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OZET

TUM VUCUT CILT ISINLAMALARINDA FOTON KULLANIMININ
DOZIMETRIK DEGERLENDIRILMESI

KAYA, Mehmet Ali
Doktora, Fizik Bolimi
Danisman: Prof. Dr. Mehmet Zafer KOYLU
Aralik 2023, 101 sayfa

Radyoterapi; Kutanoéz T-hiicreli Lenfomalarin en bilinen alt tipleri olan Mikozis
fungoides ve Sezary Sendromu’nun tedavisinde kullanilan ana tedavi se¢eneklerden
biridir. Mikozis fungoides tedavisinde tiim viicut cilt elektron isimnlamasi uzun
yillardan beridir kullanilan 6zel bir radyoterapi teknigidir. Calismamizda mikozis
fungoides tedavisinde tiim viicut cilt helikal 1s1nlama teknigi kullanilarak kritik organ
dozlari, homojenite indeks ve konformite indeks dozimetrik degerlerin uygunlugu, ek
olarak tedavi esnasinda tiim viicut cilt helikal 1smnlamanin hasta, c¢alisan ve fiziki
kosullar agisindan tiim viicut cilt elektron ismlamasina karst avantajlari olup
olmadig arastirildi. Merkezimizde bulunan Bilgisayarli Tomografi cihazinda erkek
bir hastanin aksiel goriintiiler1 alinarak helikal tomoterapi cihazina ait MIM
konturlama sistemine aktarildi. MIM konturlama sisteminde hastaya ait kritik
organlar, planlanan tiimor voliimii ve optimizasyonlar belirlendi. Hasta verileri tedavi
planlama sistemine aktarilip, hastaya toplam 36 Gy, 24 fraksiyonda ve fraksiyon
basina 1.5 Gy olacak sekilde doz regete edildi. Hastanin tedavi doz plani hazirlanip
kritik organ, homojenite indeks ve konformite indeks degerleri dozimetrik olarak
incelendi. Helikal tomoterapi cihazinin kendine 6zgii 1s1lama teknigi ve ek olarak
cizilen optimizasyonlar hem kritik organ dozlarini, hem de ciltten 0.5 cm derinlikteki
tim yapilarin dozlarmi diisiirmemize olanak sagladi. Doz voliim histograminda
planlanan timor voliimii i¢in Dos, Doy, Dmaks, Dmin V€ Dortalama Sirasiyla 34.33 Gy,
35.06 Gy, 42.65 Gy, 11.32 Gy, 36.93 Gy degerleri elde edilmistir. Bizim
calismamizdaki sag ve sol parotis ortalama dozlar sirasiyla 19.34 Gy ve 18.76 Gy
olarak Olciilmiistiir. Bas-boyun, toraks, batin ve pelvik bolgede bulunan kritik organ
ortalama dozlari sirasiyla 2.98 Gy ile 19.34 Gy, 3.73 Gy ile 8.20 Gy, 6.56 Gy ile 9.30
Gy, 2.78 Gy ile 6.76 Gy arasindadir. Homojenite indeks degeri International
Commission on Radiation Units and Measurements 83 raporuna gore 0.15,
konformite indeks degeri International Commission on Radiation Units and
Measurements 62 raporuna gore 0.95 olarak hesapladi. Tiim viicut cilt helikal
1sinlama hastanin tedavi esnasindaki konforu, baslangi¢c ol¢iimlerinin (doz profil
Olctimleri, yiizde derin doz oOl¢limleri, absorbe doz kalibrasyonu, birlesik doz
Olciimleri, tedavi derinliginin belirlenmesi, tedavi siiresinin belirlenmesi, X-151n1
kontaminasyonu enerjisi ve miktarin Ol¢iilmesi) olmayisi, tedaviye baslarken
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goriintli esliginde radyoterapi yapilabilmesi ve doz homojenliginde iyilesme gibi
degerler agisindan tiim viicut cilt elektron 151nlamaya alternatif olabilecegi goriildii.

Anahtar Kelimeler: Mikozis Fungoides, Tiim Viicut Cilt Helikal Isinlama, Tim
Viicut Cilt Elektron Isinlama, Helikal Tomoterapi.
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ABSTRACT

DOSIMETRIC EVALUATION OF PHOTON USE IN WHOLE BODY SKIN
IRRADIATION

KAYA, Mehmet Ali
Doctorate of Science in Department of Physical
Supervisor: Prof. Dr. Mehmet Zafer KOYLU
December 2023, 101 pages

Radiotherapy is one of the main options used in the treatment of mycosis fungoides
and sezary syndrome, which are the most known subtypes of cutaneous T-cell
lymphoma. Total body skin electron irradiation is a special radiotherapy technique
that has been used for many years in the treatment of mycosis fungoides. In our
study, in addition to the compatibility of critical organ doses, homogeneity index and
conformity index dosimetric values by using total body skin helical irradiation in the
treatment of mycosis fungoides, the advantages of total body skin helical irradiation
over Total body skin electron irradiation in terms of patient, employe and physical
conditions during treatment were investigated. Images of a male patient were taken
from the computed tomography device in our institution and transferred to the MIM®
contouring system of the helcal tomotherapy device. Patient's critical organs, planned
target volume and optimizations were determined in the MIM® contouring system.
Patient data were transferred to treatment planning system and the patient was
prescribed a dose of 36 Gy in 24 fractions and 1.5 Gy per fraction. The patient's
treatment dose plan is prepared and critical organ, homogeneity index and
conformity index values were analyzed dosimetrically. The unique irradiation
technique of the helical tomotherapy device and the drawn optimizations allowed us
to reduce the doses of both critical organs and all structures 0.5 cm deep from the
skin. Dos, D9, Dimax, Dmin and Dpean values for planned target volume in dose volume
histogram were 34.33 Gy, 35.06 Gy, 42.65 Gy, 11.32 Gy, 36.93 Gy, respectively.
The mean doses of the right and left parotid in our study were measured as 19.34 Gy
and 18.76 Gy, respectively. The mean doses of critical organs in the head and neck,
thorax, abdomen and pelvic region were between 2.98 Gy and 19.34 Gy, 3.73 and
8.20 Gy, 6.56 Gy and 9.30 Gy, 2.78 Gy and 6.76 Gy, respectively. The homogeneity
index value was calculated as 0.15 according to the ICRU 83 report, and the
conformity index value as 0.95 according to the ICRU 62 report. It was seen that
total body skin helical irradiation could be an alternative to total body skin electron
irradiation in terms of values such as the comfort of the patient during the treatment,
the lack of initial measurements (dose profile measurements, percent deep dose
measurements, absorbed dose calibration, combined dose measurements,
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determination of treatment depth, determination of treatment duration, measurement
of X-ray contamination energy and amount), radiotherapy with imaging at the
beginning of the treatment, and improvement in dose homogeneity.

Keywords: Mycosis Fungoides, Total Body Skin Helical Irradiation, Total Body
Skin Electron Irradiation, Helical Tomotherapy.
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1. GIRIS

Tiim viicut cilt elektron isinlamalart (TVCEI); viicut yiizeyinde genis bir alana
yayilan lezyonlarda az giriciligiyle bilinen elektronlarin kullanildigi oldukca
zorlayici bir radyoterapi (RT) teknigidir. Biitiin RT tekniklerinde oldugu gibi bu
1sinlama tekniginde de hedef hacme homojen radyasyon dozu verilirken kritik
organlarin radyasyondan korunmasi amag¢lanmaktadir. TVCEI tedavisi glinlimiizde
Mikozis fungoides (MF) ve Sezary sendromu (SS) gibi T-hiicreli deri lenfomalari,
Kaposi sarkomu ve I6seminin cilt tutulumunun tedavisinde kullanilmaktadir.
Yillardir bu hastaligin tedavisinde kullanilan TVCEI teknikleri RT’de kullanilan
tedavi cihazlarindaki gelismelerle birlikte degisim gostermistir. Hasta iizerinde
karmasik cilt yapis1 géz ontinde bulundurularak hedef hacme planlanan dozu vermek
ve kritik organlar1 daha iyi koruyabilmek i¢in cesitli tedavi teknikleri gelistirilmistir.
Derine niifuz edememe 6zelliklerinden dolay: elektronlarin tedavide kullanilmasinin
fotonlara gore daha avantajli oldugunu yapilan c¢alismalar gostermistir. Derine az
niifuz edebilmelerinden dolay1 cilt lezyonlarinin tedavisinde elektronlar kullanilarak
meydana gelebilecek yan etkiler azaltilmaya ¢alisilmis ve boylelikle tedavilerde daha

yiiksek dozlara ¢ikilmistir (Kumar, 1978; Karzmark, 1987).

TVCEI tekniklerinde 1sinlanan alan ve kaynak cilt mesafesi (Surch Skin Diameter:
SSD) standart RT tedavilerinden farkli oldugundan 6ncelikle dozimetrik 6l¢iimlerin
yapilip bir tedavi prosediirii olusturmak gerekir. Tedavi siiresinin kisa olmasi yiiksek
elektron doz hizindan kaynaklanmaktadir. TVCEI standart elektron tedavisindeki
alanlara kiyasla ¢cok daha genis tedavi alanlarina sahip oldugundan daha fazla X-
1s1nina maruz kalmaya sebep olmaktadir. Kaynak ile hasta arasindaki materyallerle
etkilesen elektron 151n1 X-151nlarin1 meydana getirir. Meydana gelen X-1sinlar1 biitlin
viicudu etkilediginden 6nemli yan etkileri engellemek adina miimkiin oldugunca
diisiik olmalidir (Chen, 2004). TVCEI’da 1sinlanacak hedef hacmin biiyiikliigii, en az
4 m kaynak cilt aras1 mesafe ve wuygulamadaki uzun tedavi semasinin
kullanilmasindan dolayr uygulanacak tedavinin o6l¢iimlerle dogrulugunu kontrol
etmek son derece Onemlidir. Dogrusal hizlandiricinin radyasyon ¢ikis alam
sinirlamasindan dolayt TVCEI'nin genis 1simmlama alanlarim1 kapsamasi i¢cin SSD
mesafesinin 3 ila 8 m arasinda genisletilmesi gerekir. Artan SSD’nin, derinlige bagh

olarak cilt dozu kapsamini 6nemli dlglide azalttig1 bildirilmistir (Ding, 2022). Farkli
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dozimetrik ekipmanlar kullanilarak kisiye 6zel 6l¢iimler yardimiyla regete edilen
dozun uygunlugunun saptanmasi, tedavi set-up kontrolii ve hastanin hergiin rahat

uzanacag1 bir pozisyon belirlenerek bir tedavi prosediirii olusturulur.

Stanford Teknigi TVCEI’da en yaygin olarak kullanilan RT tenigidir. TVCEI’larda
kaynak ile hasta arasindaki mesafe 3 metrenin {izerinde olmasi 1sinlanacak alana
dikeyde 200 cm + %8 ve yatayda 80 cm + %4 tedaviye uygunlugu daha iyi dozlar
elde etme ikani saglar (Karzmark, 1987; Shouman, 2004). Bahs edilen bu tedavi
konumlarinda duran hastanin cildine uygun dozu verebilmek i¢in hastanin bu
diizlemde ayakta hareket etmeden durmasi gerekir. TVCEI’larda doz kalibrasyonu
yapilirken referans noktanin dozu regete edilen doz +%35 sinirlari arasinda olmalidir.
Fakat her hastanin anatomik yapist farkli oldugundan, ayni hastanin cilt yiizeyinin
timii ayni diizeyde olmadigindan tedavi edilen tiim cilt bolgesine homojen bir doz
vermek neredeyse imkansizdir. Secilen referans noktasina goére viicudun belli
bolgeleri kaynaktan uzaklasmaktadir. Bu durumda uzaklasan bolgeler recete edilen

dozdan farkli bir doz almis olur.

Calismamizda Tomoterapi cihazi kullanilarak 6 MV enerjisi ile tiim viicut cilt helikal
1sinlamasiin(TVCHI) yapilabilirligi ve TVCED'na kars1 avantajlariin belirlenmesi
amaglanmaktadir. Yaygin olarak kullanilan TVCEI tekniklerinden biri Stanfort 6 ¢ift
alan teknigidir (Hoppe, 1979). Doz homojenitesini saglamak i¢in ileri cilt hastalig1 ve
bolgesel yayilimi olan hastalarda TVCEI ve foton ismmlamasinin kombinasyonu
kullanilabilir (Maingon, 2000). Helikal Tomoterapi (HT), doz boyama teknikleri ile
genis alanlarin 1sinlanmasinda ¢ok dnemli avantaj saglar. HT nin 6zelliklerine gore
doz homojenligini artirmak ve yan etkiyi azaltmak icin geleneksel TVCEI tekniginin
HT teknigiyle degistirilebilir ve uygulanabilir oldugu bildirilmistir (Hsi Hesieh,
2013). HT cihazina entegre Mega Voltaj bilgisayarli tomografi (MVCT) sistemi ile
giinliik hasta pozisyonu kontrolleri rahatlikla yapilabilir. HT 160 cm’ye kadar tedavi
uzunlugu ile genisletilmis hacimleri, alan birlesimine gerek kalmadan siirekli olarak
sarmal bir diizlemde 1s1nlama yapmakta avantaj saglar (Mickie, 1993). Daha onceki
caligmalarda HT cihazinin tiim viicut 1sinlamasi (TVI) veya multiple myeloma
hastalar1 i¢in pratikte uygulanabilir oldugu gosterilmistir (Schultheiss, 2007; Shueng,

2009). HT kafa derisi 1s1nlamalart i¢in, igyapilar lizerinde yonlii ve tam bir blokajin
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kullanilmasi, tedavi derinligini basarili bir sekilde sinirlayabilen 1sin demetlerini
planlanan hedef hacme tegetsel iletimini etkili bir sekilde zorlayabilecegini

gostermistir (Hardcostle, 2008).

Bu calismada yetiskin erkek bir hasta ve yetiskin kadin bir hastanin BT goriintiileri
tizerine hedef hacim ve kritik organlar (KO) ¢izildi. Ekstremiteler hedef hacme dahil
edilmeyerek planlar hazirlandi. Bu iki hastanin planlar1 Dicle Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Ana Bilim Dali’nda bulunan HT cihazinin Mim
koturlama istasyonu ve Volo tedavi planlama sistemi (TPS) kullanilarak olusturuldu.
Bas- boyun, toraks, batin ve pelvik bolgelerde bulunan KO’larin aldig1 dozlarin
tolerans sinirlar1 igerisinde olup olmadig: arastirildi. Planlanan target volume (PTV)
icin yiizey dozu, Conformite indeks (CI), homojenite indeks (HI), maksimum doz,

minimum doz ve ortalama doz gibi veriler dozimetrik olarak degerlendirildi.

1.1 Genel Bilgiler

1.1.1 T-Hiicreli deri lenfomalar:

Kutanoz lenfomalar tani sirasinda hastaliga ait herhangi bir belirti bulunmamasina
ragmen ciltte malign lenfoid hiicrelerin yogunlukta olmasiyla adlandirilan primer
kutan6z lenfomalar, ekstranodal non-Hodgkin lenfoma grubunda bulunmaktadir. MF
ve SS’da ayni tipte kanserli hiicreler goriiliir. MF, cilt biyopsisi, normaldan daha
biiyiikk lenf bezleri veya hastalik bulagan organin biyopsisi alinarak teshis edilir
(Tepper, 2021). World health organization (WHO) ve European Organisation for
Research and Treatment of Cancer (EORTC), kutan6z lenfomalar1 kutanéz T-hiicreli
ve NK-hiicreli lenfomalar, kutandz B-hiicreli lenfomalar ve prekiirsor hematolojik
neoplazmlar / immatiir hematolojik maligniteler olarak {ic ana kategoride
siiflandirmigtir. Kutanéz T hiicreli lenfoma (KTHL) en yaygin goriilen primer
kutan6z lenfomadir (Hansley, 2014). MF, en yaygin goriilen KTHL dir. 5 y1l i¢inde
% 87'ye varan bir mortalite oranina sahiptir (Willemze, 2019). Tan1 ve ayirici tanisi
olduga zordur. Tiim lenfomalar icerisinde nadir goriillen KTHL ciltte T-hiicrelerinin
cogalmasi ile karakterizedir. Bu T hiicreleri monoklonal yapidadir. KTHL lar ytiksek
dereceli T hiicreli lenfomaya doniisme potansiyeline sahiptir (Hinds, 2009).

KTHL’nin histopatolik goriintiisii Sekil 1.1’de verilmstir. KTHL epidermis ve
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papiller dermis icin bir “homing” kapasitesine sahip olan baslica CD4, CD45RO
fenotipinde malign T lenfosit neoplazmlaridir (Kamstrup, 2015).

