri | p, degeri
Kiazma
0-120 31302735 | 26355680 | 22.98+5.85
Minimum 120-240 13.551,67 | 12.46£1,55 | 10,55+2.45 0.015" 0.001"
Doz(Gy)
240-360 S40£1.14 | 4.50£132 3.80+1.15
0-120 49.05:4,58 | 46,1943.85 | 40,57+1.39
Maksimum 120-240 42074645 | 40,6146,07 | 35,878.71 0.003" 0.001"
Doz(Gy)
240-360 11235343 | 1040£2.80 | 8.20£1.25
0-120 38.6508.07 | 34.9457.73 | 27.85:4.94
Ortalama 120-240 26.83:4.96 | 25.75:4.70 | 21284689 0.007" 0.001°
Doz(Gy)
240-360 8.00£2.91 | 7.50+2.54 5.80+0,57

“ ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p;< 0.05

19 hastanin kritik organlarindan optik kiazma ic¢in farkli iic hacimden ve farkli ii¢

teknikten aldig1 minimum, ortalama ve maksimum ortalama doz degerleri Sekil 4.19°de,

Sekil 4.20°de, Sekil 4.21°de verilmistir.
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Sekil 4.19. 19 hastanin optik kiazma hacminin minimum dozunun farkli ti¢ hacimden ve
iic teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Uc boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.20. 19 hastanin optik kiazma hacminin ortalama dozunun farkli {i¢ hacimden ve

iic teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Uc boyutlu

konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.21. 19 hastanin optik kiazma hacminin maksimum dozunun farkli {i¢ hacimden
ve ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

4.1.6. Sag optik sinir icin elde edilen veriler

Sag optik sinirin aldig1 minimum, maksimum ve ortalama doz degerlerinin farkli timor
hacimlerindeki ortalama ve standart sapmasi Gy cinsinden Tablo 4.6’de verilmistir. Bu
degerlere ait istatistiksel degerlendirme sonucu p degeri, teknikler i¢in p, ve hacimler
i¢in py, olarak verilmistir. Uygulanan teknikler kiyaslandiginda sag optik sinirde anlamli
bir fark olmamistir. Ug farkli hacmin etkisine bakildiginda birbiri arasinda anlaml

diizeyde farklar kaydedilmistir.
19 hastanin kritik organlarindan sag optik sinir i¢in farkli {ic hacimden ve farkli ii¢

teknikten aldig1 minimum, ortalama ve maksimum ortalama doz degerleri Sekil 4.22°de,

Sekil 4.23°de, Sekil 4.24°de verilmistir.
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Tablo 4.6: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve Inverse planlarin farkli tiimor hacimlerine ait

sag optik sinir i¢in alinan ortalama ve standart sapma doz degerleri. 3BKRT: Ug

boyutlu konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

Sag optik | Hacimler(cc) 3BKRT FIF INVERSE prdegeri | p, degeri
sinir
0-120 3.91£2.55 4014284 3.1242.8
Minimum 120-240 1,7140,64 1.84+1,00 135+0.74 0.679 0.007"
Doz(Gy)
240-360 2.05:1.13 3.1822.10 2.92+2.,00
0-120 31314145 | 223+19.6 | 19.42+18.77
" 120-240 16.257.0 7,07£6,6 4.88+3.20 0.088 0.001"
Doz(Gy)
240-360 7.26+5,70 6,90+5,13 5,253 .30
0-120 18455169 | 12,0£9.70 5.60+3,60
Ortalama 120-240 2.72+1.70 2.85:2.10 2.57+1.13 0.175 0.001"
Doz(Gy)
240-360 3.9022.60 3.5542.33 3.4042.07

" ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p,< 0.05
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Sekil 4.22. 19 hastanin sag optik sinir hacminin minimum dozunun farkli {i¢ hacimden

ve ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: U¢ boyutlu

konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.23. 19 hastanin sag optik sinir hacminin ortalama dozunun farkli {i¢c hacimden
ve ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.24. 19 hastanin sag optik sinir hacminin maksimum dozunun farkli {i¢ hacimden
ve ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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4.1.7. Sol optik sinir icin elde edilen veriler

Sol optik sinirin aldig1 minimum, maksimum ve ortalama doz degerlerinin farkli timor
hacimlerindeki ortalama ve standart sapmasi Gy cinsinden Tablo 4.7’de verilmistir. Bu
degerlere ait istatistiksel degerlendirme sonucu p degeri, teknikler i¢in p, ve hacimler
icin py olarak verilmistir. Uygulanan teknikler kiyaslandiginda sol optik sinirde anlamli
bir fark olmamistir. Ug farkli hacmin etkisine bakildiginda ortalama ve maksimum

dozlarda anlamli diizeyde farklar kaydedilmistir.