Sekil 1.1 Kutanoz T-hiicreli lenfoma (Danish, 2016)

KTHL’ 1n yaygin olarak bilinen subtipleri MF ve SS’dir (Hansen, 2013). Cildin en
yaygin goriilen primer lenfomasi kabul edilen MF primer kutan6z tutulumu olan, T-
hiicrelerinden koken alan ekstranodal non-Hodgkin lenfomalardir (Harrison, 2011;
Kamstrup, 2008; Lucero, 2016; Maingon, 2000). MF’in histopatolojik goriintiisii
Sekil 1.2°de verilmistir. Epidermis ve dermisin dis tabakalarindan deriye ulasan kotii

huylu olgun yardimc1 T hiicrelerin ¢cogalmasi ile karakterizedir. (Ysebaert, 2004)

Sekil 1.2 Mikozis fungoides (Tward, 2012)



MF; Fransiz asilli deri hastaliklar1 uzmani Jean-Louis-Marc Alibert tarafindan 1806
yilinda tanimlanmistir (Gonzélez, 2014; Hansen, 2013). MF’nin yasla birlikte ortaya
c¢ikma olasiligi da artar. Bu hastaligin erkeklerde goriilme oraninin kadinlarda
goriilme oraninin iki misli oldugu bildirilmistir (Lucero, 2016). ilerlemis hastaliga
sahip hastalarda riskler bariz olarak artar. Lenf bezleri, i¢ organ veya kanda goriilme
ile ayirt edici Ozelligi ortaya konmustur. Hastalifin baslangicinda derinin bazi
yerlerinde olusan lezyonlar yamalar ve plaklar seklinde goriiliir, ilerleyen durumlarda
ise ele gelen plaklara doniisiir (Lucero, 2016). Etyolojisi bilinmemektedir. Tedavide
son iki asirdir kayda deger bir gelisme bildirilmemistir (Hansen, 2013). KTHL’I1
hastalarin periferik kan tetkiklerinde hastaliga dair T hiicreleri genelde tespit
ediemez. Cogu zaman eritrodermi ile birlikte kendini gosteren bu olay Ldsemik
KTHL veya SS olarak tanimlanir (Hansen, 2013). Dolasim sistemindeki malign T

hiicrelerine Sézary hiicreleri denilmektedir.

Amerika Birlesik Devleti National Cancer Institute (NCI) ve Mycosis Fungoides
Cooperative Group (MFCG) tarafindan 1979 yilinda olusturulan evreleme ilk olan
TNMB (Tumor-Node-Metastasis- Blood) smiflandirilmasidir (Harrison, 2011). Bu
siniflandirma MF ve SS’nun evrelere ayirmanin esasini meydana getirmektedir.
Gilintimiizde International Society of Cutaneous Lymphoma/European Organization
for Resaerch and Treatmentof Cancer (ISCL/EORTC) tarafindan 6nerilen modifiye
TNMB siiflamasi kullanilmaktadir (Hansen, 2013; Karzmark, 1987).

RT uygulanan MF hastalarinin tedaviye cok iyi cevap vermesi etkili bir tedavi
yontemi oldugunu gosterir. TVCEI ve topikal azot tedavisi de MF tedavisinde
kullanilan diger tedavi secenekleridir (Chinn, 1999). Bu tedavilerde menzili diisiik
elektronlar kullanildiginda sadece deri yiizeyini hedef alir. Daha derin yerlesimli
hastalik bulgusu olmadiginda yan etkinin az olmasi sebiyle 6nemli bir tedavidir.
TVCEI en fazla fotoforez, ultraviyole 151k, topikal ajanlar gibi farkli uygulamalara
yanitt olmayan hastalarda uygulanmanin yaninda farkli uygulamalarla eszamanl

olarakta kullanilmaktadir (Gonzélez, 2014).



TVCEI tiim cilt yiizeyine uygulanabilir, iyonizan radyasyonun sinirli sistemik yan
etkileri vardir (Jones, 2002). Smirli veya yaygin cilt tutulumu olan hastalarda
kullanilabilir (Ysebaert, 2004). Genis elektron alanlarin1 1sinlamay1 gerektiren bu
teknikte elektronlarin kisa menzilli olmalar1 sebebiyle daha derine niifuz etmeyerek
saglikli doku ve organlar korunmus olur. Elektron tedavisi yiizeysel etki ettiginden
X-1sinma gore daha az toksisite olusturur. Kan hiicrelerinin yapimini saglayan
dokuya olumsuz etkisi ve diger yan etkilerden dolay1 hayat boyunca toplam iki veya

ticten fazla uygulama tavsiye edilmemektedir (Kamstrup, 2008).

TVCEI KTHL 1n alt tipi olan MF tedavisinde ve Kaposi sarkomu gibi farkli kutanéz
hastaliklarin tedavisinde de kullanilmistir. (Bao, 2012; Lucero, 2016). KTHL’larin
radyasyon duyarliligi yiiksektir. TVCEI biitiin tedavi alaninin linak cihazinda
olusturulan ve etki mesafesinin diisiik oldugu elektron radyasyonu ile tedavi
edilmesini kapsar (Gonzélez, 2014). Kan hiicrelerinin olusturuldugu doku iizerindeki
yan etkileri onlemek adina deride kisa mesafede ve hizli enerji diisiisii olmasi
gerekir. Deride tedavi edici doz degerlerini olusturmasi i¢in 3-7 MeV enerjiler
kullanilir. (Bao, 2012). TVCEI ilerleyen hastaliga uygulandiginda diizgiin bir doz
dagilimi, derine niifuz etmeyen daha kisitlayict bir doz dagilimi saglar. TVCEI ile
giinliik 1-1,2 Gy’den totalde 30-36 Gy’e ulagmak icin 6-8 hafta civarinda siiren bir
tedavi verilir. (Kamstrup, 2008; Kamstrup, 2015). Tedavi yan etkileri; deride

kuruluk, eritem, iilser, 6dem, sa¢ ve ter bezlerinin geri doniisiimsiiz kaybidir.

Son yillarda MF tedavisinde HT cihazi kullanilmis olup 6 MV foton enerjisi ile

yapilan tedavilerin sonuclarinin yiiz giildiiriicii oldugu belirtilmistir.

1.1.2 Tiim viicut cilt is5itnlamanin gelisim siireci

"Jean-Louis-Marc Alibert" tarafindan MF ismi ilk olarak 1806 yilinda kullanilmais,
1870 yilinda KTHL nin bir alt tipi olarak tanimlanmistir (Piotrowski, 2013). 1895'te
Wilhelm Conrad Roentgen’in X 1sinini1 kesfetmesiyle bilim diinyasinda yeni bir ¢igir
actlmistir. 1895°te X 1511 kesfedildikten 4 yil sonra tip alanida radyasyonla kanser
hastalarinin tedavileri yapilmaya baslanmistir. Radyasyonun MF tedavisinde ilk

kullanim1 1902 yilinda Scholtz tarafindan X-1sinlar1 kullanilarak gerceklestirilmisti



(Hoppe, 2003). Yapilan bu ilk MF tedavisinde haftada 1 Gy doz regete edilerek
totalde 6-8 Gy doz uygulandi. Scholtz’un doz regetesiyle tedavi alanlarinin
sinirlariin belirlenmesindeki zorluk, tedavi sekli ve 1simmlanan alanin biiyiikligi
nedeniyle toksisite meydana gelmistir. Ulkemizde ilk MF 1sinlamasi Istanbul
Universitesi Onkoloji  Enstitiisii’nde Friedrich Dessauer tarafindan fotonlar
kullanilarak 1935 yilinda uygulanmistir. Teknolojinin gelismesiyle 1937 yilinda
Trump ve Van de Graaff tarafindan gelistirilen "Van de Graaff Hizlandiricilar" ile
diisiik enerjili elektronlar cilt kanserlerinde tedavi amaciyla kullanilmaya
baslanmistir. Sommerville J. 1939 yilinda hastalara “X-151n1 banyosu teknigini”
kullanmayr Onermis ancak kemik iligi baskilamasindan dolayr kisa bir siire
kullanilmistir. Trump tarafindan 1951 yilinda elektronlar kullanilarak yapilan ilk MF
1s1nlamast 2,5 MeV enerjili "Van de Graaff Hizlandiricilar1" ile toplam 6-8 Gy doz
recete edilerek verilmistir (Poli, 1960). 1953’de Trump tarafindan TVCEI ilk olarak

tanimlanmistir (Kumar, 1978).

“Stanford Teknigi” ile ilk olarak 1958 yilinda Stanford Universitesi tarafindan lineer
hizlandiric1 kullanilarak hasta tedavi edilmistir. Uyguladiklar1 dort alanli teknikte,
alan ¢akismalarinin oldugu yerlerde yiliksek doza bagli olarak fibrozis ve nekrozlar
meydana gelmistir. Karzmark tarafindan 1970 yilinda alt1 alanli Stanford teknigi
uygulanmaya baglanarak yliksek doz problemleri minimize edilmistir. Teknoloji
gelistikce yliksek enerjili lineer hizlandiricilar {iretilmistir. 1973’te  Stanford
tekniginin rutin tedavide kullanilan enerjisi 4 MeV olarak degistirilmis ve TVCEI
uygulama standartlar1 1987 yilinda yayinlanan The American Association of
Physicists in Medicine (AAPM) 23 numarali raporu ile belirlenmistir (Karzmark,
1987). Teknolojinin gelismesiyle birlikte HT cihazi kullanilarak hastalar tedavi
edilmistir. Tomoterapi cihazi ile hem hasta tedavisi, hemde fantom calismalari
yapildigint ve bu calismalarda foton enerjisi kullanilarak hastalarin tedavi

edilebilecegi belirtilmistir.

1935-1988 yillar1 arasinda X- 1sinlar1 kullanilarak iilkemizde tiim cilt 1s1nlamalari
yapilmaya baslanmustir. 1988-1997 yillar1 arasinda Istanbul Universitesi Onkoloji
Enstitlisti'nde 6 MeV enerji ile 4 alanli ¢ift acil1 hasta rotasyonu teknigiyle tedaviler

uygulanmistir. Stanford teknigi 2002 yilinda Uludag Universitesi’nde ve translasyon



teknigi 1993 yilindan itibaren GATA’da uygulanmistir (Ulutin, 2000). Ege
Universitesi’nde 2011 yilinda 6 MeV yiiksek doz hizl1 elektron modu (HDRE) ile 12
alan Stanford teknigi kullanilarak giinlimiizde yapilan tiim cilt elektron 1ginlamalari

halen aktif olarak uygulanmaktadir.

1.1.3 Belirtiler, tani ve tedavi

MF, cok sik goriilmeyen kutandz T hiicreli Non-Hodgkin lenfomadir. Ilk basta diisiik
dereceli bir malignite iken, hastalik ilerlediginde ise daha saldirgan olabilir. Nadir
goriiliir. Ciltte meydana gelen bir lenfomadir. Hastalik ilerledik¢e lenf bezleri ve
kemik iliginide igeren viicudun farkli bolgeleri tutulabilir. Viicudun farkli
bolgelerinde goriilmesi durumunda sistemik MF olarak adlandirilir. MF hastalig
baska enfeksiyonlara ve iilsere yol agabilen papiiller ve plaklar gibi deri lezyonlar
meydana getirebilir. Hastaliktan viicudun farkli boliimleri etkilendiginde kilo kaybz,
yorgunluk, anemi, ates ve gece terlemeleri gibi genel belirtiler kendini gosterebilir.
Hastalik kendini sadece ciltte gdsteriyorsa MF olarak tanimlanir; hastalik hiicreleri
kana karistiginda ise SS olarak tanimlanir. Esas olarak, MF ve SS ayni tipte kanser
hiicrelerini biinyelerinde barindirirlar. MF teshisi konabilmesi i¢in hastalik bulunan
ciltten, normalden daha biiylik lenf bezlerinden veya hastaligin ulastig1 organdan
biyopsi alinmast gerekir. Tiim hastalarda cilt ylizeyi, lenf bezleri ve organomegali
icin abdomene 6zel dikkat gosterilerek tam bir fizik muayene yapilmalidir. Kutanoz
lezyonlarin sayisi, yeri, karakteri, dagilimi ve {ilserasyon varligina iliskin 6zel
gosterimler yapilmalidir. Kutan6z tutulumun yilizdesi de nicellestirilmelidir. Cilt
biyopsisinde Hematoksilen ve eozin ile boyama yapilmalidir. Serum kimyalarina
(renal ve hepatik fonksiyonu tespit etmek i¢in) ek olarak diferansiyel ve smear iceren
tam bir kan sayimi ve laktat dehidrogenez (LDH), tedaviye baslamadan once

eklenmelidir (Tepper, 2021).

Tanisal olarak bir altin standardin bulunmamasi ve 6zellikle erken evrelerinde MF'yi
taklit edebilen iyi huylu deri hastaliklari nedeniyle tecriibeli klinisyen ve
dermatopatolog i¢cin bile MF tanisim1 koymak zordur. Giiniimiizde klinik,
histopatolojik, immiinofenotipik ve genotipik verilerle tam1 konulabilmektedir.

Mikrodiseksiyon ¢aligmalari, epidermisteki hemen hemen tiim lenfositlerin malign



klona ait oldugunu, buna karsilik c¢ogu dermal lenfositin reaktif oldugunu
gostermistir. Birka¢ mikroskopik bulgu, erken MF'yi benign inflamatuar
hastaliklardan ayirt etmeye yardimci olur. Ornegin, bir EORTC arastirmasi
epidermal lenfositlerin asir1 kivriml, orta biyiikliikte (7-9 pm) c¢ekirdeklerle
tanimlanmasinin, %100 duyarlilikla ve %92 0Ozgiilliikte MF'nin dogru teshisini
miimkiin kildigin bildirmistir (Tepper, 2021). Onerilen bir derecelendirme sistemi
tan1 dogrulugunu iyilestirmeye calismistir. MF yama asamasindan plak asamasina
ilerledikce, lenfoid infiltrasyon yogunlugu artar ve daha derin retikiiler dermisi
infiltre etmeye baglar. Ayrica, neoplastik hiicrelerin artan yiikiiniin bir sonucu olarak
Pautrier mikroabsesi, halo lenfositleri ve kivrik ¢ekirdegi gibi bulgular daha kolay
tanimlanir ve bu da teshis dogrulugunun gelistirilmesine neden olur. Tiimdr olusumu,
lenfoid infiltratin dikey biiylimesi sonucu ortaya cikar ve epidermotropizmin
tamamen kaybedilmesi ve iist papiller dermisin korunmasi ile iligkilendirilebilir.
Eritrodermik MF, epidermotropizmin daha ince ve neoplastik hiicrelerin olduk¢a
seyrek olabilmesine ragmen genellikle yama evresi MF'ye benzemektedir. Lenfoid
infiltrat icindeki T hiicre markeri ekspresyonunun degerlendirilmesi, MF tanisi
koymaya yardimci olan ek bilgiler saglar. MF'nin en belirgin 6zelligi, olgun yardimei
T hiicrelerinin isaretleyicisi olan CD4 ekspresyonudur. Klon T-hiicresi reseptorii gen
diizenlenmesi, MF deri lezyonlarinda siklikla tespit edilir ve erken MF lekeleri ile
benign taklitler arasinda ayrim yapilmasina yardimci olabilir. Hastalarin %80°1 ilk
hastalik tamis1 aldiginda erken evrede olup ciltte yamalar ve plaklar vardir. Ilerlemis
hastalik durumlarinda ise MF lokal lenf bezlerini veya daha uzak lenf bezlerini ve
cildin disindaki organlari tutabilir. Evre IA hastalik i¢in minimum gogiis radyografisi
yapilmalidir. Daha yliksek evre hastalig1 bulunan hastalar, 6zellikle eritrodermi veya
nodal tutulumu olan tiimorli hastalar i¢in toraks, abdomen ve pelvis ( klinik olarak
endikeyse boyunda dahil) BT diisiiniilmelidir. Florodeoksiglukoz-pozitron emisyon
tomografisinin (FDGPET) roli kisitli olmakla birlikte, ilerlemis deri hastalig1 olan
hastalarda evreleme amacli kullanilabilir (Tepper, 2021).

Tedavi; MF’nin alt tipine ve hastaligin yayilim asamasina baghdir. Radyasyon, MF
tedavisinde en etkili modalitedir. Lokalize veya yaygin deri hastaliginin tedavisinde,
deri, nodal hastalik ve visseral metastazlarin hafifletilmesinde 6nemli rol oynar

(Tepper, 2021). Cilt tutulumunda radyoterapi, sistemik tutulum durumunda



radyoterapi ile es zamanli olarak kemoterapi verilebilir. Son zamanlarda hastalara
diisiik doz RT rejimleri (10-12 Gy) uygulanmis ve MF’li hastalarda hastalik yiikiinii
etkili bir sekilde azalttig1 gosterilmistir. Bununla birlikte, TVCEI sirasinda viicudun
belirli bolgelerinde %32 ila %124 doz sapmasi meydana gelir, bu da ilerlemis
hastalig1 olan hastalarda tedavi basarisizligina ve zayif klinik yanitlara neden olur
(Hsieh, 2019). Mevcut tedavi cesitliliginin artmasi, kurumsal tedavi tercihlerinde
heterojenlik ve farkli tedavi yoOntemlerini dogrudan karsilagtiran randomize
arastirmalarin yetersizligini yansitan ¢oklu tedavi secenekleri vardir. Stanford alt1 ¢ift
alan teknigi bunlardan biridir. Bir plaka hastanin Oniine yerlestirilir ve olay
elektronlarii  dagitmast ve X-ray kontaminasyonunu hafifletir Sekil 1.3’te
TVCEI'nin geometrik gostermi verilmistir. Anteroposterior, sag ve sol anterior oblik,
posteroanterior ve sag ve sol posterior inferior oblik Sekil 1.4’te toplam alt1 tedavi
pozisyonu belirlenmistir. Bu pozisyonlar deri ac¢ilimini maksimize ederek yanal
boyuttaki doz homojenligini gelistirmektedir (Tepper, 2021). Radyoterapi sirasinda
katlantil1 bolgeyi azaltmak i¢in, TVCEI’1 alan hastalarin uzun bir siire ekstremiteleri
govdeden uzakta olacak sekilde ayakta birkac sabit durus pozisyonu gerekmektedir.
Bu duruslar yalmizca 151k alan1 veya gorsel isaretleyicilerle dogrulanabilir oldugu

bildirilmistir (Deufel, 2013; Jones, 2002; Koken, 2021,).
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Sekil 1.3 TVCEI’'nin geometrik gdsterilmesi (Tepper, 2021)
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Sekil 1.4 TVCEI tedavisinde durus pozisyolar1 (Tepper, 2021)

Her bir pozisyon, dikey boyuttaki doz homojenligini maksimize etmek i¢in bir {ist
alan ve bir alt alan olmak iizere iki alanla isleme tabi tutulur. Ornegin, birinci
dongiide, dn-arka, sag arka oblik ve sol arka oblik pozisyonlar tedavi edilir. Ikinci
dongiide, posteroanterior, sag anterior oblik ve sol 6n oblik pozisyonlar ayni doz ile
tedavi edilir. Bu teknik, maksimum dozu 1 mm'ye, %80 izodoz hattin1 6 mm'ye ve
%20 izodoz hattin1 12 mm'ye yerlestirir, boylece TVCEI’1 icin EORTC kriterlerini
tatbik eder (Tepper, 2021).

HT alt ve iist alan olmak {lizere TVCHI yapabilmektedir. HT de hasta Sekil 1.5‘teki

gibi sirt {istii rahat bir pozisyonda tedavi edilir. Hasta pozisyon degistirmeden gantri,

masa ve CYK’larin hareketi ile her tarafa homojen doz verilir.
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Sekil 1.5 TVCHI'nin geometrik gosterilmesi

Hastaligin seyri ve sonuclari, MF alt tipi, derecesi, tedavide elde edilen sonug¢ ve
hastanin kisisel saglik performans: gibi farkli sebeplerle iliskilidir. HT ile tedavi
edilen bir hastanin tedavi oncesi Sekil 1.6 ve tedavi sonrasi Sekil 1.7°de

gosterilmistir.

Sekil 1.6 (a-c) Hastanin tedavi 6ncesi goriintiileri (Yonekura, 2022)
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Sekil 1.7 (a-c) HT ile tedavi edildikten 18 ay sonraki hastanin goriintiileri (Yonekura, 2022)

Genel olarak, erken evrede uygun tedavi ile hastaligin seyri ve sonuglari iyidir.
Yiiksek gelir ve kiiltiir diizeyine sahip toplumda goriilme siklig1 daha yiiksek olarak
bildirilirken, erkek cinsiyet, sigara, kimyasallar ve alkol risk faktdrlerindendir.
Ayrica viicudun az gilines alan bolgelerinde daha fazla goriilmesi gilinesin koruyucu

etkisini akla getirmektedir.

1.1.4 Evreleme

Erken evrede cilt tutulumu, nodal veya kan tutulumuna bakilmaksizin yamalar ve
plaklar ile karakterize edilir. ilerlemis evrede tiimér, yiiksek dereceli lenf nodu veya
visseral organ tutulumu prognozun birincil belirtecidir. Tedavi stratejisi buna gore
planlanmalidir. Toplam cilt 1sinlamasinin tam yanit oraninin timor evresi ile iliskili
oldugu ortaya konmustur (Kim, 2003; Navi, 2011). Kim (2003) ayrica hasta yasinin
tam yanit oranini etkileyebilecegini de kaydetti. 57 yasindan kiiciik hastalar, 57
yasindan biiyiik hastalardan 6nemli 6l¢iide daha i1yi 5 yillik sagkalim oranlarina sahip
oldugunu bildirdiler. Deri, yalnizca yama, plak veya tiimor ile ilgili yiizde viicut
yiizey alanin1 (VYA) 6l¢mekle kalmayip lezyon tiiriine gore toplam skor agirligini
degistiren modifiye Severity Weighted Assessment Tool (mSWAT) kullanilarak
sistematik olarak degerlendirilir ve puanlanir (Patch = 1, plak = 2, tiimor = 4). Cesitli
evreleme sistemleri mevcuttur ve zamanla gelismistir. MF i¢in The American Joint

Committee on Cancer (AJCC) evreleme sistemi cilt lezyonlari, ekstrakutanoz
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hastalik ve 16semi doniisiimii boyut ve karakterini belirledi. Bu sistemin eksiklikleri,
T1 ve T2 arasindaki sinirda hastalar i¢in T evresi atamada giigliik; genis yamalara
sahip hastalarin prognozlarinin genis plaklara kiyasla ayrimciliga ugramamasi;
tiimorler ve erythroderma hastalar1 arasinda prognoz benzerligi; genislemis ancak
patolojik olarak birlesmemis lenf nodlarinin siipheli prognostik 6zellikleri ve N2
tanimlayicisinin seyrekligi gibi faktorler siralanabilir. Bu kusurlari gidermek igin,
EORTC ile ISCL birlikte hem MF hem de SS'yi ele alan hem cilt tutulumu, hemde
nodal hastalik i¢cin TNMB evreleme sistemi Tablo 1.1 ve Tablo 1.2°deki 6zelliklere
gore yapilmasini onerdi (Tepper, 2021).
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Tablo 1.1 Uluslararasi kutandz lenfomalar dernegi/Avrupa kanser arastirma ve tedavisi organizasyonu
revizyonuna dayali olarak mikozis fungoides/sezary sendromu icin TNMB siniflandirmas: (Tepper,
2021)

Deri

T1 Cilt yiizeyinin <%10'unu kaplayan sinirli yamalar, papiiller veya
plaklar

T2 Cilt yiizeyinin >%10'unu kaplayan yamalar, papiiller veya plaklar

T3 Bir veya daha fazla timoér (>1 cm)

T4 Viicut yiizey alaninin >%80'ini kaplayan birlesik eritem

Nodiil

NO Klinik olarak anormal periferik lenf nodu yok; biyopsi gerekli degil

N1 Klinik olarak anormal periferik lenf nodlari; histopatoloji Dutch grade
1 veya NCI LNO-2

Nla Klon negatif

NI1b Klon pozitif

N2 Klinik olarak anormal periferik lenf nodlari; histopatoloji Dutch grade
2 veya NCI LN3

N2a Klon negatif

N2b Klon pozitif

N3 Klinik olarak anormal periferik lenf nodlar1; histopatoloji Dutch grade
3-4 veya NCI LN4; pozitif veya negatif klon

Nx Klinik olarak anormal periferik lenf nodlari; histolojik dogrulama yok

I¢ Organlar

MO I¢ organ tutulumu yok

Ml I¢ organ tutulumu (patolojik olarak dogrulanmali ve tutulan organ
belirtilmelidir)

Kan

BO Atipik dolasan hiicrelerin yoklugu: periferik kan lenfositlerinin <%35'i
atipik (Sézary) hiicrelerdir

BOa Klon negatif

BOb Klon pozitif

Bl Atipik dolasan hiicreler, diisiik kan tiimor yiikii: periferik kan
lenfositlerinin >%5'1 atipik (Sézary) hiicrelerdir ancak B2 kriterlerini
karsilamaz

Bla Klon negatif

B1b Klon pozitif

B2 Atipik dolasan hiicreler, yiiksek kan tiimor yiikii: >1000/uL pozitif
klonlu Sézary hiicreleri
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Tablo 1.2 Mikoz Fungoides i¢in Evreleme Siniflandirmasi (Tepper, 2021)

IA T1 NO MO, herhangi bir B

IB T1 NO MO, herhangi bir B

1A T1-2 N1-2 MO, herhangi bir B
IIB T3 NO-2 MO, herhangi bir B
IIA T4 NO-2 MO BO

111B T4 NO-2 MO B1

IVA, T1-4 NO-2 MO B2

IVA, T1-4 N3 MO B0O-2

IVB T1-4 NO-3 M1 BO-2

TNM sistemi tedavi algoritmalarina giderek adapte edilmistir ve gesitli tedavilerin
timdr yiikiindeki longitiidinal degisiklikleri prospektif olarak karsilastirmak igin

sistematik bir yaklasim ve dolayisiyla klinik etkinligi sunmaktadir.
Spesifik olarak MF evreleri ve bu evrelerde goriilen semtomlar;

1.Evre (Yama olugumu)

e Genel kasint1
e Kirmizi (eritemli) yamalar
¢ Cildin etkilenen bdlgesinde agr1
e Uykusuzluk
2.Evre (Plak olusumu)

e Mavimsi ve kirmizimsi plak olusumu
e Anormal makrofaj hiicresi varlig1 ve sonucunda koyu renkli yagh
doku gelisimi
e Lenf bezlerinin iltihaplanmasi (lenfadenit)
3. Evre (Timor olusumu)

e Mantarlara benzeyen mavimsi veya kirmizi — kahverengi renkte
tilserli lezyonlarin olugmasi
e Cilt hiicreleri 6liimii (nekroz)
4. Evre (Hastaligin viicuda yayilmasi)

e Halsizlik
e Yiiksek ates
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e Kilo kayb1
e Anemi
o Oksiiriik
e Yutma giicliigii (disfaji)
e Gasrointestinal tutulum
e Beyin tutulumu sonucu olarak net gérme kayb1
Deri 1sinlamalarinda ama¢ hem minimal toksisite ile uzun siireli yanit elde etmek

hem de gerektiginde tekrarlayan uygulamalara olanak vermektir. Bu amagcla bir¢ok

teknik kullanilirken siklikla tercih edilen Stanford teknigidir.

1.1.5 Eksternal radyoterapi cihazlar

Radyoterapi, kanser tanisi alan hiicrelerde tam kiir elde etme veya cogalmasini
engelleme esasina dayanir. RT’de amag, hastalikli bolgeye recete edilen dozun
tamamin1 verirken c¢evredeki hastaliksiz doku ve organlara recete edilen dozu
miimkiinse hi¢ vermemektir. RT, tedavinin hastaya verilmesine gore, uzaktan tedavi
(eksternal) ve yakin tedavi (brakiterapi) olmak iizere iki farkli sekilde uygulanabilir.
Eksternal Radyoterapi (ERT)'de hastalara radyasyon tedavisi veririlirken bu tedavi
icin Ozel oarak iiretilen RT cihazlari ile belli bir kaynak cilt mesafesinde verilir.
Brakiterapide ise hastalara radyasyon tedavisi verilitken kendi icerisinde farkl
uygulama sekilleri kullanilarak tedavi verilmektedir. Bu uygulama sekilleri
radyoaktif kaynagin cilde yerlestirilmesi, doku bosluklarina yerlestirilmesi ve tomiir
icerisine yerlestirilerek tedavinin uygulanmasidir. Hem eksternal RT, hemde
brakiterapi i¢in iretilen cihazlar tedavi sekline gore birbirinden farkliliklar
gostermektedir. Conrad Rontgen'in 1895 yilinda X-1sinlarini kesfi ile radyasyon, hem
tan1 hemde tedavi alaninda saglik sektoriine girmistir (Tung, 2016). ERT, 1950'lere
kadar diisiik enerji seviyesindeki X-isinlariyla gergeklestirilmistir. Teknolojinin
gelismesiyle 1950 ve sonrasi yillarda yiiksek enerjili cihazlar ve Co-60 teleterapi
cithazlar tedavide rutin olarak kulanilmistir. 1952 yilinda ERT ig¢in ilk defa dogrusal
lineer hizlandirict (linak) cihazlari, 1965 ve sonrasinda gama knife cihazlari, 1971'de
tan1 amaciyla bilgisayarli tomografi cihazi kullanilmistir. 1990 ve sonraki yillarda ii¢
boyutlu konformal RT, yogunluk ayarli RT (YART) teknigi kullanilmistir. 2000'li
yillardan sonra YART’ye Image guided Radiation Therapy (IGRT) eklenerek

goriintii klavuzlugunda RT, robotik kollu RT cihazlari, 6zel 1sinlama tekniginden
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dolayr helikal tomoterapi gibi 6zel olarak tasarlanmis ileri teknoloji cihazlarla

tedaviler uygulanabilmektedir ve giiniimiizde halen devam etmektedir.

1.1.6 Tomoterapi cihazinin 6zellikleri

Gliniimiizde kanser tanisi alan hastalarda RT, hastaligin tedavisinde en 6nemli tedavi
yontemlerinden biri olarak literatiirde yer almaktadir. Hastalik siiresince RT alan
hastalarin tiim hastalarin yaklasik 50%’sini olusturdugu bildirilmektedir (Bloomer ve
Hellman, 1975). RT malign hastaliklarin tedavisinde cerrahi ya da KT ile birlikte
uygulanabildigi gibi tek basina kiir elde etmek i¢in de aktif bir tedavi yontemi
olarakta kullanilmaktadir. Bunun yaninda RT palyatif amacgl olarakta tedavide
kullanilmaktadir. Uygulama sekline gore ERT ve brakiterapi gibi farkli yontemleri
mevcuttur. RT uygulamasi sirasinda regete edilen dozun saglikli doku ve organlara
tolerans sinirlar1 iizerinde verilmesi bu doku ve organlarin islevinin bozulmasina
sebep olacagindan istenilen daha yiiksek dozlara ¢ikilamamaktadir. Gelisen
teknolojiyle birlikte 3DCRT, YART, goriintileme kilavuzlugunda radyoterapi
(GKRT), proton tedavisi gibi yeni tekniklerin varlig1 yiliksek dozlara ¢ikmay:
sagladig1 gibi saglikli doku ve KO’larin daha az doza maruz kalmasini saglamistir.
Ancak bu yeniliklere ragmen hastalikli alan ve etrafindaki KO yakinligi, kitle
etrafindaki mikroskobik diizeydeki hastalikli hiicre mevcudiyeti sebebiyle
1sinlanacak alanin hacmine bagli olarak ortaya ¢ikan komplikasyonlardan dolay:
RT’de recete edilmek istenen dozu smirlayabilmekte ve sag kalim siiresindeki
hastalik oranmi artirmaktadir. Bu 6zellikler g6z oniline alidiginda saglikli doku ve
organlardaki yan etkiler recete edilecek dozu simirlayict en onemli unsurdur

(Kennedy ve Heise, 2007).

HT, Konvansiyonel lineer hizlandiricilarla karsilastirildiginda 1sinlama teknigi
bakimindan kesit tedavisi yaptigindan kendine ait 6zel bir yapiya ve tedavi sekline
sahiptir. HT 6 MV foton enerjisi ve iki dizi seklinde ¢ok hizli hareket kabiliyeti olan
cok yaprakli kolimatdre (CYK) sahiptir. CYK’lerin hizli hareket etmesi sayesinde
alanin icine hizli girip c¢ikarak cok yiiksek konformite ve doz yogunlugu
olusturmaktadir. Stirekli donen bir gantri iizerine yerlestirilen linak 1simlama
esnasinda hareket eden masa ile birlikte tedavi edilen alanda homojen bir doz

dagilimi elde etmeyi saglar. HT cihazinda giiniimiizde en sik olarak kullanilan
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3DCRT, sterotaktik radyocerrahi (SRC), goriintii esliginde yogunluk ayarli
radyoterapi (GR/YART), stereotaktik beden radyoterapisi (SBRT) gibi tiim modern
ERT tekniklerinin kullanilabildigi bir cihazdir. ERT’de ihtiya¢ duyulan biitiin
modern teknikleri tek bir cihazda bulundurma &zelligine sahiptir. Ozellikle 160
cm x40 cm'ye kadar olan daha biiyiik hedefleri tek seansta tedavi etmek igin
etkilidir. HT, diger cihazlara gore tiim viicut ¢oklu metastatik 1sinlama, kraniyospinal
1sinlama, tiim viicut 1smmlama ve toplam kemik iligi 1sinlamasi gibi karmagik
hedeflerin tedavisi i¢in ¢ok uygundur (Mackie, 2006). IGRT tedavisi uygulamak i¢in
tedavi oncesi gercek BT goriintiisii almaktadir. Alinan bu gortintiiler kolaylikla doz
hesab1 yapilabildiginden adaptif RT tedavisi i¢in de kullanilabilir. Bu c¢alismada
HT’nin diger cihazlardan farkliliklar1 ve tedavi uygulamalari hakkinda bilgi

verilmesi amag¢lanmustir.