Tablo 4.7: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve Inverse planlarinin farkli timoér hacimlerine ait
sol optik sinir i¢in alinan ortalama ve standart sapma doz degerleri. 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

Sol optik | Hacimler(cc) 3BKRT FIF INVERSE prdegeri | p, degeri
sinir
0-120 435257 4,0022,7 3,7122,98
Minimum 120-240 3.24+1.61 2.86+1,94 2.21%1,52 0.119 0.196
Doz(Gy)
240-360 5.022.10 2.60+1.81 2.3020.67
0-120 27775213 | 21.46:2081 | 19.5:182
Maksimum 75775 14.01=10.85 | 13,5:932 10.71=7.29 0.580 0.014°
Doz(Gy)
240-360 103148,09 | 9,62+7,36 7,40£3 .91
0-120 146851012 | 11,02£7.7 8,35:6,43
Ortalama 120-240 5,00+2,41 5,48+2,55 4.42+1,90 0.372 0.002°
Doz(Gy)
240-360 6.625.0 6.28+4.58 5.60+2.90

“ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p;< 0.05
19 hastanin kritik organlarindan sol optik sinir i¢in farkli ti¢ hacimden ve farkli {i¢

teknikten aldig1 minimum, ortalama ve maksimum ortalama doz degerleri Sekil 4.25°de,

Sekil 4.26°de, Sekil 4.27°de verilmistir.
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Sekil 4.25. 19 hastanin sol optik sinir hacminin minimum dozunun farkli ti¢ hacimden
ve ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.26. 19 hastanin sol optik sinir hacminin ortalama dozunun farkli ii¢ hacimden ve
ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.27. 19 hastanin sol optik sinir hacminin maksimum dozunun farkli {i¢ hacimden
ve ii¢ teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

4.1.8. Sag lens icin elde edilen veriler

Sag lensin aldigi minimum, maksimum ve ortalama doz degerlerinin farkli tiimor
hacimlerindeki ortalama ve standart sapmasi Gy cinsinden Tablo 4.8’de verilmistir. Bu
degerlere ait istatistiksel degerlendirme sonucu p degeri, teknikler i¢in p, ve hacimler
icin p, olarak verilmigtir. Uygulanan farkl ii¢ teknik karsilagtirildiginda sag lens
tizerinde bir fark olusturmamistir. Farkli ii¢ tlimoér hacmine gore sag lens kaydedilen

dozlarinda minimum ve maksimum doz degerlerinde fark olmustur.
19 hastanin kritik organlarindan sag lens i¢in farkli ii¢ hacimden ve farkli {i¢ teknikten

aldig1 minimum, ortalama ve maksimum ortalama doz degerleri Sekil 4.28, Sekil 4.29,

Sekil 4.30°de verilmistir.
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Tablo 4.8: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve Inverse planlarin farkli tiimor hacimlerine ait

sag lens icin alinan ortalama ve standart sapma doz degerleri. 3BKRT: Ug boyutlu

konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

Sag lens Hacimler(cc) 3BKRT FIF INVERSE prdegeri | p,degeri
0-120 170083 | 1,66+0,87 1.28+1.25
Minimum 120-240 1.0140.59 | 0,87+0,45 0,54+0,51 0218 0.005"
Doz(Gy)
240-360 1.85£0.90 | 1,51+0,04 1.3620.50
0-120 1,98+0,91 1.97+1.00 2.27+1.90
Maksimum =570 1384123 1.18+0.91 1,57+0.97 0.601 0.085
Doz(Gy)
240-360 2.110,94 2.0+131 2.60+1.81
0-120 1.83137 | 1.80+0.89 1.80£1.50
Ortalama 120-240 1.1340.84 | 1.0140.60 1,1320.63 0.983 0.020°
Doz(Gy)
240-360 1.96+0.87 | 1.94+1.23 1.90+1,02
" ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p;< 0.05
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Sekil 4.28. 19 hastanin sag lens hacminin minimum dozunun farkl ii¢ hacimden ve ii¢

teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Uc boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.29. 19 hastanin sag lens hacminin ortalama dozunun farkli ii¢ hacimden ve li¢
teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.30. 19 hastanin sag lens hacminin maksimum dozunun farkli ii¢ hacimden ve {i¢
teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ucg boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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4.1.9. Sol lens i¢cin elde edilen veriler

Sol lensin aldigi minimum, maksimum ve ortalama doz degerlerinin farkli timor
hacimlerindeki ortalama ve standart sapmasi Gy cinsinden Tablo 4.9°da verilmistir. Bu
degerlere ait istatistiksel degerlendirme sonucu p degeri, teknikler i¢in p, ve hacimler
icin p, olarak verilmistir. Uygulanan farkli ¢ teknik karsilastirildiginda sol lens
tizerinde bir fark olusturmamustir. Farkli ii¢ timdr hacmine gore sol lens kaydedilen

dozlarinda minimum ve maksimum doz degerlerinde fark olmustur.

Tablo 4.9: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve Inverse planlarinin farkli tiimor hacimlerine ait
sol lens icin alinan ortalama ve standart sapma doz degerleri. 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

Sol lens Hacimler(cc) 3BKRT FIF INVERSE p:degeri | p, degeri
0-120 1312047 | 1,29%0,45 1,1320,38
Minimum 120-240 1,66£0,47 | 1,71+0,44 1,57£0.45 0.976 0.006°
Doz(Gy)
240-360 1,97+0,89 | 1,85+0,98 2,10+1,24
0-120 22740,94 | 1,81£0,81 214121
Maksimum =570 235:031 | 2,63£0,66 2,57+1,71 0.518 0.163
Doz(Gy)
240-360 2,71£1,98 | 2,42+1,84 3,58+1,65
0-120 1732035 | 1,48+0,55 1,5220,62
Ortalama 120-240 1,99+0,18 | 2,16+0,38 2,00£1,0 0.761 0.022°
Doz(Gy)
240-360 2251138 | 2.05:124 | 276123

" ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p;< 0.05

19 hastanin kritik organlarindan sol lens icin farkli {i¢c hacimden ve farkl: {i¢ teknikten
aldig1 minimum, ortalama ve maksimum ortalama doz degerleri Sekil 4.31, Sekil 4.32,

Sekil 4.33’de verilmistir.
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Sekil 4.31. 19 hastanin sol lens hacminin minimum dozunun farkli ti¢ hacimden ve ii¢
teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.32. 19 hastanin sol lens hacminin ortalama dozunun farkli {i¢ hacimden ve ii¢
teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ucg boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.33. 19 hastanin sol lens hacminin maksimum dozunun farkli ii¢ hacimden ve ii¢
teknikten aldig1 ortalama doz miktar1 (Gy) (ortalama+SD). 3BKRT: Ucg boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

4.1.10. Saglam beyin lobu icin elde edilen veriler

Beyin tiimorii sag beyin lobunda olan hastalar i¢in saglam beyin lobu sol lob olarak, sol
beyin lobunda olan hastalar i¢in saglam beyin lobu sag lob olarak konturlanmistir.
Saglam beyin lobunun 60 Gy dozunu alan hacim V60, 50 Gy dozunu alan hacim V50 ve
40 Gy dozunu alan hacim V40 olarak gosterilmektedir. Saglam beyin lobunun {i¢ farkl
planlama tekniginin doz degerlerinin farkli tiimor hacimlerindeki ortalama ve standart
sapmast yiizdelik cinsinden Tablo 4.10°da verilmistir. Bu degerlere ait istatistiksel
degerlendirme sonucu p degeri, teknikleri i¢in p, ve hacimler i¢in pj, olarak verilmistir.
Uygulanan farkl {i¢ teknigin saglam beyin lobu iizerine etkisi inverse planlamada daha
1yl oldugunu gostermektedir. Teknik ve hacim karsilasgtirmalarinda istatistiksel olarak

onemli fark goriilmiistiir.
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Tablo 4.10: 19 hastanin 3BKRT, FIF ve INVERSE planlarinin farkli timor hacimlerine

ait saglam beyin lobu i¢in alinan ortalama ve standart sapma yiizdelik degerleri.

3BKRT: Ug boyutlu konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters

planlama.
HACIM 3BKRT FIF INVERSE D Dh
0-120 1,38+0,68 0,78+0,48 0.52+0,33
Saglam 120 - 240 3,56+2.25 1,87+1,07 1,144+,37 0.001" | 0.001°
beyin lobu
V60 240 - 360 7.242.86 5,242.49 2,0+0,70
0-120 5,48+3,97 3,71+2,28 1,71£0,90
Saglam 120 - 240 16,34+4,53 12,7142,98 6,14+2,73 0.001" | 0.001"
beyin lobu
V50 203601 19.0047,53 | 16,80£6,97 | 9,00£6,12
0-120 9,24+5.28 6,9+3.51 4,42+3,50
Saglam 120 — 240 28,2+7.44 24,64+4,44 | 16,85+4,14 | 0.001" | 0.001"
beyin lobu
V40 MOZ360 1 31041177 | 2742776 | 1822622

* ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05, p;< 0.05

19 hastaya uygulanan planlama teknigine ve farkli hacime gore saglam beyin lobunun
bakilan V60, V50 ve V40 doz degerlerinin aldig1 yiizdelik degerleri Sekil 4.34, Sekil
4.35 ve Sekil 4.36’da gosterilmistir. Saglam beyin lobunun 60Gy, 50Gy ve 40Gy doz

degerlerinin farkli tiimor hacmine gore yiizdelik gosterimi Sekil 4.37°de verilmistir.

Farkli tiimo6r hacim biiyiikliiklerinde saglam beyin lobunun aldigr doz degerleri tiimor

hacmi arttik¢a artmaktadir.
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Sekil 4.34. 19 hastanin saglam beyin lobunun 60Gy dozunun farkli {i¢ hacimden ve {i¢

teknikten aldig1 ortalama yiizde hacim miktar1 (%) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu

konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.35. 19 hastanin saglam beyin lobunun 50Gy dozunun farkli ii¢c hacimden ve {i¢
teknikten aldig1 ortalama yiizde hacim miktar1 (%) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu

konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.36. 19 hastanin saglam beyin lobunun 40Gy dozunun farkli i¢ hacimden ve ii¢

YUZDELIK (%)

teknikten aldig1 ortalama yiizde hacim miktar1 (%) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu
konformal radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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Sekil 4.37. Saglam beyin lobunun 60Gy, 50Gy ve 40Gy doz degerlerinin farkli tlimor
hacmine gore yiizdelik gosterimi (%) (ortalama+SD). 3BKRT: Ug boyutlu konformal
radyoterapi teknigi, FIF: Field in Field, INVERSE: Ters planlama.
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4.1.11. Conformity indeks-CI ve homojenite indeks-HI verileri

Hedeflenen doz tarafindan PTV’nin ne kadar homojen sarildiginin bir gostergesi olan
homojenite indeks degeri ve tanimlanan doz degerine ait izodozun hedef hacmi ne kadar
iyi sardigi belirten conformity indeks degeri Tablo 4.11°de verilmistir. Bu degerlere
ait istatistiksel degerlendirme sonucu teknikleri i¢in p, olarak verilmistir. Uygulanan
planlama teknikleri karsilastirildiginda homojen doz dagilimi ve hedef hacim
sarmasinin Inverse planlama tekniginde iyi oldugu ve ii¢ teknigin arasinda istatistiksel

olarak dnemli fark goriilmustiir.