1.1.7 Sabitleme araclari

Radyoterapide amag, BT similasyon goriintiileri kullanilarak belirtilen PTV alanina
recete edilen dozun tamamini verip, PTV ¢evresinde bulunan hastaliksiz doku ve
organlart maksimum diizeyde korumaktir. Tedavi edilecek olan bu PTV alanlar
gerekli marjlar kullanilarak olusturulmaktadir. Olusturulan bu marjlarin biiyiikligi
tedavi belirsizliklerini ortadan kaldirmak i¢in kullanildigindan ¢evredeki doku ve
organlarin korumasi i¢in kii¢iik tutulmalidir. Gilinlimiizde kullanilan ileri teknoloji
RT cihazlar1 PTV ¢evresindeki saglikli doku ve organlari daha iyi koruyabilmek igin
verilen marjlart kiigiik tutma imkani1 vermektedir. PTV hacmine verilen marjlarin
kiiciilmesini saglayan; sabitleme araglaridir. Kullanilan bu sabitleme araglar1 hastaya
uygun olmast gerekir. Ayni zamanda kullanilan bu araglarin gilinliik hasta
pozisyonlarinda tekrar kullanilabilir olmas1 gerekir. Tedavide kullanilacak sabitleme
araclan ciltte bolus etkisi olusturup cilt dozunu artirabilir, hedef hacme verilmek
istenen dozu diistirebilir ve homojen doz dagilimini degistirebilecek farkli maddeler
icerebilir. Hastaya recete edilen dozu dogru uygulayabilmek igin, sabitleme
araclarinin kalite kontrolleri diizenli olarak yapilmalidir. Sabitleme ve diger destek
araclar tedavi esnasinda hastaya dogru doz ve rahat bir pozisyon, ¢alisanlara gilinliik

setup kolaylig1 saglamalidir.
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1.1.8 Radyoterapi

TVCEI yiizeysel lezyon tedavisinde faydalidir, birkag¢ santimetre sonra hizli bir doz
disiisti ile yiizeysel bolgede yiiksek doz avantajina sahiptir. TVCEI tiim viicut
cildine radyoterapi uygulamak i¢in en yaygin olarak kullanilan tekniktir. MF
tedavisinde TVCEI ile yiiksek yanit oran1 ve tam yanit gosterilmistir (Nien, 2023).
TVCEI i¢in 6ngoriilen doz arastirilmistir (Lo, 1979). Avrupa Kanser Arastirma ve
Tedavi Orgiitii Konsensusu’na gore, denenen bir hedef igin fraksiyon basma 1 Gy,
toplam 30 ila 36 Gy'lik bir doz 6nerilir ve govdenin 4 mm derinliginde en az 26 Gy
olmast istenir (Jones, 2002). TVCEI'nin dikkat edilmesi gereken bazi hususlari
vardir. Bu hususlar; sinirli alan boyutu, diizensiz viicut ylizeyi doz dagilimi ve
kendiliginden korumali gibi hususlardir. RT merkezlerinin ¢ogunda elektron 1sinlar
lineer hizlandiricilar araciligiyla iretilir ve iletilir. Bununla birlikte lineer
hizlandiricinin ¢ok yaprakli kolimatoriiniin maksimum alan agikligi 40x40 cm olup
tlim insan viicut yiizeyini kapsayacak kadar biiyiik degildir. SSD mesafesini artirmak
1sinlama alan1 boyutunu etkili bir sekilde artirabilir. RT merkezlerinde 1sinlanacak
alani genisletmek i¢in SSD mesafesi artirilarak bu sorun giderilmeye ¢alisilir. TVCEI
yiizeysel cilt lezyonlar1 i¢in uygun olan yiizeysel bolgede, yiizeyin birka¢ santimetre
altinda hizla azalan bir doz biriktirir. TVCEI i¢in en yaygin olarak uygulanan
elektron 1511 enerjisi 6 MeV'dir. Ideal bir elektron 15111 dozunu yiizeyde dagitmak
i¢in, elektron 1511 yoniine dik bir konuma sahip diiz bir hedef ylizeye ihtiya¢ vardir.
Bununla birlikte piiriizlii deri yiizeyleri, eklemlerin altinda katlant1 alanlar1 ve diiz
yiizeyler olmayan g¢evresel deri bolgeleri tek tip doz dagitimini zorlastirir. Piirtizli
cilt yiizeyine ek olarak, cevresel viicut derisini kaplamak i¢in farkli yonlerden
1sinlamalar gerekir. Ek alan-kavsak dozu, cilt dozu dagilimimin karmagikligini artirir.
Doz dagiliminin homojenligi gatkromatik filmler, termoliiminesans dozimetreler ve
Monte Carlo hesaplamalar1 araciligiyla incelenmistir. TVCEI’da cilt dozu
homojenligindeki degiskenlik bildirilmistir (Nien, 2023). Insan viicudu cilt yiizeyinin
cevresel ve ¢ok katli dogasiin ortaya ¢ikardig: zorluklarin iistesinden gelmek igin
cesitli duruslar, 151 enerjileri ve tedavi alanlariyla bir¢cok teknik arastirilmistir
(Anacak, 2003). TVCEI icin en yaygin olarak uygulanan teknikler, cilt ylizeyinin
maruz kalmasini en list diizeye ¢ikarmak i¢in hastalarin farkli yonlere bakan belirli
duruslar almasini gerektiren Stanford alt1 ikili alan teknigi ve rotasyonel toplam cilt

elektron 1sinlamasidir. Bu 6zel duruslar, hastalarin tiim viicut derisinin kaplanmasini
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saglamak i¢in radyoterapi sirasinda cilt kivrimlarini uzatmasina ve diizlestirmesine
olanak tanir (Heumann, 2015). Bu teknige ragmen, kendi kendini koruma, memelerin
alt ylizeyi, perine, penisin ventral ylizeyi ve ayak tabanlar1 dahil olmak {izere yetersiz
doz bolgelerine neden olabilir (Kumar, 1977). Sonug¢ olarak, TVCEI dozu belirli
alanlarda %32 ila %124 arasinda degisebilir ( Weaver, 1995).

HT, tiim viicut 1s1nlamasi1 (Ferrer, 2021; Hui, 2005; Kelly, 2014) veya toplam kemik
iligi 1s1nlamas1 (Aydogan, 2006; Chiara, 2019; Shueng, 2009) icin alternatif bir
yaklagim saglamak {izere son derece uygun doz dagilimlari saglayabilen benzersiz
bir kizak mekanik tasarimma sahip rotasyonel yogunluk modiilasyonlu bir
radyoterapi cihazidir (Nien, 2023). Sanal bolus, tam blok ve yon blogu teknikleri gibi
0zel tasarimlarla HT, geleneksel foton 1sin1 radyoterapisine kiyasla risk altindaki
organlar etkili bir sekilde korurken, digbiikey veya icbiikey sekilli hedeflere yiiksek
uyumlu doz dagilimina sahip foton isinlart saglamaktadir. Ek olarak teknik,
hastalarin uzun tedavi donemlerinde daha iyi destekle rahat ve dogru bir pozisyonda
kalmalarini saglar. Birka¢ calisma, HT'nin gdgiis duvar1 ve kafa derisi gibi dairesel
hedef tedavi alanlar1 i¢in uygun bir ara¢ oldugunu gostermistir (Cuccia, 2017;
Hardcastle, 2008; Katayama, 2014; Shiau, 2014; Suzuki, 2021; Takenaka, 2019;
Yeh, 2020). Dogru doz hesaplamasi ve tomoterapi uygulamasi da dogrulanmistir
(Ferrer, 2021; Hardcastle, 2008, Song, 2015). Bu nedenle, HT'nin toplam cilt
1sinlamasinda kullanimi arastirilmistir ve ¢esitli teknikler bildirilmistir, TVCHI
(Hsieh, 2013; Lin, 2013), tiim derinin sarmal ark radyoterapisi Hsieh (2019) veya
toplam cilt sarmal tomoterapisi Schaff (2018), sarmal cilt radyasyon tedavisi
Kitaguchi (2021) ve sarmal yogunluk ayarli radyasyon tedavisi Buglione (2018)
tarafindan calisildig1 bildirilmistir (Nien, 2023). MF tanis1 konan hastalarda TVCHI
sadece kiiratif tedavi i¢in degil ayn1 zamanda palyatif tedavi i¢in de uygulanir (De
Bari, 2016; Yonekura, 2022). MF tedavisinde geleneksel doz 26 Gy-36 Gy
seviyesindedir. 20 Gy orta doz seviyesi (Haraldson, 2019; Kitaguchi, 2021; Okuma,
2017), 10-14 Gy diisiik doz seviyesi (Okuma, 2016) ve 4 Gy cok diisiikk doz (De
Bari, 2016) dahil olmak iizere klinik uygulamalarda recete edilen dozlar farkh
olabilir. Genel yanit oran1 %100 olarak bildirilmistir. Tedavi tamamlandiktan sonra
hastaliksiz siirenin 2 ay ile 1,5 yil arasinda degistigi goriilmiistiir. Hem ciltle ilgili,

hem de sistemik yan etkiler bildirilmistir. Total cilt sarmal tomoterapisinde kemik
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iligi baskilanmas1 dikkatle degerlendirilmelidir (Nien, 2023). Foton 1sinlarinin cilt
koruyucu etkisi, cilt hedeflerinin 1sinlanmasinda doz dagilimina dikkat ¢eker. Hedef
hacim i¢in regete edilen dozun % 90.8 - % 110.2'si ile sarmal tomoterapi i¢in yiizey

alanina miitkemmel bir homojen doz dagilimi1 bildirmistir (Piotrowski, 2009).

RT’de kullanilan iyonlastirici radyasyonlar, ortamdan gectiginde o ortama enerji
aktarir. Maddeden gecen bu iyonlagtiricit radyasyon, maddenin molekiiller baglarin
koparip maddenin yapisinda degisikliklere neden olur. Radyasyon canli hiicre
deoksiriboniikleik asit molekiiliine direkt ve indirekt olarak etki eder. Direkt etkide
radyasyon canli hiicrenin DNA molekiillerine etki eder. Iyonlastirici radyasyon
maddeden gecerken maddeye aktarilan enerji, elektronu bulundugu yoriingeden
koparmak i¢in yeterli ise bag kopmalar1 meydana gelir. Bu bag kopmalar1 tek veya
cift bag kopmalar1 seklindedir. Canli hiicre tarafindan tek bag kirilmalari cogu zaman
onarilabilirken, c¢ift bag kirilmalar1 hiicreyi 6liime gotiirebilir. RT’de uygulanan
tedavi dozlar1 hiicre DNA’sinda hasara sebep olur. Olusan hasar1 hiicre onarabilirse
standart yasam aktivitsini yerine getirebilir. Olusan hasar1 hiicre onaramiyorsa
standart yasam aktivitesini yerine getiremeyeceginden hiicrenin 6liimiiyle sonuclanir.
Uygulanan dozlarin miktar1 artik¢a hasar tamir edilemediginden hiicre cogalmasi
durur ve bunu sonucunda hiicre 6liir. Indirekt etkide; radyasyon canli hiicre
molekiillerine enerjisini aktardiktan sonra serbest kalan elektronlar su molekiilleri ile
birleserek pozitif ve negatif yiiklii su molekiilii olusturur. Bu pozitif ve negatif
iyonlar hidrojen atomuyla birleserek serbest radikalleri meydana getirir. Bu serbest
radikaller DNA’ya etki ederek molekiil hasar1 olusmasina sebep olur. Radikaller
diger molekiillerle reaksiyona girmek icin oldukca reaktiftirler. Indirekt etkilesme
fiziksel, fiziko-kimyasal, kimyasal ve biyolojik dort farkli evrede olusur. DNA
ciftlenmesini durdurup yeni hiicrelerin olusmasina izin vermeyerek biiylimeyi
durdurur. Boylece tedavi yaniti elde edilmis olur. Indirekt etkide bu evrelerin

meydana gelis sirasina gore;
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1.1.8.1 Fiziksel evre

Indirekt etkilesimde radyasyonun madde ile etkilestigi ilk evredir. Bu evrede
radyasyon maddeden gecerken maddenin atomu veya elektronlariyla etkileserek
iyonlasma ve uyarilma meydana getirir. Etkilesim siireci bu asamada 10™° — 10™"?
saniyedir. Gelen foton + H,O — H,O" + ¢ meydana gelen reaksiyonda suyun
pozitif yiiklii iyonu ile negatif yiikli elektron olusur. Etkilesim sonucu olusan
elektron ortamdaki su molekiilii ile etkileserek; e + H,O — H,O gibi bagka su

molekiilii meydana getirir.

1.1.8.2 Fizikokimyasal evre

Gelen foton canli hiicrelerde bulunan su molekiilii ile etkileserek OH™ serbest
radikalini meydana getirir. Meydana gelen bu radikaller diger su molekiilleri ile
etkileserek DNA hasarl meydana getirir. Bu etkilesim icin gerekli olan siire 10™'* —
107 saniyedir. Bir 6ceki asamada olusan pozitif ve negatif yiiklii su molekiilleri;
H,0' — H' + OHve H,OO — H + OH  seklinde iyon ve serbest radikaller

olusur.

1.1.8.3 Kimyasal evre

Bu asamada meydana gelen radikallerin disg yoriingesindeki serbest elektronlar ile
diger molekiillerin dis yoriingelerindeki serbest elektronlar biraraya gelerek kararli
molekiiller olusturur. Serbest radikaller hiicre DNA sarmalinda hasarlar meydana
getirir. Bu hasarlar bazen DNA’da bulunan polimeraz enzimleri ile tamir edilir.
Tamir olaymi yapamadigi durumda ise hiicre boliinme 6zelligini kaybeder.
Boliinemeyen hiicre hayati fonksiyonlar1 yerine getiremez, bu durum olim ve
mutasyon ile sonuglanir. Bu evrenin meydana gelmesi birkag¢ saniye ile birkag saat

arasinda devam edebilir. Ortamda bulunan serbest radikaller birleserek;
OH + OH — H,0; ve H + H — H, H,0, Hidrojen peroksit ile

H, hidrojen gaz1 gibi molekiiller olusur. H ve OH serbest radikalleri ¢ok kisa dmiirlii

olduklari i¢in, H hiicredeki O, molekiilii ile birleserek hidrojen dioksit (HO,) olusur.
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1.1.8.4 Biyolojik evre

Bu evre yeni hastalik olusumu, hiicrede geri doniisiimii olmayan kalic1 degisiklikler,
hiicrenin hayati fonksiyonlarinin durmasi, dokulardaki erken ve gec¢ etkilerin
olusumu ve radyasyonun hastalik kontrolii gibi 6nemli sonuglarin gergeklestigi
evredir. Etkinlik siiresi, tedavinin basindan baglayip tedavi bittikten sonra bile

yillarca devam eder.