Tablo 4.11. 19 hastanin 3BKRT, FIF ve INVERSE planlarmin conformity indeks ve
homojenite indeks i¢in alinan ortalama ve standart sapma degerleri. CI: Conformity
indeks, HI: Homojenite indeks, 3BKRT: Ug boyutlu konformal radyoterapi teknigi, FIF:
Field in Field, INVERSE: Ters planlama.

3BKRT FIF INVERSE Dr
CI 0.5+0.01 0.6£0.01 0.8+0.01 0.001°
HI 1.1£0.02 1.09+0.02 1.05+0.02 0.001"

" ANOVA veya Kruskal Wallis testleri p, < 0.05

4.2. Planlarmm Kalite Kontrol Testlerinin Sonucu

2 boyutlu 'mRT MatriXX dedektor kullanilarak yapilan kalite kontrol testleri, tiim
hastalarda gamma indeksi farki y < 5 den kii¢iik bulunarak 6lgiilen dozun istenilen
sinirlar (< %3) icinde oldugu goriilmiistiir. Bir hastanin inverse planina ait gamma

indeksi analiz grafigi Sekil 4.38°de verilmistir.
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Sekil 4.38. Inverse teknigi i¢in gamma indeksi grafigi

4.3. Bulgularin Istatistiksel Analizi

Tedavi planlama sistemi ve dl¢limlerden elde edilen veriler SPSS (SPSS, siiriim 20.0;
IBM Technologies, Copyright IBM Corporation and its licensors 1989, 2011)
programma aktarilmis ve giivenirlik analizi ile degerlendirilmistir. Istatistiksel
degerlendirmeler p < 0.05 giiven araliginda ve gruplarin istatiksel degerlendirilmesinde
normal dagilan degiskenler i¢gin TWO WAY ANOVA ve LSD testlerinde normal
dagilmayan 6zellikler i¢in Kruskal Wallis Testleri kullanilarak yapilmistir.

Yapilan istatistiksel analiz sonucunda 3BKRT, FIF ve Inverse tekniklerinin

uygulanabilirligi mutlak uyum i¢inde bulunmustur.
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1. TARTISMA

Glioblastoma multiforme WHO siniflamasina gore grade IV tiimor grubundan olup en
stk goriilen beyin tlimoriidiir. Tiim intrakranial tiimorlerin yaklagik olarak %12-15’ini
ve astrositik tlimorlerin %50-60’m1 olusturur (1). Glioblastom herhangi bir yasta
goriilebilir, ancak eriskinlerde en sik goriiliir. Malign beyin tiimdrleri i¢inde progozu en
kotii olan grubu olusturmaktadir. Giinlimiizde standart tedavi sekli cerrahi rezeksiyon
sonrasi RT ile es zamanli ve adjuvan temozolomid kullanimidir (7). 1980’lerden beri
malign gliomalarin tedavisinde, ameliyat sonrast radyasyon tedavisi konvansiyonel
olarak kullanilmistir, radyasyon dozu genellikle 60 Gy, fraksiyon basina 1.8-2.0 Gy’dir.
(57, 58, 59). Konvansiyonel radyoterapi teknikleri ile tiimor alanini kapsayan radyasyon
yasamsal organlar1 olumsuz etkilemesi ve komplikasyon oranlar1 yliksektir. Son yillarda
radyoterapi tekniklerindeki gelismelerle hassas radyoterapi kullanimi 3BKRT ve YART
gibi tekniklerin klinik uygulamalarda giderek artmistir (57, 59, 60).

Giiniimiizde 3BKRT’nin yani sira YART kullanimi, tiimore etkin daha yiliksek doz
vermenin yani sira timoriin yakinindaki normal dokularin daha iyi korunmasi ve daha
iyl doz dagilimi diizeltme kabiliyetinin olmasi nedeniyle giderek artmaktadir. YART
tekniginin temeli; tiimoére yakin normal dokular i¢cin maksimum doz sinirlamasiyla
birlikte hedef sahasina uygun dozu vermek i¢in pek ¢cok komut ile uniform olmayan
1sinlart etkili kilan bir planlama sistemine sahip olmasidir. YART ve 3BKRT teknikleri
kullanilarak yapilan plan karsilastirmalarinda, bir¢ok farkli tedavi alanlarinda kritik
organlardaki maksimum dozda azalma ve homojen hedef dozu dagilimi icin YART nin

daha uygun oldugunu géstermektedir (61, 62, 63).

Calismamizda cerrahi uygulanmis GBM hastalarinin RT planlamalart inverse planlama,
alan icinde alan planlama(FIF) ve 3BKRT planlama teknikleri kullanilarak yapildi ve bu
planlarin birbirlerine iistiinliigli DVH’lar1 incelenerek test edildi. Planlar hedef hacmin
tamami tanimlanan dozun %95’ini alacak bi¢imde olusturuldu. Tiimoér hacminin
biiyiikliigiine goére normal doku ve organlarin aldiklar1 dozlara bakildi. Hedef hacim ve
kritik organ dozlarina bakildiginda, uygulanan teknik ve hacim arasinda etkilesim
olmadig1 goriilmiistiir. Bu nedenle timdr hacminin biiylik ya da kii¢iik olmasi tedavi

planlama tekniginin belirlenmesinde bir etkisinin olmadigini géstermektedir.
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Calismamizda 19 GBM hastalarinda yapilan tedavi planlama tekniklerinin conformality
indeks karsilastirmasinda, FIF teknigi 3BKRT tekniginden, Inverse planlama
teknigininse FIF tekniginden daha iyi oldugu bulunmustur. Inverse planlama i¢in
yiksek CI degeri, daha iyi korumay:1 gosterir (57, 64, 65). FIF teknigi 3BKRT
tekniginden yiiksek CI degerine sahip olmasina ragmen anlamli bir fark bulunmamustir.
Timorli hedef alan1 gevreleyen normal dokularin radyasyon dozu Inverse planlama
tekniginde diger tekniklerden anlamh diizeyde diisiik bulunmustur (p<0.05). Sarkar B.
ve ark. caligmalarinda 25 GBM tanili hastanin tedavi planlamasint YART ile 3BKRT
tekniklerini dozimetrik karsilagtirmasini yapmislardir. Calismada hedef PTV hacmine
tanimlanan dozlar 59.4Gy/33 fraksiyon ve 60Gy/30 fraksiyon olarak tanimlanmistir. CI
degerini YART planlamalarinda anlamli diizeyde farkli oldugunu bulmuslardir (66).
Zheng R. ve ark. ¢caligmalarinda 96 maling gliomali hastanin tedavi planlamasint YART
ile 3BKRT tekniklerini kullanarak, DVH’larinin teknikler arasinda karsilastirilmasi
yapilmigtir. YART tekniginin 3BKRT tekniginden tanimlanan dozun hedef hacmi
sarmasinin ve normal organ korumasinin daha iyi oldugunu bulmuslardir (57). Wagner
D. ve ark. caligmalarinda 14 malign gliomal1 hastalara uyguladiklart 3BKRT, YART ve
RapidArc tekniklerinin karsilastirmasinda, RapidArc tekniginin YART’den, YART
tekniginin ise 3BKRT’den daha yiiksek CI degerine sahip oldugunu goéstermektedir
(67). Calismamizda buldugumuz CI degeri literatiirdeki calismalar ile benzerlik

gostermektedir.

Radyasyon onkolojisi ilkelerine gore, ideal bir radyoterapi plani tiimér hedef alani
icinde ki dozun esit dagilimi ile degerlendirilir (57, 68). Calismamizda HI degeri, timor
hedef hacmi PTV60 i¢indeki doz dagilimlarinin esitligini gosteren bir endekstir. Bu
degerin bir ve bire yakin degerleri doz dagiliminin homojenligini gosterir (57, 69). HI
degeri, 3BKRT planlar1 i¢in ortalama 1.1+0.02, FIF planlari i¢in ortalama 1.09+0.02 ve
inverse planlar1 i¢in ortalama 1.05+0.02 bulunmustur. Caligmamiza gore inverse
planlama teknikleri diger tekniklerden daha homojen doz dagilimi goéstermistir ve
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. FIF teknigi 3BKRT tekniginden daha iyi
doz dagilimi gostermistir fakat arasinda anlamli bir fark yoktur. Zheng R. ve ark.
caligmasinda HI degerini Inverse planlama teknigini 3BKRT tekniginden daha iistiin
bulmustur (57). Sarkar B. ve ark. calismasinda HI degerini farkli bir formiil ile

hesaplamiglardir. Bu formiile gore yliksek degere sahip olan planlama teknigi daha
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dogru doz dagilimmna sahip olmaktadir. Bu calismada inverse tedavi planlama
tekniginin HI degerleri 3BKRT tekniginden yiiksek bulunmustur ve iki teknik arasinda
anlaml fark c¢cikmistir (66). Yapilan g¢alismalardaki sonuglara bakildiginda Inverse
planlama tekniginin 3BKRT ve FIF tekniginden daha homojen doz dagilimi

gostermektedir.