Hiicrenin biiyilk c¢ogunlugu sudan meydana geldiginden radyasyon tedavisi
uygulandiginda hiicredeki su molekiiliine enerji aktarmasi sonucu serbest radikaller
meydana gelir. Olusan bu radikaller hiicrenin hayati fonksiyonlarini yerine
getirmesine izin vermeyerek hiicrenin hasar gormesini saglamig olur. Bu sekilde

yapilan etkiye radyasyonun indirekt etkisi denir. Direk ve indirek etki Sekil 1.8°de

verilmigtir.
indirekt Etki

=

RadyasyonLLL
Su
‘S Hasar
Serbest
Radikal \/\,\%7 : /W’Hasar
: Radyasyon

Direkt Etki

Sekil 1.8 Radyasyonun direkt ve indirekt etkisi

Radyasyonun canli hiicre ile etkiesmesi sonucunda hiicrede letal, subletal ve
potansiyel letal hasar olmak {izere lic farkli hasar meydana gelir. Letal hasar,
genellikle radyasyonun direkt etkisi ile meydana gelen hasardir. Bu hasalar tamir
edilemediginden hiicrenin 6liimii ile sonuglanir. Subletal hasar, radyasyonun dolayl
etkisi sonucu olusan hasarlardir. DNA zincirindeki tek zincirin hasar gormesi

neticesinde meydana gelen ve birkag saatte tamiri yapilabilen hasarlardir. Potansiyel
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letal hasarda ise hiicre boliinmesinin oldugu esnada 6ldiiriicii iken, hiicre boliinmeyi
durdurdugunda hasar géren bdlgenin onarimini yapilir. Radyasyona karst meydana
gelen tedavi yaniti; bireysel olarak hiicrenin radyosensitiv olusu, dokunun genel
yapisal 6zellikleri, dokuyu olusturan hiicrelerin bir araya gelme sekli gibi bazi farkl
ozelliklere baglidir. Doku ve organlart meydana getiren bu farkliliklar sebebiyle
biyolojik cevap da farkli olur. Bu farkli 6zellikler ayn1 dozlarda farkli dokularda
meydana gelen farkli timér yamitim1 aciklar. Tedavi sadece hastalikli doku ve
organlara uygulanabilseydi yeterli yiiksek dozlara c¢ikilip tiimoérleri tamamen yok
etmek miimkiin olacakti. Ancak normal dokulardan ayri bir sekilde RT uygulamak
miimkiin degildir. Bu nedenle RT’de hedef hacme maksimum doz verilirken saglikli
doku ve organlara minimum doz vermek amaglanmaktadir. Bu tedavi sekliyle
hastalikli bolgeye maksimum doz verilerek hastalik lokal kontrol altina alinmaya
calistimaktadir. flerlemis teknolojiye ragmen giiniimiizde RT’ nin saglikli doku ve
organlarda olusturdugu hasarlar tamamen ortadan kaldirilabilmis degildir. Buna
karsilik hedef hacimde DNA sarmalinda olugsan bag kopmalarin1 onarma yetenegi
kalmamistir. Bunun bir sonucu olarak ¢evre normal dokular daha ¢ok radyasyona
direngli olarak kabul edilmektedir. Kiir elde etmek i¢in verilen radyasyon tedavisinde
hastalikl1 hiicreler ve normal doku hiicreleri arasindaki tamir mekanizmasinin farkl
olusundan dolay1 toplam tedavi dozu fraksiyonlar halinde verilir. (Hall 1988). Hedef
hacimde daha iyi hastalik yanit1 elde etmek, saglikli doku ve organlarda ge¢ yan
etkileri en aza indirgemek i¢in fraksiyonasyon semalar1 Sekil 1.9°da gelistirilmistir.
Normal lineer-kuadratik modele gore tedavinin fraksiyone olarak verilmesi ile iki
fraksiyon arasinda gecen zamanda tamir edilebilir hasarlarin gercgeklestigi kabul
edilir. Yapilan islemde istenilen sonucu almak i¢in hastaligi olusturan hiicrelere gore

tedaviler belirlenmeli ve tedavinin zamaninda tamamlanmasi 6nemlidir.
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Sekil 1.9 Fraksiyonlar arasinda hiicrelerin yeniden ¢ogalmasi

Kanser ve saglikli doku arasindaki radyasyon duyarliligi farki 1sin tedavisinde
avantaj ve dezavantaji belirler. Bu da “terapotik oran” olarak adlandirilir. Barsaklar
gibi radyasyon duyarlilig1 yiiksek olan normal dokular tedavi edilecek bdlgenin igine
girdiginde bu oran diiser ve toksisitede artis gozlenir. Normal sartlarda dogru tedavi
verilebilmesi i¢in Sekil 1.10’da tiimor ve normal doku grafiklerinin birbirilerinden

uzak olmasi gerekir.

g
J

Tumér kontrol veya normal
doku hasar olasiligi (%)

o

Radyasyon dozu (Gy)

Sekil 1.10 Terapdtik oran. Tiimdr kontrol ve normal doku hasar olasilig
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Hastalikli hiicrelerin verilen dozdan etkilenmesi, fraksiyon basina tayin edilen doz,
doz hizi, hastalikli bolgeye transfer edilen enerji, oksijen orani ve total uygulanan
doz gibi oOzelliklerle iligkilidir. Toplam dozun yiikseltilmesi ile tedavi yaniti artar,
fakat saglikli dokularda toksisite miktarinda artisa neden olur. RT*de kanserin konrol
altina almmas1 ve saglikli dokulardaki tahribatin miktar1 arasindaki ol¢ii
kagirilmamalidir. Tedavi i¢in uygulanacak radyasyon miktar1 ile baglantili olarak
Sekil 1.10°daki grafiklerin arasindaki uzaklik fazla olmalidir. Hastalifi gdsteren
grafik sola, KO’lardaki hasar1 gosteren grafik saga ¢ekilerek terapdtik oranin daha
biiyiilk olmasi saglanir. Bu iki egrinin yakiligi hastaliin radyasyona direncli

oldugunu, aradaki mesafenin fazla olmasi radyasyona duyarliligin1 gosterir.
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2. ONCEKI CALISMALAR

Wang (2023) yaptiklar1 ¢alismada sol ve sag parotis, sol ve sag akciger, sol ve sag
bobrek, sol ve sag meme, kalp, karaciger, mide, agiz boslugu ve hipofiz gibi risk
altindaki paralel organlarin ortalama dozlarini sirasiyla 25.07+5.81 Gy ve
25.44+5.75 Gy, 5.36 £1.96 Gy ve 5.26 £2.18 Gy, 6.94 + 3.44 Gy ve 7.41 +3.68 Gy,
25.15+£5.08 Gy ve 25.92+4.20 Gy, 5.66 £3.26 Gy, 6.16 £5.65 Gy, 3.46 £0.55 Gy,
11.42+£8.92 Gy ve 3.51 £0.56 Gy oldugunu bildirildi. Sol ve sag lens, sol ve sag
optik sinir, optik kiazma, beyin sap1, ince bagirsak ve omurilik gibi risk altindaki seri
organlarin maksimum dozlarinin sirastyla 8.67 Gy ve 8.68 Gy, 22.66 Gy ve 20.32
Gy, 3.02 Gy, 2.73 Gy, 2.73 Gy ve 6.21 Gy oldugu bildirildi. MF tedavisi i¢in recete
edilen doz, tedavi hedefine bagli olarak biiyiik dl¢iide degisebilir ve palyatif tedavi
icin 15-20 Gy yeterlidir. Bununla birlikte, son arastirmalar, 10-20 Gy i¢in tam
remisyon oraninin yalnizca %55 oldugunu, 30 Gy veya daha fazla bir dozun ise
%94'liik bir tam remisyon orantyla sonuclanabilecegini gostermistir. Bununla
birlikte, siddetli akut faz yanitlarindan kaginmak icin genellikle tek bir tedavi kiirii 36
Gy'yi gegmemelidir. Kutan6z lenfoma i¢cin EORTC, 6-10 hafta boyunca 30-36 Gy'lik
bir regete dozu Onermektedir ve en az 26 Gy, merkezi eksen boyunca 4 mm
derinlikte derinin koni seklindeki bir bolgesine uygulanmaktadir. Bununla birlikte,
diisiik doz modeli, daha kisa tedavi siiresi ve daha diisiik toksisite etkileri nedeniyle
son yillarda popiilerlik kazanmaktadir. Bu ¢alismada, 24 fraksiyonda 24 Gy'lik recete
edilen bir doz secilmistir. Regete edilen doz ve fraksiyon sayisit se¢imi, hastanin
genel durumuna gore yapilmalidir. Genel olarak, deriden mesafe azaldikca toplam
viicut kemik iligi dozu kademeli olarak artti, ancak tim KO dozlar klinik olarak

kabul edilebilir tolerans araligindaydi.

Wang (2022) uygun parametrelerin klinik se¢imlere rehberlik etmesini, plan
kalitesini ve etkinligini optimize etmek i¢in HT ile TVCHI’y1 etkileyen faktorleri
arastirdiklarin1 bildirdi. TVCHI alan altt MF hastast retrospektif olarak secildi.
Yiizeysel dozu artirmak i¢in 5 mm kalinhiginda dalgic kiyafetleri BT taramasi
sirasinda biitiin hastalara giydirildi. Doz recetesi total 24 Gy 20 fraksiyonda ve
haftada 5 kez olacak sekilde belirlendi. Yardimci yapilar, planlama sirasinda

tamamen bloke edildi; alan genislikleri 5 ve 2,5 cm, pitch 0,287 ve 0,215,
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modiilasyon faktorleri 4 ve 3 iken diger parametrelerin sabit tutuldugu bildirildi. Son
olarak, PTV ve yardimci yapilarin doz parametrelerinin yani sira 1ginlama siiresi ve
gantry periyodu karsilastirilip analiz edildi. Yardimci yapilar, 3 cm'nin {izerinde PTV
mesafesi ile tamamen bloke edildiginde, PTV'nin ortalama dozu, CI ve HI klinik
gereklilikleri karsiladi. PTV mesafesi kademeli olarak arttik¢a, asir1 radyasyon alan
normal doku hacmi buna bagl olarak artarken tedavi siiresi azalir. TVCHI yapilacak
olan hastalarin plan hazirlig1 esnasinda PTV mesafesinin onemli bir faktér oldugu
bildirildi. Bu nedenle, planin kalitesini ve verimliligini optimize etmek ic¢in bu
faktorleri kapsamli bir sekilde dengelemek gerekir. Ayrica, farkli modiilasyon
faktorii (MoF) ve pitch degerlerinin sonuglar {izerinde bariz bir etkisinin olmadigi

bildirildi.

Yonekura (2022) TVCEI genellikle T2 veya T3 MF hastalarina uygulanmistir. Navi
(2011) konvansiyonel bir dozda (=30 Gy) TVCEI ile tedavi edilen T2-3, NO-1, MO
ve B0 hastalig1 olan MF'li 180 hastay1 analiz etti. T2 ve T3 hastalig1 olan hastalarda
tam klinik yanit oranlar1 %75 ve %47 ve medyan hastaliksiz sag kalim sirasiyla 2,4
ve 0,8 yildi. Diistik doz (12 Gy) TVCEI’da toksisiteyi azaltmak i¢in kullanilmistir,
ancak yanit oranmin geleneksel doza gore daha diisiik oldugu bildirilmistir.
Calismalarin da MF tedavisinde kullanilan TVCEI icin gereken siire, hastalara
fiziksel yiik getirmesi ve tek tip dozimetri saglamadaki zorluklar getirmesi nedeniyle
Japonya’da nadiren uygulandigi belirtilmektedir. Bu zorluklardan dolay: elektron
tedavisine bir alternatif olarak sunulan HT birka¢ dozimetrik ve tedavi avantaji
sunabilir. Bunlar gelistirilmis doz homojenligi, cakismayan alanlar, rahat sirtiistii
pozisyon gibi dzellikler sunabilir. HT nin bir diger avantaji da hastalar lizerindeki
fiziksel yiikii azaltmaktadir. HT X-iginlar1 kullandigi i¢in derin organlara doz
ulagabilir. TVCHI, TVCEI ile karsilagtirildiginda derine daha fazla niifuz eden X-
1sinlar1 kullanir ve tomoterapi sistemi doz homojenliginde iyilestirmelere izin verir.
Plan tedavi siiresince gozden gecirilebilir. MF'li hastalarda TVCHI'nin sonuglari
hakkinda kapsamli raporlar bulunmamakla birlikte teorik olarak TVCEI’dan daha
etkili olmasi beklenmektedir. Tedavi plan1 olustururken risk altindaki organlarin ve
PTV’nin maksimum ve minimum dozlar1 DVH ile degerlendirilir. Dokuz niikssiiz ay
ve 32 tedavisiz ay ile iyi bir tedavi kursu saglandi. Sistemik tedaviye kiyasla

TVCHI'nin avantajlari, iyi yanitlarin ve daha wuzun terapisiz donemlerin
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beklenebilmesidir. Hastada tam yanit elde ettikleri bildirildi. Hastada TVCHI ile
daha oOnce bildirilenden daha uzun yanit siiresi yasadi. Tedavi uyguladiklar1 bir
hastada, tedaviyi tamamladiktan 14 giin sonra myelosupresyon ile derece 4
notropeni, derece 2 anemi ve derece 4 trombositopeni yasandi. Myelosupresyon
TVCHI'nin en dikkate deger komplikasyonudur, ancak HT MF’li hastalar i¢in umut

verici bir tedavi secenegidir.

Kitaguchi (2020) TVCEI ile karsilastirildiginda, TVCHI hastalarda yatarak
radyasyon aldiklar1 ve daha kisa siire ¢iplak olduklar1 i¢in neden olduklari fiziksel ve
psikolojik sikinti agisindan daha dstiindiir. Saglik calisanlar1 ayrica TVCHI'nin
azaltilmis karmagikligindan ve belirsizliginden yararlanir. TVCHI'nin doz dagilima,
tedavi planlama sistemi iizerinde goriintiilenebilir ve rutin is kisitlamalar1 dahilinde
yapilabilir olmasi, TVCHI’nin hazirlanmasi ve dogrulanmas1 TVCEI’ya gore daha
kolaydir. TVCHI'nin yanit oraninin milkemmel oldugu ve homojenliginin TVCEI ile
karsilastirildiginda kabul edilebilir oldugu bulunmugstur. Ancak bu, hastalarda
mutlaka iyi bir klinik ilerleme saglandigi anlamina gelmiyordu. TVCHI ayrica
kavsak alanina daha fazla 6zen gosterilmesi ve kritik organlarin maruz kaldigi daha
yiiksek ve daha derin dozlar gibi sorunlari da gdsterir. TVCHI'nin tamamen ideal
olmadigimi ve TVCEI'nin tiim viicudu kaplayan deri 1sinlama i¢in standart yontem
olarak kabul edilmesi gerektigini bulduk. Bununla birlikte, TVCHI, bas derisi, boyun
ve tiim bacaklar gibi elektron 1g1n1 alanlar1 kullanilarak kaplanmasi zor olan digbiikey
sekilli veya genis cilt alanlar1 i¢in giivenli ve kullamishdir. Bu ¢alismanin
sinirlamalart arasinda kii¢iik bir 6rneklem biiytikligi kullanilmasi, kontrol grubunun
olmamasi ve geriye doniik hasta verilerinin az olmasi sayilabilir. Eslik eden sistemik
ilag tedavilerinin, topikal ilaglarin ve hafif tedavilerin etkisini dislayamadik. Ayrica
kullanilan kisa takip stireleri ile yanit siiresi ve ge¢ etkiler belirsizdir. Govde ve kol
derisinin TVCHI'nin bir sonucu olarak kemik iliginin siddetli baskilanmasi, olasi
herhangi bir kiiciik palyatif yarari hakli ¢ikarmaz. Bununla birlikte, TVCHI, bas ve
boyun derisinde ve/veya cift tarafli bacaklari etkilenen hastalarda yararlidir. TVCEI
hala primer kutandz lenfomal1 hastalarda tiim viicut cildinin 1g1nlanmasi i¢in standart
yontem olarak diisiiniilmelidir. Toplam 6 hastaya uygulanan bu tedavi tekniginde tam

yanit elde ettiklerini bildirdiler.
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Hsieh (2019) yilinda yaptiklart ¢alismada “Simultaneous integrated boost Helical arc
radiotherapy of the total skin (SIB HEARTS)” teknigini kulandilar. SIB teknigi,
ardistk tedavi planlar1 yerine tek bir tedavi seansinda farkli doz seviyeleri
kullanilarak farkli hedeflerin planlanmasina ve 1sinlanmasina olanak tanir. SIB-
HEARTS'ta kullanilan alan genisligi, pitch faktorii ve MoF’nli sirastyla 2,5 cm,
0,215 ve 2,8 olarak bildirdiler. Hastaya 13 Haziran 2017'den 3 Temmuz 2017'ye
kadar 15 fraksiyonda tiimore 21 Gy ile total cilde 15 Gy verildi. Timor tiim viicutta
progresif olarak geriledi. Viicudun belirli bolgelerinde regete edilen dozdan
sapmalar, TVCEI kullanilarak %32 ila %124 ve TVCHI'da %95,7 ila %123,8
arasinda degismektedir. SIB-HEARTS tekniginde, lezyonlardaki ve toplam derideki
gercek yiizey dozu, recete edilen dozun sirasiyla %120 ila 133" ve %93 ila 1540
arasinda degisiyordu. HEARTS rejimleri, dozlar1 KO'lara ve BM'ye basarili bir
sekilde diisiirdii ve TVCHI teknigi ile ayni tutarli tekdiizelik ve uygunlugu sagladi.
SIB-HEARTS aynmi anda tiim deriye ve biliylimiis timdrlere farkli dozlar verir.
TVCEI'nin cilt yiizeyi boyunca homojen olmamasi yaklasik %15'tir. SIB-HEARTS,
TVCEI tekniginde elestirilen homojensizligin iistesinden gelebilir ve gelecekte diger
klinisyenlere rehberlik edecektir. Saglayacag: kolayliklar BT simiilasyon hazirliklari,
doz kisitlamast ve KO'lar i¢in referanslar gibi klinitk uygulamada 1yi bir
tekrarlanabilirlik saglar. Bu ¢alismada Hsieh (2019) bir hastada bu teknigi

uyguladiklarini ve tam yanit elde ettiklerini bildirdi.

Haraldsson (2019) MF, esas olarak kutanéz dokuyu etkileyen, Non-Hodgkin T
hiicreli lenfomanin nadir bir formudur. Erken klinik semptomlar, siirli plaklar ve
daha sonra siddetli kagintiya neden olabilen tiimorler, yaygin iilserasyon ve sistemik
tutulum ile karakterizedir. Birkag tedavi yontemi olmasina ragmen higbiri uzun siireli
remisyon saglamaz ve bu nedenle tedavi, uzun sag kalim siiresine ragmen genellikle
palyatif olarak kabul edilir. MF 1960'lardan beri radyoterapi ile tedavi edilmektedir.
TVCEI bugiin standart tedavi olarak kabul edilmektedir. Geleneksel olarak, 6—10
hafta boyunca 30-36 Gy'lik bir recete dozu Onerilmistir, fakat son zamanlarda
kademeli kisa stireli palyasyon i¢in 10-12 Gy kadar diistik dozlar kullanilmistir. Daha
diisiik doz rejimlerinin iki ana avantaji vardir; tedavi siiresi daha kisadir ve yeniden
1s1nlamaya izin veren yan etkiler daha diisiiktiir. Cildin miimkiin oldugu kadar genis

bir alanin1 kaplamak i¢in, TVCEI’da hasta doner bir platform tiizerinde ayakta
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dururken veya bir 151n indirgeyici kullanilarak 3-8 m'lik genisletilmis bir kaynak-cilt
mesafesi (SSD) ile birkac sabit pozisyonda uygulanir. TVCEL kisa siireli iyi bir
remisyon ve bildirilen az sayida ciddi yan etki vakasi sunar. Ancak, bu teknikle tiim
kutanéz dokuyu 1sinlamak miimkiin degildir ve birkag yama alanina ihtiya¢ duyulur,
bu da alan kavsaklarinda asir1 ve disik doz ile ilgili sorular1 giindeme getirir.
Alternatif bir tedavi segenegi, yatakli translasyon ve siirekli gantri rotasyonunu
birlestiren bir teknik olan TVCHI’dir. Bu teknikle 135 cm'ye kadar olan bir alan tek
seferde 1sinlanabilir. Daha uzun hedeflerin tedavisi, alanin boliinmesini gerektirir,
ancak yine de bir kerede tiim cildin tedavi edilmesine izin verir. TVCHI i¢in hasta
tiim tedavi boyunca ayakta durmak yerine sirtiistii yatabilir. Bu teknik, tiim cildin
elektron tedavisi yetenegi olmayan merkezler i¢in degil, ayn1 zamanda cildin kismi
1sinlanmasi i¢in de degerli olabilir. Daha 6nce TVCHI hakkinda birkag ¢alisma rapor
edilmistir. Sonug¢ olarak, verilen doz, ol¢iilen tiim pozisyonlarda planlanan dozla
genel olarak iyi bir uyum i¢indeydi ve klinigimizde kullanilan gegme orani kriterleri
(%90) smurlart igindeydi. Iki teknik karsilastirildiginda, TVCEI giinde iki kez
verilirken ellere, ayak tabanlarina ve kafa derisine ayn ek tedavi gerekmekte oldugu
bildirildi. Haraldsson (2018) yaptiklar1 ¢alimada bir hastaya total 12 Gy doz 6

fraksiyonda uygulandi ve tam bir yanit elde ettiklerini bildirdi.

Piotrowski (2009) rotasyonel TVCEI'nin daha az zaman gerektirdigini, ancak kafa
derisini ve elektron 1sinlamasi kapsaminda olmayan diger alanlar1 kaplamak ig¢in
gerekli olan ilave X-1s1n1 alanlar1 i¢in siireyi tahminlerine dahil etmedigini savundu.
Risk altindaki organlara verilen dozlar genellikle klinik olarak kullanilan doz
kisitlamalarinin  altindadir, ancak yazarlarin bildirdigi kadariyla, risk altindaki
organlara verilen dozlar TVCEI i¢in yaynlanmadigindan TVCEI ile karsilagtirma
miimkiin degildir. TVCEI’ya kiyasla TVCHI cilde yakin olan organlara biraz daha
yiiksek doz vermesi beklenir. Buna karsilik, Tomoterapi yiliksek saglamlik ve
homojen bir hedef kapsami sunmaktadir. Ayrica, bu teknik elektron tedavisinin

olmadig1 merkezlerde alternatif olabilir.

Schaff (2018) TVCEI'nin, diger tedavi modellerine direngli T, ve T3 MF’lerde etkili
bir tedavi oldugunu kanitlanmistir. Etkinligi kanitlanmig olan bu teknigin bazi

dezavantajlar1 vardir. Tedavi igin en sik kullanilan protokol, hastanin en az 30 dk
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stirebilen tedavinin tamami i¢in ayakta durmasini gerektiren Stanford teknigidir.
Heterojen bir doz dagilimi1 olmasi1 baska bir dezavantajdir. Bu nedenle daha rahat bir
pozisyon ve doz homojenligi saglamasi nedeniyle HT alternatif bir tedavi olarak
sunulmustur. TVCHI kullaniminin potansiyel faydalar1 olmasina ragmen TVCHI nin
TVCETI’ya kiyasla daha yiiksek kemik iligi dozlarina ve potansiyel toksisiteye neden
olabilecegi bildirilmistir. MF’li iki hasta TVCHI kullanilarak tedavi edildi. ilk hasta,
evre IVA2 (T2 N3 MO B2) hastalig1 olan ve kemik iligi ortalama dozu 1.66 Gy ve
V10 = %0.41 olan 8 fraksiyonda 12 Gy'lik bir dozla tedavi edilen 69 yasinda beyaz
bir kadind1. Ikinci hasta, evre I (T2 NO MO B0) hastalig1 olan 29 yasinda beyaz bir
kadindi. Kemik iligi kontur toplami tiim omurgayi, pelvisi ve femurlar1 i¢eriyordu.
Tedavi edilen iki vakanin hastalik yanit1 orta diizeyde olup kismi bir yanit belirtildi.
TVCHI ile tedavi edilen her iki hastada 4. derece trombositopeni dahil olmak iizere
siddetli kemik iligi baskilanmasi yasandi. Bu, goreceli olarak diisiik toplam regete
dozu diisiiniildiigiinde ve kemik iligi iizerinde ortalama < 2 Gy dozda bir planlama
kisitlamasina ragmen beklenenden daha siddetliydi. Bu sonuglar, TVCHT
kullanilarak tedavi edilen hastalarin miyelosupresyon agisindan yakindan izlenmesi
gerektigini ve 12 Gy'lik bir dozla tedavi edilirken bile dikkatli olunmas1 gerektigini

gostermektedir.

Buglione (2018) Stanford teknigine gore, donen bir platform tlizerinde ayakta duran
ve 6 ¢ift alanda farkli agida hastanin viicuduna dik olan biiyiik elektron alanlari, tiim
cildi tedavi etmek ic¢in kullanilir. Elektronlarin fiziksel dagilimi, hedefin ylizeyine
dik alanlarin kullanilmasini gerektirir ve i¢biikey veya digbiikey hacimlerin homojen
bir dozla islenmesine izin vermez. TVCEI ile 2 giinde (giinde {i¢ viicut pozisyonu)
tiim cilde 2.0 Gy/fraksiyon verilir ve hasta haftada 5 giin tedavi edilir. TVCEI i¢in
genel olarak hematolojik toksisite bildirilmemistir. Bununla birlikte, bu tedavi,
cogunlukla siiresi ve yeterli hasta uyumu ihtiyac1 nedeniyle basit olarak kabul
edilmez. Ek karmasiklik, dozimetrideki zorluklardan ve gerekli ekipmandan
kaynaklanmaktadir. Son yillarda geligsmis teknolojilerin kullanimu, kritik organlara ve
diizensiz hacimlere yakin hedeflerin 1sinlanmasina izin verdi. Bacaklar, kollar, kafa
derisi veya yiizdeki kutandz cevresel hedefler gibi diizensiz sekilli viicut kisimlarin
tedavi etmek i¢in IMRT ve Helikal IMRT'nin IGRT ile kullanimin1 6neren bazi

calismalar vardir. Goriintli kilavuzlu IMRT (ayrica helikal), tim kemik iligi ve tiim
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kraniospinal hacmi gibi diger karmasik hedefleri tedavi etmek i¢in giderek daha fazla
kullanilmaktadir. Primer kutan6z lenfoma igin radyoterapi farkli klinik ortamlarda
kullanilmistir. Soliter MF nodiilleri veya lokalize cilt B/T hastalig1 olan hastalarda
RT tercih edilen tedavidir. ileri evre MF-SS'nin tedavisi daha karmasiktir ve nihai
amag, hastaligin klinik remisyonunu veya stabilizasyonunu siirdiirmek ve yasam
kalitesini iyilestirmektir. Birgok ¢alisma, bir dizi lokalize lezyonu (viicudun
%5'inden daha azin1 kaplayan {ic veya dort lezyona kadar) olan hastalarda RT'nin
etkinligini bildirmektedir. Rutin olarak, bu lezyonlar kutandz ylizeye dozu %95'e
kadar artirmak i¢in bir bolus kullanilarak 6-9 MeV'lik tek bir dogrudan elektron 151n1
ile tedavi edilir. Standart regete edilen doz, fraksiyon basina 1.8-2.0 Gy'de 30,6-36,0
Gy arasinda degisir. Hastalarin %92'sinde tam yanit alinirken, niiks orani yaklasik
%30'dur. Insan viicut yiizeyinin diizensiz sekli goz dniine alindiginda tek tip bir doz
dagilimi elde etmek son derece zordur. Burada bildirilen deneyim, toplam cilt
hacmini tedavi etmek i¢cin Tomoterapinin kullanildig: farkli kritik sorunlar1 ortaya
c¢ikardi. Sorunlar ¢ogunlukla tedavi diizeni, dozimetri, planlama ve dogrulama, risk
altindaki organlara doz dagilimi, akut ve gec toksisite ile ilgilidir. Yapilan bu

calismada hastalarinda tam yanit elde ettiklerini bildirdiler.

Koylii (2015) TVCEI ile tiim viicut cilt foton 1sinlamasini karsilagtirdilar. Altr ¢ift
alan Stanford tekniginde hastalar 4 m mesafede, farkli tedavi pozisyonu ve agilarda
tedavi uygulanmaktadir. Kullanilan genis alan ve farkli agilar biitiin cildin diizgiin
doz almasini saglamak ic¢in yapilmaktadir. Bu kadar genis alan ve uzak SSD mesafesi
nedeniyle yliksek doz hizli RT cihazlart kullanilmaktadir. TVCEI’da Stanford
teknigini kullanmak i¢in tedaviye baslamadan 6nce hem hasta hemde RT cihazinda
baz1 hazirliklar yapmak gerekir. Bunlar; tedavi esnasinda gantrinin durus agilarinin
tespit edilmesi, hasta ile kaynak arasindaki uzak mesafeden dolay1 yeni derin doz
profillerinin belirlenmesi ve bu doz ayarlarinin yapilmasi, alana baglilik degerlerinin
tayini, tedavi alan derinliginin belirlenmesi, X-151n1 kontaminasyonu enerjisi ve
miktarinin 6l¢iilmesi gibi hazirliklarin yapilmasi gerekmektedir. Stanford tekniginde
hasta tedavisi i¢in giinliik 1,2 Gy’den haftada 5 giin toplam 30-36 Gy olacak sekilde
tedavi uygulanmaktadir. TVCEI tekniginde genis alan 1sinlamasi i¢in kullanilan
radyasyonun kisa menzilli elektronlar olmasi nedeniyle absorbe dozu dlgmek zor ve

karigiktir. Bu dlgtimler alinirken birgok dedektor yiiksek gradientli derin doz alanlari
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icin farkli 6l¢im sonuglart verdiginden bu 6l¢iimler icin hassas ve dogru 6lglim
aletlerinin kullanilmas1 6nemlidir. Kullanilan TVCEI tedavi tekniklerinin c¢ogu
zaman alicidir. TVCEI gerektiren hastalar genellikle ileri yasta oldugundan ve genel
durumlar iyi olmadigindan, tedavi siiresince donen bir platformda ayni1 pozisyonda
ayakta durmalari, en az yarim saat siiren bu tedavi tekniginde oldukca zordur.
TVCHI’nda ise hasta bu tedavi siiresinde sirtiistii rahat bir pozisyonda uzanarak
tedavi olmaktadir. Ayrica TVCEI i¢in oda biiylikliigli gereksinimi yaklasik 4 m
oldugundan tedavi uygulanabilirligini kisitlayabilir. Tim cilt 1sinlamasinda HT
cihaz1 kullanilarak X-iginlarinin tedavide kullanilabilecegi belirtilmektedir. Ayni
zamanda TVCEI ile ilgili literatiirdeki calismalarda karsilastirmali dozimetre

verilerinin sinirlt oldugu belirtilmistir.

Elsayad (2015) KTHL nadir goriilen bir hastalik olmasina ve randomize ¢alismalar
olmamasma ragmen, KTHL’lar icin farkli dozlarda TVCEI'nin etkinligini
degerlendirmeye ihtiya¢ vardir. Uygun bir tedavi yontemi genellikle hastaligin
evresine gore uluslararasi konsensiis kilavuzlarina gore yapilir. MF hastalarinda,
radyasyon dozlar1 arasinda yiiksek doz rejimleri lehine anlamli bir yanit orani farki
vardir. Diisiik doz rejimleri daha kisa tedavi siireleriyle geleneksel doz rejimlerinden
daha 1yi tolere edilir. Ek destek radyasyonu ve TVCEI tolere edilebilirligi, klinik
yanit i¢in olas1 prognostik faktorlerdi. Adjuvan tedavinin uygulanmasi ve radyasyon
toleransinin genel sag kalim {izerinde olumlu bir etkisi oldu. Tiim c¢alisma
populasyonunda 1yi tolere edilen radyasyon kurslarindan sonra daha yiiksek genel
yanit orani izlendi. MF hastalar1 arasinda tam yanit oranlarinda istatistiksel anlamh
farkliliklar tespit edildi. Geleneksel doz grubu i¢in genel yanit orant %92 ve tam
yanit oran1 %63, diisiik doz grubu i¢in genel yanit orant %75 ve tam yanit oran1 %25

olarak bildirildi.

Kazmierska (2014) ilgili ¢aligmalarin detayli analizi, 30-36 Gy standart doz
radyoterapinin klinik uygulamada kullanilan en etkili tedavi oldugunu gostermistir.
Objektif yanit orani, 6zellikle hastaligin daha az ileri evreleri i¢in yiiksektir. Tam
yanit orani, biraz daha diisiik olmasima ragmen, hala nispeten yiiksektir. Daha ileri
MF icin, TVCEI ¢ok iyi bir palyatif tedavi yontemi olarak hizmet eder ve kasinti,
agr1 veya pul pul dokiilme gibi semptomlarin giderilmesini saglar. Diisiik doz TVCEI

35



konusunda fikir birligi yoktur; palyatif bir tedavi yontemi olarak veya yeniden
1sinlama durumunda yaygin olarak kabul edilmektedir. Akut radyasyona bagli bir
reaksiyon olarak cildin kurumasini ve dokiilmesini, eritem, 6zellikle uzuvlarda 6dem,
asir1 pigmentasyon ve sa¢ dokiilmesini igerir. Cildin infiltrasyonu nedeniyle mevcut
cilt tlserleri, gegici epiteliyolize veya bakteriyel siiper-enfeksiyona neden olabilir.
Bu semptomlar neredeyse her zaman geg¢icidir ve ¢ogunlukla 2-3 hafta sonra azalir.
Tedavinin ikinci haftasinda akut reaksiyon yogunlasir. Ayrica, akut reaksiyon
asamasinda l0konisi ve distrofi ortaya c¢ikar ve daha uzun siire devam eder.
Semptomlarin varligr ve destekleyici bakim ihtiyact nedeniyle TVCEI ile tedavi
edilen hastalar hastaneye yatirilmaktadir. Bazi hastalarda 6zellikle daha ileri
evrelerde ortaya c¢ikan genel semptomlar miyelosupresyon ve yorgunluktur.
Tedavinin tamamlanmasindan birka¢ yil sonra hiperkeratozun yani sira hiper ve
depigmentasyon gibi radyoterapiye bagl ge¢ reaksiyonlar ortaya ¢ikar. Sik goriilen
bir diger semptom ise ter bezi atrofisinin neden oldugu hipohidrozdur. Bazi yazarlar,
yaygin lipom veya ekrin poroma gibi benign sekonder neoplazmalarin nadiren ortaya
ciktigin1  bildirmektedir. Literatiirde yer alan T2 ve T3 evrelerinin tedavi
sonuglarindaki farkliliklar ¢esitli yazarlara gére bu MF evrelerini histopatolojik ve
klinik olarak tanimlamanin gii¢liigiinden kaynaklanmaktadir. Yazarlar, tedavi
sonuclarinin  degerlendirilmesinde farkliliklara neden olabilecek lenf nodu
tutulumunun degerlendirilmesi durumunda benzer problemlerin ortaya ¢iktigini

belirtmektedir.