Lorentini S. ve ark. ¢alismalarinda 17 GBM tanil1 hastaya 3BKRT ve YART planlama
tekniklerinin dozimetrik karsilastirmasini, 17 hastayr hazirladiklar1 4 farkli senaryoya
ayrrarak  yapmiglardir. Senaryolar, PTV-OAR cakigmalarinin = sayisina  gore
olusturulmustur. YART ile yapilan planlarin PTV doz sarmalarinin 3BKRT’ye gore
daha iyi oldugu bulunmustur. PTV-OAR sayilan arttikga, 3BKRT’ye gore YART
tarafindan saglanan hedef kapsama alanin1 daha iyi olmustur. Beyin sapinin maksimum
doz degerlerini 2 senaryoda YART tekniginde daha diisiik bulunmus ve anlamli fark
cikmistir. Beyin sapinin ortalama doz degerlerinde ise anlamli fark olmamasina ragmen
YART tekniklerinde daha diisiik sonuglar ¢ikmistir (70). Hermanto ve arkadaslar
intrakraniyal malign tlimdrlere sahip yerlesim yerleri frontal, temporal ve pariatel olan
20 hastada YART ve 3BKRT teknikleri kullanilarak tedavi planlarin karsilagtirmasina
yonelik c¢aligmasinda, YART tekniginde beyin sapt maksimum dozlart %10.7 ve
ortalama dozlar1 %19.8 oraninda azalmistir (71). Sarkar B. ve ark. ve Wagner D. ve ark.
yaptiklar1 ¢alismalara baktigimizda beyin sapt maksimum doz degeri i¢in benzer
sonuclar elde ettiklerini gormekteyiz (66, 67). Narayana A. ve ark. ¢aligmalarinda 58
maling gliomali hastanin tomografi goriintiileri ilizerinde YART ve 3BKRT
tekniklerinin DVH’larin1 karsilastirmistirlar. Beyin sapt maksimum dozunda, inverse
planlamada daha diisiik doz bulunmasina ragmen iki teknik arasinda anlamli fark
bulunmamistir. Beyin sap1 ortalama doz degerleri arasinda anlamli fark vardir (72).
Bizim ¢alismamizda beyin sap1 maksimum dozu ii¢ teknik arasinda karsilagtirildiginda
inverse planlama tekniginin diger tekniklerden anlamli diizeyde diigiik bulunmustur.
Beyin sapt maksimum dozu, 3BKRT ile FIF arasinda % 4.0 fark, FIF ile YART
arasinda % 9.2 fark, 3BKRT ile YART arasinda ise % 12.8 fark bulunmustur. Beyin
sap1 ortalama dozu teknikler arasinda kiyaslandiginda, FIF ile inverse planlama
teknikleri arasinda anlamli fark bulunmustur. Inverse planlama teknigi 3BKRT’e gore
daha diisiik beyin sap1 ortalama dozu elde etmistir ve iki teknik arasinda %38 gibi
bliylik fark olmustur. Beyin sapmin dozlarimin karsilastirmasi yapilan ¢alismalardaki

tespit edilen bulgular bizim ¢alismamizla benzerlik gostermektedir ve istatistiksel olarak
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anlamli sonuc¢lar bulunmustur. Beyin sapinin farkli tiimoér hacimlerine gore
kiyaslanmasinda bulunan sonuglara baktigimizda, (0-120)cc hacmine sahip olan
tiimorlerin beyin sapma daha yakin oldugundan doz degerlerinin diger hacimlerden
daha yiiksek bulunmustur. Beyin sapmmin minimum, ortalama ve maksimum doz
degerleri farkli tiimor hacimlerine gore farkli degerler almis ve bu fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur.

Calismamizda Sag ve sol optik sinirlerin bakilan doz degerlerinde, 3BKRT tekniginde
en yliksek inverse planlama tekniginde ise en diisiik doz degerleri kayit edilmistir. Fakat
lic teknik arasinda anlaml1 sayilacak bir fark bulunamanustir. Istatistiksel olarak anlamli
bir farkin olmamasinin sebebi, tiimoriin optik sinire olan uzakliginin ya ¢ok yakin ya da
cok uzak olmasindan oldugu diisiiniilmektedir. Sarkar B. ve ark., Wagner D. ve ark. ve
Lorentini S. ve ark. yaptiklar1 ¢aligmalarda optik sinir maksimum dozlarinda YART
planlamalarin1 daha diisiik bulunduklar1 ve anlamli bir fark olmadig: tespit etmislerdir
(66, 67, 70). Calismamiz ile benzer sonuglar bulunmustur. Hermanto U. ve ark. ve
Narayana A. optik sinirin maksimum doz degerlerini YART tekniklerinde daha diistik
tespit etmigler ve istatistiksel olarak anlamli fark bulmuslardir (71, 72). Genellikle
GBM tedavisinde, optik sinirin maksimum doz degerleri 54Gy altinda olmasi istenir.

Bunu saglamak i¢in en iyi planlar inverse planlama tekniginde saglanmaktadir.

GBM hastalarinin radyoterapi tedavisi aldiklarinda ortalama yasama siireleri 2 yil
oldugundan kaliteli bir yasam siirmeleri i¢in hedef hacme istenilen dozu verirken kritik
organlart korumak c¢ok onemlidir. Optik kiazma, optik sinirlerin kafatasi iginde
caprazlandiklar1 yerdir. Optik kiazmada olusan tahribat goérmeyi olumsuz
etkilemektedir. Daniela Wagner ve ark. maling glioma tanili III veya IV grade olan 14
hastanin tomografi goriintiileri ile 3BKRT, YART ve RAPIDARC planlamalarinin dose
voliim histogramlarint karsilagtirmistir. Biitiin hastalarin MR goriintiilerini CT ile
fiizyon ederek hedef voliimleri olusturmuslardir. Toplam 59.4Gy doz 33 fraksiyonda
planlanmistir. PTV hacmi tanimlanan dozun %95’ini kapsayacak sekilde planlamalar
olusturulmustur. Kritik organlar i¢in doz toleransi lensler i¢in maksimum 6Gy ve beyin
sap1, optik kiazma i¢cin maksimum 54Gy olarak alinmistir. Bu ¢alismada optik kiazma
dozu ortalamas1 3BKRT teknigi i¢in 44.4+13.2Gy ve inverse planlama teknigi i¢in
42.5+13.7Gy olarak bulunmustur. iki teknik arasinda anlamli bir fark olmamustir (67).
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Lorentini S. ve ark. hazirladiklar1 dort farkli senaryoda optik kiazma maksimum ve
ortalama doz degerleri i¢in teknikler arasinda anlamli bir fark bulamamistir (70).
Narayana A. ¢alismasinda optik kiazma maksimum doz degerinde teknikler arasinda
fark bulmamistir (72). Zach L. ve ark. caligmalarinda 20 yiiksek gradeli glioma
hastalarinin tomografi goriintiileri iizerinde 4 farkli planlama teknigi(3BKRT, YART,
Integrated boost(IB) YART ve Tomoterapi) uygulayarak, DVH’larin1 karsilagtirmustir.
Bu calismada optik kiazmanin dozu YART tekniginde 3BKRT’den daha diisiik
bulunmustur (73). Zheng R. yaptig1 ¢alismada optik kiazmanin maksimum ve ortalama
doz degerlerinin sonuglarint YART tekniklerinde anlamli diizeyde diisiik bulmustur
(57). MacDonald S.M. ve ark. caligmalarinda 20 yiiksek gradeli glioma hastalariin
3BKRT ve YART tekniklerinde dozimetrik karsilastirmasini yapmiglardir. Bu
caligmalarinda optik kiazmanin minimum, ortalama ve maksimum doz degerlerini
teknikler arasinda karsilastirmis ve YART tekniginin anlamli derece diisiik oldugunu
tespit etmislerdir (3). Sarkar B. g¢aligmasinda optik kiazmanin maksimum dozunun
YART tekniklerinde daha iyi oldugunu gostermektedir (66). Bizim yaptigimiz
tespitlerde optik kiazmanin minimum, ortalama ve maksimum dozlarinda, FIF

tekniginin 3BKRT den, Inverse tekniginin ise FIF’den daha iistiin bulunmustur.

Zheng R. calismasinda lens maksimum ve ortalama dozlarim1 teknikler arasinda
karsilastirdiginda YART tekniginde anlamli diisiik sonucglar bulmustur (57). Narayana
calismasinda, lens ortalama dozlarini karsilastirmis ve YART tekniginde daha yiiksek
dozlar elde etmistir ve bu calismasinda lens ortalama dozu 3BKRT’de anlamli doz
diisiisii olmustur (72). Daniela Wagner calismasinda sag ve sol lensi tek olarak
konturlaylp hacmin %1 ’nin aldigr dozu (V) hesaplamiglardir. Bu deger bizim
calismamizdaki maksimum lens dozlari ile degerlendirilebilir. Wagner lenslerin %1
dozlarim1 3BKRT ile YART tekniklerinin karsilastirmasinda birbirine yakin olarak
bulunmustur ve istatistiksel olarak fark anlamsizdir (67). Lorentini S. ¢aligmasinda sag
ve sol lensin maksimum dozlarin1 kiyaslamis, uygulanan tekniklerin lens maksimum
dozlarinda anlamli bir fark olusturmadigin tespit etmistir (70). Bizim ¢alismamizda ise
sag ve sol lensin minimum, ortalama ve maksimum dozlarinin sonuglart incelenmistir.
FIF ile yapilan planlamalarda lens dozlarmin daha diisiik oldugu, inverse ile yapilan
planlamalarda ise yiiksek dozlarm oldugu kayit edilmistir. Ug teknik lensler bakimidan

kendi arasinda kiyaslandiginda istatistiksel bir fark bulunamamastir.
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Yiiksek doz alani 6zellikle ¢cocuk ve genc yastaki hastalar icin olduk¢a Onemlidir.
Normal beyin dokusunda yiiksek doz hacmini diisiik olmasi istenir. Sarkar ve
arkadaslar1 normal beyin dokusunun %33 ve ortalama dozlarini incelemis ve iki teknik
arasinda YART teknigi ile planlananlarin anlamli derece diisiik oldugu tespit edilmistir
(66). Lorentini S. ¢alismasinda, saglikli beyin i¢in farkli doz degerlerine bakmis ve
YART teknigi i¢in bu doz degerlerinin beyin i¢in daha iyi oldugunu gostermistir (70).
MacDonald caligmasinda, beyin i¢in minimum, ortalama ve maksimum doz degerlerini
teknikler arasinda karsilastirdiginda, YART ile saglikli beyin dokusunun daha iyi
korundugu goriilmiistiir (3). Zheng calismasinda ve Narayana'nin c¢alismasinda beyin
icin YART tekniginin {istiin bulundugu goriilmektedir (57, 72). Bizim ¢aligmada
normal beyinde minimum, ortalama ve maksimum doz degerleri karsilagtirilmistir.
Beyin minimum dozu {i¢ teknigin kiyaslanmasi sonucunda anlamli fark bulunamamaistir.
Fakat farkli PTV60 hacimlerinin karsilastirilmasinda, normal beyin dokusunun
minimum dozu hacim arttik¢a artmig ve anlamh bir fark bulunmustur. Calismamizda
saglikli beyinin ortalama ve maksimum dozu YART tekniklerinde iistiin bulunmustur.
3BKRT ve FIF tekniginde PTV doz sarmasi daha geometrik alanlar seklinde olurken
inverse planlama tekniginde PTV hacmine daha yakin doz sarmasi elde edilir. Bu
yiizden inverse planlama teknigi diger tekniklerden daha diisiik beyin ortalama dozu
olusturuyor ve anlamli bir fark ¢ikartiyor. PTV60 hacimlerine gore beyin ortalama
dozlan karsilastirildiginda, hacim arttikca ortalama doz artmis ve hacimler arasinda

anlamli bir fark olmustur.