Hsieh (2013) calismalarinda 36 yasinda bir kadin hastaya tedaviye direngli CD4+ T
hiicreli lenfoma, T3NOMOBO ve evre IIB teshisi konuldugu belirtildi. HT ile tiim cilt
1sinlamasini 30 Gy’lik dozu 40 fraksiyonda ve 20 fraksiyondan sonra bir hafta ara
verilerek, haftada 4 fraksiyon doz regete edilerek tedavi uygulandi. Yiizey dozunu
artirmak i¢in hastaya dalgi¢ kiyafeti giydirildigi belirtildi. El ve ayak parmaklarinda
yiizey dozunu artirmak ic¢in doku esdegeri malzeme Onerdi. Ters planlamada agiri
vurusu Onlemek icin farkli bolgelerde 1,0—1,5 cm'lik varsayimsal bir bolus ayarlandi.
Aragtirma sonucunda tiim viicut derisinde iyi ve hatta %95 ila %125 oraninda
dagilmis dozlar oldugu bildirildi. Gévde kismini sabitlemek icin vakum yatak
kullanildig1 belirtildi. Bu tanili hastalarin literatiirde genellikle elektron tedavisi ile

tedavi edildigi belirtilmistir. TVCEI’nin en yaygin olarak kullanilan tekniginin 6 ¢ift
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alan olan Stanford teknigi oldugu belirtildi. Ancak literatiirde doz homojenitesi
hakkinda herhangi bir veri bulunmamaktadir. Bu durumun iistesinden gelmek igin bir
grup hastaya TVCEI ve foton isinlamanin bir kombinasyonu verilerek tedavi
edilmeye calisilmistir. HT 6zel 1sinlama teknikleri ile genis alanlar1 tedavi etme
olanagi saglar. Tim viicut 1smlamasit (TVI) ic¢in diisiik toksisite bildirilerek
uygulanabilir oldugu belirtilmistir. Bu hasta 6zelinde kullanilan alan genisligi 2.5
cm, pitch 0.287 cm ve Mof 3.5 olarak secildi. Tedavi sonucunda tiimor, daha fazla
nodiil plak olmaksizin tiim viicutta giderek geriledi. Tedavinin tamamlanmasini takip
eden iki ay boyunca derece I dermatit, mukozit, agiz kurulugu, yorgunluk ve kilo
kayb1 oldugu belirtildi. Ek olarak tedavi esnasinda derece I anemi, trombositopeni ve
derece 3 16kositopeni oldugu belirtildi. Tedavi sirasinda epiteliyoliz, flikteniil, timor
lizis sendromu, ates, kusma, nefes darligi, ekstremitelerde 6dem ve ishal gériilmedigi
belirtildi. Tedavi sirasinda veya sonrasinda anormal karaciger, bobrek ve tiroid
fonksiyonu bozuklugu belirtilmedi. Tedavi sirasinda gegici alopesi goriildii ancak 3
ay sonra kalic1 alopesi olmadan iyilesti. Hastanin viicudundaki kasintilar tedavinin
basindan sonuna kadar devam etti. Tedaviden iki ay sonra pansitopeni gelisti ancak
3. ayda I6kositopeni ve trombositopeni derece 3’e geriledi. Bazi destekleyici
tedavilerden sonra kan degerleri diizeldi ve tam bir yanit elde edildigi belirtildi. Bu
basarili tedavinin bildirilmesinden sonra TVCHI arastirma ve degerlendirme sayisi

giderek artmugtir.

Lin (2013) yilinda yeni bir tedavi teknigini arastirmak ve helikal tomoterapi (HT) ile
tiim cilt 1sinlamasi i¢in doz dagilimlarini analiz etmek i¢in antropomorfik bir fantom
kullanildi. Doz homojenligini ve kurulum belirsizligini hesaba katmak i¢in fantom
govdesinin etrafina 0, 10 ve 15 mm kalinliginda sanal bolus eklendi. Dozun tegetsel
olarak cilde verilmesi icin bir merkezi ¢ekirdek yapis1 "tam blok" olarak
belirtilmistir. TVCHI ile 36 Gy’lik doz 36 fraksiyonda recete edilerek helikal
tomoterapi ile uygulandi. Lin (2013) varsayimsal boluslarin farkli kalinliklarinin ve
cesitli gercek bolus  kalinliklarinin  katkida  bulundugu doz  etkilerini
degerlendirmistir. Hipotetik bolus arttikca ylizey dozu artar. 10 mm varsayimsal
bolus ile fantom ylizeyindeki 6l¢tim dozu, 0, 1, 2 ve 3 mm gergek bolus ile sirasiyla
recete edilen dozun %89,5', %111,4'1, %116,9'u ve %117,7'si oldugu bildirilmistir.
Doz olglimleri i¢in radyokromik filmler kullanildi. PTV hacminin %95'inden
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fazlasinin regete edilen dozun %95°ni aldig1 belirtildi. Risk altindaki organlar i¢in
hesaplanan ortalama dozlar akciger, kalp, karaciger ve bobrekler i¢in sirasiyla 4.69,
3.10, 3.20 ve 2.94 Gy’dir. TVCHI'nin ¢ogu prosediirii zaman alicidir. TVCHI
gerektiren hastalar genellikle yash ve zayif olduklarindan, ayakta duran bir hasta i¢in
uzun bir tedavi sliresinde hastanin sabit tutulmasi, dogru pozisyon verilmesi ve
giivenliklerininin saglanmasi zordur. TVCHI hastay1 sirtiistii pozisyona getirir ve
uzun siireli tedavi i¢in daha stabil ve rahat olan bir vakum yatak ile hastay:1 hareketsiz
hale getirir. Ayrica TVCEI i¢in oda biiyiikliigii gereksinimi yaklasik 4 metredir ve bu
TVCEI tekniginin kullanimint kisitlayabilir. TVCHI, biiyiikk bir tedavi odasina
ihtiyag duymaz ve oda boyutu kisitlamasi olmadan hasta tedavisini yapilabilir.

TVCHI, TVCEI yerini almak i¢in giivenilirdir.

Sarfehnia (2013) yogun kutandz tutulumu olan refrakter akut miyeloid 16semili bir
bebege ters planli sarmal tomoterapi kullanilarak toplam cilt 1smmlamasi verildi.
Teknigin uygulanabilirligini ve yilizeysel cilt seviyesinde doz tahmininin
dogrulugunu  belirlemek icin  kalite glivence testleri tasarlanmis ve
gerceklestirilmistir. Giinliik megavoltaj goriintiileme, tomoterapi plam1 uyarlamali
degerlendirme, in vivo cilt dozu Olglimleri ve kiimiilatif doz toplami, tedavinin
kalitesini ve giinliik olarak konumlandirma tekrarlanabilirligini degerlendirmek i¢in
kullanilan araclardi. Kalite gilivence kontrolleri, geleneksel elektron tedavisi
uygulamasinin miimkiin olmadigi durumlarda HT’ nin gercekten de toplam cilt
1s1nlamast i¢in kullanilabilecegini gosterdi. Optimizasyon TPS siiriim 4.0.4 yazilimi
kullanilarak yapildi. 5.0 cm'lik bir alan genisligi, 0.287'lik pitch faktorii ve 2.5'lik
MoF kullanilmistir. Daha biiylik PTV halkasinin i¢ine her biri 5 mm genisliginde
dort es merkezli halka ¢izilmistir. Bunlar optimize edici yapilar olarak iglev gordii ve
dozu kabul edilebilir bir oranda diisiirmeye zorlamak i¢in kullanildi. Bu teknige
dayali olarak, derinlikte nispeten keskin doz diisiisii ile receteli dozun viicut yiizeyine
iletilmesini saglayan yogunluk modiilasyonlu bir tedavi plan1 olusturulmustur. Tiim
cilt 1s1nlamasi i¢in HT tinitesini kullanmak, zor bir klinik soruna zarif bir ¢ozimdii.
PTV'nin 1yi bir sekilde kapsanmas1 ve 6zellikle akcigerler ve bobrekler dahil olmak

tizere risk altindaki organlarin iyi korunmasi basarildi.
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3. MALZEME ve YONTEM

Calismamizda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Ana Bilim
Dali’na 01/01/2020 ile 18/06/2022 tarihleri arasinda bagvuran MF tanili bir erkek ve
bir kadin hastanin geriye doniik simiilasyon BT goriintiileri kullanilarak TVCHI i¢in
planlar hazirlandi. Bu iki hastanin hazirlanan tedavi planlar1 PTV’lerin % 95 doz
sarmalamasi, CI, HI ve kritik organ tolerans dozlar1 agisindan incelendi. Hastalara
TVCHI yapilacak sekilde toplam 36 Gy 24 fraksiyonda giinde 1.5 Gy fraksiyon dozu
ile planlar olusturuldu. Tedavi 6ncesi Bilgisayarli Tomografi (BT) ile 4 mm aralikli
aksiyel kesit taramasi yapilarak kesitler lizerinde hedef hacim ve kritik organ yapilari
belirlendi. Normal doku tolerans dozlari dikkate alinip HT’nin YART teknigi

kullanilarak tedavi planlar1 hazirlandi.

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Ana Bilim Dali’nda bu
calismada kullanilan Bilgisayarli Tomografi (BT), MIM konturlama istasyonu,

tedavi planlama sistemi (TPS) ve HT cihaz1 gibi ekipmanlar mevcuttur.

3.1 Bilgisayarhh Tomografi

Bilgisayarli Tomografi teshis amaciyla viicudun incelenecek bolgesinin X-151n1
kullanilarak kesitsel goriintiisiinii alan radyolojik bir teshis cihazidir. BT, gantri
lizerine yerlestirilen X-151m1  tiiplinden elde edilen X-iginlarinin  olusturdugu
goriintiilerin bir bilgisayar programi araciligiyla gri tonlarda goriintii olusturma
bicimidir. BT de bir goriintii parcasi elde etmek i¢in, goriintiilenmek istenen alandan
gecen X-151m1 degerinin ne kadar zayiflatildigimi bilmek gerekir. Zayiflatilan bu
degerler, kesit diizleminin tamamini kapsayacak sekilde her taraftan X-1s1nina maruz
birakilarak olusturulan bir dizi desenin Ozel tasarlanmig bilgisayar programiyla
olusturulur. Olgiimler sonunda bulunan degerlerin hangi gri tonlara karsilik geldigi
program araciligiyla elde edilir. RT’de tedavi uygulanacak bdlgenin goriintiisiinii
almaya yardimci olacak sabitleme ve destek araglari kullanilarak hastaya rahat
edebilecegi dogru bir pozisyon verilerek BT simiilasyon goriintiisii alinir. Goriintii
almak icin hastaya pozisyon verilirken hastanin en az 10 dk hareket etmeyecegi
konforlu bir rahat pozisyon verilmelidir. Tedavi esnasinda hastanin olabildigince

hareketsiz olmasi dogru tedavi almasi i¢in 6nemlidir. Tedavi i¢in simiilasyon
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goriintiileri elde edilirken Dicle Universitesi Onkoloji Hastanesi'nde bulunan
Toshiba marka Activion model ve 1AA1012624/TAEK11106 seri numarali BT

cihazi kullanildi. Kesit araligi 4 mm secilerek goriintiiler elde edildi.

Hastaya sirtiistii pozisyonda termoplastik bas-boyun maskesi, tiim viicut Vac-Lok
yastigi, bas alt1 kopiik yastik, bas omuz baseplate, lock bar ile immobilize edilmis BT
simiilasyonu uygulandi. Sagh kafa derisinden bilateral femur orta hattina kadar 4 mm

kesit kalinliginda elde edilen BT goriintiileri HT cihazina ait MIM konturlama

istasyonuna Sekil 3.1 ve Sekil 3.2°deki gibi transvers, koronal ve sagittal kesitler

halinde aktarildi.

K128 Coronal Saglttal

Sekil 3.1 Erkek hasta icin BT transverse, koronal ve sagittal kesitler

Sekil 3.2 Kadin hasta i¢in BT transverse, koronal ve sagittal kesitler
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3.2 Mim Konturlama Istasyonu

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi binasinda bulunan (version
6.4) Mim konturlama istasyonuna aktarilan transvers, koronal ve sagittal BT
gorintiileri tizerine Radyasyon Onkologu tarafindan hedef hacim ve kritik organlar
belirlendi. Tedavi i¢in g¢ekilen BT, Manyetik Rezonans Goriintileme (MRG) ve
Pozitron Emisyon Tompgrafi (PET-CT) ile flizyon yapildi. Tedavide kullanilmak
tizere alinan BT goriintiileri ile daha once tani amaciyla alinan BT goriintiileri st
iste oturtulup kitlenin hacminde herhangi bir degisiklik olup olmadig1 kotrol edildi.
Hastanin biitiin yapilarinin ¢izildigi transvers, koronal ve sagittal BT goriintiileri
Sekil 3.3 ve Sekil 3.4’te verilmistir. Radyasyon Onkologu tarafindan belirlenen doz
recetesi, KO ve hedef hacim gibi yapilarin oldugu goriintiiler tedavi doz planinin

hazirlanmasi i¢in planlama sistemine aktarildi.

(> 9| Coronal Sagittal

Sekil 3.3 Erkek hasta icin MIM konturlama sisteminde olusturulan yapilar

Sekil 3.4 Kadin hasta i¢in MIM konturlama sisteminde olusturulan yapilar
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3.3 Tedavi Planlama Sistemi

Radyoterapide hedef ve organ dozunun degerlendirilmesinde planlama sistemi
onemlidir. Elektron 1sim1 radyoterapisi igin ¢esitli yontem ve teorileri kullanan
planlama sistemleri 1975'ten beri gelistirilmektedir. Su anda, mevcut elektron 1sin1
dozu hesaplamas1 temel olarak kalem 111 algoritmasina ve Monte Carlo
algoritmasina dayanmaktadir. Elektron radyoterapi hesaplama sistemleri, her
planlama sistemi iiretiminde doz enerjisini, alan boyutunu ve alan baglantisin1 géz
ontlinde bulundurarak hesaplama dogrulugunu gelistirmektedir (Chamberland, 2015).
Ancak, ticarilestirilmis elektron Monte Carlo algoritmasi planlama sistemlerinde
hesaplanan dozun dogrulugu sinirhi kaldigi bildirilmektedir (Ali, 2021). Planlama
sistemlerinin az gelismis olmasina ragmen, radyokromik External Beam Therapy
(EBT) filmi ve termoliiminesans dozimetri yoluyla dogrudan doz 6l¢iimii en yaygin
pratik yontemler olmaya devam etmektedir. Ancak bu dozimetreler genellikle
secilmis hastalarda ilgili bolgelere uygulanir ve gergek hasta i¢ organ doz dlgtimleri
icin kullanilamaz. Optik olarak uyarilmis liminesan dozimetri, radyofoto liiminesan
dozimetri ve Cherenkov goriintiileme gibi diger yaklasimlar gelistirme ve aragtirma

asamasinda oldugu bildirilmistir (Zhu, 2021; Wesolowska, 2017; Xie, 2020).

TVCEI'nin yiizeysel deri dozundaki degiskenlik ortaya ¢iktigi bildirildi (Antolak,
1998; Elsayad, 2017; Weaver,1995). Elsayad (2017) gore TVCEI yiizey dozu, perine
ve bilateral tabanda recete edilen dozun %0 ila %540 arasinda degismistir. Diger
bolgelerin ylizey dozu, ayakta durma pozisyonunda regete edilen dozun %46 ila
%123"i arasinda degismekteydi. TVCEI’nda kafa derisi, ayak tabani ve perine gibi
bolgeler i¢in ek elektron destegi dnerilmektedir (Jones, 2002). TVCHI veya diger
benzer teknikler i¢in, yukarida belirtilen bolgeler de dahil olmak iizere cilt bdlgesi
hedef olarak sekillendirilebilir ve planli bir homojen doz optimize edilebilir ve ekstra
alan boost 1sinlamasi olmadan tedavi edilebilir. Homojen olmayan deri dozu
dagilimima ek olarak, cinsiyet ve kilonun da TVCEI'nda doz dagilimi iizerinde
Oonemli bir etkiye sahip oldugu gosterilmistir (Elsayad, 2017). Ancak TVCEI,
hastalarin kisisel 6zellikleri goz ardi ederek tiim hastalar i¢in benzer bir yaklagim
uygulanmistir. TVCHI veya diger benzer teknikler i¢in, her bir tedavi plani, her
hastanin benzersiz BT goriintiisiine gore hesaplanir ve kisiye 6zel bir plana gore

radyoterapi verilir.
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Buna karsilik, foton radyoterapi doz hesaplamasi i¢in planlama sistemleri
olgunlagmistir ve dogru doz degerlendirmesi saglar. TVCHI veya diger benzer
tekniklerde, goriintli tabanli bir planlama sistemi ile hedef kapsami degerlendirilip

revize edilebildigi gibi, KO dozu bir bilgisayar programi ile de hesaplanabilmektedir.

Tomoterapinin ters planlama sistemi, yalnizca homojen bir hedef doz saglamakla
kalmaz, ayn1 zamanda KO'lar1 bloklayarak daha iyi bir koruma saglamaktadir.
Elektron 151nl1 radyoterapide kesin olarak tahmin edilemeyen KO’larin aldig1 doz,
tomoterapi planlama sistemi ile rahatlikla degerlendirilebilmektedir. HT goriintii
tabanli bir radyoterapi cihazidir. Isinlama hedefleri, BT goriintiileri {izerinden
konturlama yoluyla belirlenir ve dnceden 1sinlanmis bolgeler gibi istenmeyen alanlar

es zamanli olarak koruyabilir.