50 Gy tizerindeki dozlarda beyine uygulanan radyoterapinin ardindan nekroz goriilme
insidans1 %1-15 olarak bildirilmektedir (74). Malign beyin tlimérlerinde cerrahi
cikarimi takiben uygulanan radyoterapi ve kemoterapi, tedavinin etkinligini arttirmakta
ancak ayn1 zamanda radyasyon nekrozu gelisim riskini de c¢ogaltmaktadir (75).
Radyasyon nekrozu olusumunda en etkili faktorler; uygulanan total radyasyon dozu,
tedavi kisimlarmin yonii ve sayisi ile ortalama tedavi siiresidir. Standart tedavi, her
seansta 2Gy’lik 30 seanlik toplam 6 hafta siireli ve 60Gy’lik bir doz giivenilirdir (76).
Ancak bazi durumlarda bu standart tedavi dozlar1 sonras1 bile nekroz goriilebilir (77).

Calismamizda beyin tiimoOriiniin olmadigr saglam beyin lobunun 60Gy’deki (V60),
50Gy’deki (V50) ve 40Gy’deki (V40) yiizdelik hacimlerinin degerleri planlama
tekniklerine gore karsilastirilmistir. 3BKRT ile FIF tekniklerinin saglam beyin lobu
tizerindeki kiyaslanmasinda, FIF tekniginde daha diisiik degerler bulunmustur. Fakat iki
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teknik arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmamustir. 3BKRT ile Inverse
planlama teknikleri bakilan beyin lobu degerlerinde kiyaslandiginda, Inverse planlama
tekniginde saglam beyin lobunu daha iyi korudugu goriilmiistiir. Saglam beyin lobunun
V40 yilizde hacminde %41.3 fark, V50 ylizde hacminde %54.2 fark ve V60 ylizde

hacminde %85.3 fark goriilmiistiir.

Yaptigimiz ¢alismada inverse planlarinin uygulamasinda dogabilecek kurulum
hatalarmi1 &nlemek igin dozimetrik dlgiimler yapilmustir. Iyon odasi 6lgiimlerinde
ortalama dozlar1 arasindaki fark +%3 ve matrix dedektdr Slglimlerinde gamma indeksi

v< 5 bulunmustur ve inverse planlamanin giivenirligi dogrulanmistir.

Elde edilen bu sonuglar, dikkatli planlama ve tedbirli 151n parametreleri se¢ildigi
takdirde YART nin yiiksek dereceli gliomaya sahip hastalarda hedef disindaki normal
doku dozunda artis olmaksizin kritik normal dokularin korunmasini arttirdigina dahil

bulgular vermektedir.

lleriki galigmalarda bu konunun farkli planlama teknikleri yogunluk ayarli radyoterapi,
volumetrik ark terapi ve tomoterapi gibi planlama teknikleri kullanilarak
karsilastirilmasi, GBM tanili hastalarin radyoterapi tedavisi i¢in 6nemli olabilir. Kritik
organ korumasi, saglikli beyin ve beyin lobunun korunmasi bu farkli tekniklerle daha

iyi olabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Radyoterapinin amaci, PTV’ye istenilen doz uygulanirken ¢evredeki saglikli dokularin
korunarak miimkiin olan en diisiik dozu alnas1 saglanir. Ozellikle beyin bdlgesinde
timor ¢ogu kez optik kiazma, optik sinirler veya beyin sap1 gibi kritik dokularin
yakininda ya da g¢evresinde olabilir. Bu nedenle uygulanacak olan radyoterapi teknigi,

kritik organlarin korunmasinda olduk¢a 6nemlidir.

Timoriin sekline uygun olarak sekillendirilen 1sinlarin kullanildigi 3 veya 4 alanlh
3BKRT teknigi, 5 veya 6 alanli FIF teknigi ve 9 alanli Inverse planlama teknikleri
karsilagtirildiginda, beyin, beyin sap1 ve saglam beyin lobunun inverse planlama
tekniginde daha iyi korunmustur. YART planlarinin hedef sarmasi daha iyi oldugu
gorilmistiir. Bununla birlikte her ii¢ teknik i¢in tiimdr dozunun en az %95°1 hedefi

sarmaktadir. CI ve HI degerleri inverse planlamada daha iyi bulunmustur.

Calismamizda, GBM tanil1 hastalarin tedavisinde timdr hacminin biyiikliigl arttik¢a
beyin ortalama dozunu ve saglam beyin lobunun dozunu arttirmaktadir. Beyin lobunda
gec radyasyon nekrozu riskini azaltmak i¢in inverse planlama teknigi Onerilir. FIF
planlama ile 3BKRT tekniginin doz volim histogramlar1 kiyaslandiginda, FIF

tekniginin daha iyi doku korumasi yaptig1 goriilmiistiir.

Elde ettigimiz bulgular literatiirdeki benzer ¢alismalarin bulgulariyla da uyumludur.
Yaptigimiz ¢alismada GBM tanili hastalarin radyoterapisinde klinikteki imkanlar ve
yogunluk dikkate alinarak yogunluk ayarli radyoterapi tekniklerinin kullanilmasi

Onerilir.
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