TPS, farkli tekniklerde tedavi doz planlamasi olusturabilen bir bilgisayar
programidir. HT i¢in TPS tasarlanirken her yoniiyle ters planlama diisiincesi
kullanilmaktadir (Brahme, 1988; Holmes, 1995). TPS’de kulanilan 1smnin demet
sayist ve 1smin uygulanacagi acilarin sisteme Onceden kaydi yapilmamistir. Bu
programi kullanan Medikal Fizik Uzmani tarafindan doz verme yontemini belirleyen
baz1 parametreler; sarmal siklig1 (pitch, P), alan genisligi (field width, FW) ve (MoF)
gibi degerlerdir. Hasta doz planina baslamadan 6nce P ve FW gibi parametrelerin
degerleri plamaya tanimlamak gerekir. Ters TPS’de convolution/superpozisyon
(C/S) doz hesaplama algoritmasi kullanmaktadir. TPS'ne 6nceden tanitilan yogunluk
tablolaria gore C/S algoritmasi ek bir is yapamya gerek kalmadan otomatik olarak
belirlenir. TPS hasta i¢in doz planlamasi yaparken yapilan bu tanimlamalar algoritma
tarafindan otomatik olarak kullanilir. PTV ve KO’lar i¢in regete edilen doz semasi
sisteme girilir, TPS’deki yazilim bunun ic¢in gerekli 151n demetlerinin siralanisini,

sayisini ve hesaplamalarini yaparak doz dagilimini olusturur.

HT TPS (version 5.1.1.6) ticari firmanin tedavi doz planlarmin olusturulmasi igin
tasarladig1 kullanigh bir ara yiize sahiptir. Hasta doz planinin olusturulma islemi,
dogrusal hizlandiricilar1 kullanan TPS’ler ile benzer 6zelliklere sahiptir. Hasta tedavi
planinin degerlendirilmesi i¢in DVH verileri kullanilir. HT TPS’de DVH hem

PTV’nin hemde KO’larin uygulanan dozdan nasil etkilendigini, grafiksel olarak
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hangi hacmin ne kadar doz aldigin1 gosterir. DVH iizerinde gordiiglimiiz degerlere
gore KO’larin dozlar1 klinik uygulamalardaki tolerans sinirlar iistiindeyse KO’lara

verilen 6nemlilik say1 degerleri yiikseltilerek tolerens sinirlarinin igine ¢ekilir.

TPS’de kullaniciya sunulan alti adet buton yer almaktadir. Bunun yaninda
hazirlanacak tedavi plan1 Tomohelikal YART modunda yapildiginda bu butonlardan
bes tanesi aktif hale gelmektedir. Eger hazirlanacak tedavi plan1 Tomodirect YART

modunda hazirlanirsa alt1 buton da aktif hale gelmektedir.

Konturlama (Contouring): 1k olarak karsimiza ¢ikan konturlama béliimiinde MiM
konturlama istasyonunda doktor tarafindan BT {izerine ¢izilen anatomik yapilar
listelenmektedir. Ayni zamanda bu konturlama alaninda Medikal Fizik Uzmam
eklemek — ¢ikartmak istedigi ek ¢izimleri burdan yapabilir. Bu boliimde Radyasyon
Onkologu tarafindan konturlanmamis ancak Medikal Fizik Uzmanin gerekli gordiigi

bazi yapilarin gereksiz doz almasini engellemek adina ek kontur ¢izebilir.

flgili Organlar (Rols): ikinci olarak karsimiza ¢ikan boliim ise PTV’lerin normal
listeden alinip iist bir listeye tasindigr boliimdiir. Ayn1 zamanda burada KO ve
PTV’lerin siralamasi yapilmaktadir. Bu listeye tasimacak birden fazla hedef hacim
varsa bu hedef hacimler arasinda en yiiksek doz tanimlanan hedef hacme en kii¢iik
numara, en diisik doz verilen hedef hacme en biiylik numara verilerek hedef
siralamas1 yapilmaktadir. Bu siralamalar dogru yapildiginda hedef hacimdeki doz
dagilimi homojen olmasi saglanir. Hedef hacimdeki bu numaralandirma dogru
yapilmaz ise bazi istenmeyen durumlar ortaya ¢ikar. Bu numaralandirma islemi i¢ ige
geemis yapilarda daha da 6nem arz etmektedir. Hem PTV’lerde, hemde KO’larda
numaralandirma sirast onemlidir. Gerek hedef hacim gerek KO’larda siralama
numaralandirilmas1 dogru yapilirsa planlama sistemi doz dagilimmi yapar ve KO
dozlarina miidahale etmemize izin verir. Eger numaralandirma cihazin tasarimindaki
gibi diizenlenmemis ise planlama sistemi optimizasyonu olusturur. Fakat KO
dozlarina miidahale etmemize izin vermez. Tedaviye uygun bir plan hazirlanabilmesi
icin hem hedef hacimde, hemde KO’larda siralama numaralandirilmasina dikkat

edilmelidir.
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Plan Ayarlar (Plan Settings): Bu alanda tedavi amaciyla alinan BT goriintiilerinin
alindig1 esnada RT teknikeri tarafindan isaretleyicilerle hasta cildi iizerine isaret
konularak kirmizi lazerlerin yerleri belirlenir. Medikal Fizik Uzmani hastanin tedavi
planin1 bu isaretler klavuzlugunda hazirlar. Hastaya uygulanacak tedavi plani
hazirlanirken bazi parametreler P, FW, yogunluk tablosu, Tomohelikal YART ve
Tomodirect YART bu alanda secilir. Tomohelikal YART opsiyonunda FW, P ve
yogunluk tablosu belirlenir. FW; makine izomerkezindeki tedavi alaninin boylamsal
kalinlig1 olarak tanimlanir (TPS versiyon 4.2.x.115-6). TPS’nin bu boliimde 1.048
cm, 2.512 cm ve 5.048 cm gibi {i¢ farkli FW 6zelligi bulunmaktdir. Literatiirdeki
bazi ¢aligmalar dozlarin yaylanmasinin minimum oldugu P degerlerini belirlenmistir.
Dozlardaki yaylanmayr minimuma g¢ekmek i¢in P degeri P = 0.860/n seklinde

formiilize edilmistir. Formiilde kullanilan ‘n’ tam sayidir. HT’de YART

uygulamsinda hastanin yatis pozisyonu ve P degeri Sekil 3.5’te gosterilmistir.

Sekil 3.5 Tomohelikal YART (a) ve pitch (b)

Tomodirect YART opsiyonu secilirse helikal moddan farkli olarak sedece beam

angles secenegi kullanima agilir (Kaya, 2019).
Isin Acilar1 (Beam Angles): Kullanici tarafindan tedavi alanina radyasyonun hangi

acilardan verileceginin sisteme tanitildigi boliimdiir. HT cihazi donerek (sarmal)

1sinlama yapabildigi gibi belirlenen tedavi acilarinda durarak da 1smmlama
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yapabilmektedir. Tomoterapinin donerek yaptig1 tedavi Tomohelikal YART, durarak
yaptig1 tedavi Tomodirect YART dir.

Optimizasyon: TPS’nde hedef hacim, KO’lar, grafiksel doz dagilimlari, BT
tizerinde renklendirme, ylizdelik oranlari, nokta dozlari, maksimum dozlar, minimum
dozlar, ortalama dozlar gibi pek ¢ok hesaplama teknigi ve gorseller bu boliimde yer
almaktadir (Kaya, 2019). Bu bélimde KO’larin kismen vaya tamamen
bloklanmasina olanak vermektedir. Kismen korunan KO’lar gelen 151n demetinin
¢ikis dozuna maruz kalirken, tam korunan yapilar ise gelen 1s1nin hem giris hemde
¢ikis dozuna maruz kalmamaktadir. Bu tam ve kismi koruma islemini yapmak i¢in
KO’larin yaninda bulunan kutucuga sag tiklayarak acilan pencereden se¢im yapilir.
Bu béliimde belirlenen hadef hacme recete edilen doz miktar1 ve fraksiyon sayisi
bilgileri girilir. Ayni zamanda PTV ve KO’larin klinik uygulamalarda kabul edilen
degerleri, ¢izilen biitlin organlarin numaralandirilmast ve doz kisitlamalar1 gibi
degerler yer almaktadir. Kullanici tarafindan plan hazirlanirken MoF i¢in kulanilan
deger belirlenmektedir. Belirlenen MoF degeri liflerin ne kadar siire acik kalacagini
gostererek uygulanan radyasyonu ayarlamaktadir. Tedavi plan1 hazirlanirken MoF =
2 standart veri ile baglar, Medikal Fizik Uzmani bu verinin plan tlizerindeki etkisini
gdz Oniine alarak bu degeri azaltilip yiikseltilebilir. MoF 2’den daha diisiik
secildiginde tedavi esnasinda i1sinlama siiresini kisaltir, MoF 2’den daha biiyiik
secildiginde tedavi esnasinda 1sinlama siiresini artirmaktadir. Ikiden biiyiik MoF
degerleriyle calisildiginda, kullaniciya uygulamadaki 1s1nin yogunlugunu degistirme

imkan1 vermektedir (Tomotherapy Guide Version 4.2.x.78,82-3).

Fraksiyonasyon (Fractionation): Bu boliimde olusturulan hasta tedavi doz planinin
kac fraksiyon oldugu, her fraksiyonda ne kadar doz verildigi ve fraksiyon basina
giinliik tedavi siiresinin ne kadar siirede tamamlandigini bir tablo halinde kullaniciya
sunmaktadir. Hasta tedavi planimi olusturan Medikal Fizik Uzmani bu tabloyu
degerlendirip planin uygunluguna karar verirse final doz butonuna tiklayarak plana

son sekli verilmis olur. Tamamlanan plan sorumlu hekimin onayina sunulur.
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3.4 Helikal Tomoterapi

Tomoterapi, kelime anlam1 olarak kesit tedavisi anlamia gelir (Mackie, 1993). HT,
BT cihaz1 gibi donerek 1sinlama yapan, 6zel bir tasarima sahiptir (Mackie 2006). 6
MV enerjiye sahip linaki, mikro dalga iireticisi, kontrol paneli, yiiksek voltaj
kaynagi, algilayicilari, radyasyon stoplama ekipmanlari, 1s1n bigimlendirici
CYK’leri, tedavi aninada hareketli masasi ve donerek hareket eden gantrisi ile
goriintii kilavuzlugunda yogunluk ayarli radyoterapi (GK-YART) uygulayabilen ileri
teknoloji bir RT cihazidir. HT ve uygulama {initesi Sekil 3.6’da gosterilmistir.

Sekil 3.6 Tomoterapi cihazi ve tedavi odasi

Bir¢ok 151n demetgikleri ve bu demetgiklerin bi¢cimlendirilmesini saglayan CYK’ler
araciligiyla helikal bir bicimde PTV’lerin tedavi edilmesini saglar. Bu 06zel
tasarimindan dolay: klasik linaklarla yapilan YART yontemleri ile kiyaslandigin da
doz homojenitesinin daha iyi olmas1 uygulanan tedaviye katki saglar (Sheng, 2006).
Bu 1sinlama teknigi klinik uygulamalarda kabul goren doz kisitlamalarini hem

KO’lar hemde PTV’ler i¢in dogru bir sekilde uygulamaya olanak verir.
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Tedavi esnasinda gantri ve masa eszamanli olarak hareket eder, donen bir gantri ve
bu gantrinin i¢ine dogru ilerleyen bir masa belirlenen hedef hacmin kesitsel olarak
tedavi olmasini saglar. Eni 40 cm ve uzunlugu 160 cm olacak sekilde ¢ok biiyiik bir
alan1 parcalara bolmeden tedavi etme 6zelligine sahiptir. Tek seferde bu kadar uzun
alan1 1g1nlayabilmesi diger RT cihazlarina kars1 avantaj saglamis olur. Bu, genis alan
1sinlamasini olustururken birlesik farkli alanlar agmadigi icin sicak doz noktalar
meydana getirmeden recete edilen dozu uygulamaktadir. Tek planda uzun ve genis
alanlara sahip olan kraniospinal 1sinlama, kaposi sendromu, TVCHI ve TVI gibi
uzun tedavi alanina sahip hastalarda kolaylik saglamis olur. Birbirinden uzak farkl
bolgelerde bulunan birden fazla alanlar1 farkli setup kurulumlarina ihtiyag duymadan
hepsini tek plan adi altinda 1simnlama ozelligi vardir. Gantriye yerlestirilen 6zel

parcalarin konumlandirilmasi Sekil 3.7°de verilmistir.

\
|

Sekil 3.7 Tomoterapi cihaz1 kaynak cilt mesafesi

HT cihaziin klasik linaklardan énemli birkag farkli 6zelligi vardir. Klasik dogrusal
hizlandiricilarda SSD 100 cm iken HT cihazinda SSD 85 cm'dir. HT cihazinda
sadece 6 MV lik foton enerjisi vardir. CYK’lerin 6zel tasarimi, siirekli bir gantri
hareketi, gantri ile eszamanli hareket eden masa ve helikal 1simnlama 6zelliginden
dolay1 YART sans1 sunmaktadir. Gantrinin sabit durmasi, sadece masa ve CYK’lerin

hareketiyle direct YART olanag1 vermektedir. Isin ¢ikis noktasinda blok, filtre veya
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kompansatér gibi 1s51n  bicimlendiriciler mevcut degildir. Klasik lineer
hizlandiricilardaki Gantri agisi, kolimatdr veya masa agist kavramlart yoktur. Linak
cihazlarinda olan alan 15181 ve odiometri HT’de bulunmamaktadir. HT de setup
kurulumu i¢in sanal esmerkez kullanilarak hastalar tedaviye alinmaktadir. Ayrica
diizlestirici filtre de bulunmamaktadir ki bu 6zellik YART teknigini uygulamak i¢in
tasarlanan cihazlarda avantaj saglamaktadir (Papanikolaou, 2010). Tomoterapi
cithazinda hastanin yatis sekli, gantri donme yonii ve masa hareketi gibi 6zellikler

Sekil 3.8’de gosterilmistir.

Sekil 3.8 Tomohelikal sarmal tedavi gériintiisii

HT’de birincil kolimatér ve ¢eneler %95 tungsten maddesi igeren bir karisimdan
imal edilmistir. Tungsten alasimindan yapilan 22 cm kalinligi olan kolimatore
sahiptir. Literatiirdeki ¢alismalarda CYK’ler arasindaki sizintinin ¢ok diisiik oldugu
bidirilmistir. (Lissner, 2013). Tedavi alanin1 1smmlamak i¢in kullaniciya farkl
genisliklerde alan 1simmlama opsiyonu vermektedir. Kullanici, hasta planimi
hazirlarken uygun gordiigii ii¢ farkli opsiyondan (1.048 cm, 2.512 cm ve 5.048 cm)
birini segerek tedavi doz planini tamamlar. Bu opsiyonlardan 1.048 cm ve 2.512 cm
olanlar Stereotaktik Radyocerrahi (SRC) uygulanmasinda kullanilmaktadir. Alan
genisligi  biiyiidiikge, ayn1 biiyiikliikteki hedef hacmin giinlik 1s1mnlamasi
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diismektedir, boylamsal yonde %50'lik izodoz dagiliminda artis goriilmektedir
(Mackie, 2006). HT iizerinde 6 MV’lik enerjinin ¢ikis noktasi, CYK, gantri genisligi,
MVBT dedektdrii ve 151n stoplayic aparatlarin yerlesimi Sekil 3.9’da gosterilmistir.
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Sekil 3.9 Tomoterapi cihazi iizerinde bazi ekipmanlarin yerlesimi

Cihazda var olan 64 adet CYK ve bunlar hareket etirebilmek i¢in bir kompresoriin
olusturdugu hava basinci kullanilmaktadir. HT deki bir lifin kalinlig1 0.625 cm dir.
%095 tungsten alagimindan yapilan bu lifin yliksekligi 10 cm dir. Tedavi esnasinda
lifler arasindaki sizintinin % 0.5'ten az oldugu, YART uygulamasi yapan diger liner
hizlandirici cihazlarin sizinti degerlerinden daha diisiik oldugu bildirildi (Frenwick,
2004; Mackie, 2006). Hasta tedavisinde bu liflerin alana girip ¢ikmasi sadece 20 msn
gibi ¢ok kii¢iik bir zaman dilimde tamamlanir. Her bir lif TPS’nde olusturulan hasta
tedavi planina gore tek tek kontrol edilir. Uygulama esnasinda ¢ok hizli hareket eden
lifler sayesinde 151n modiilasyonu olusturulmaktadir. Gantrinin bir doniisiinde 51
farkli 151n uygulama noktasi olugsmaktadir. Bu da 360/51 = 7.06 derecede bir
modiilasyon demektir. Gantrinin bir turunda 51 noktada modulasyon olusturur ve
olusturulan bu modiilasyonlara projeksiyon denir. Meydana getirilen bu
modiilasyonlarin girisinde ve ¢ikisinda liflerin tamami kapalidir. Gantri ve CYK'lerin
hareketiyle olusan projeksiyonlar daha iyi bir doz dagilimi imkani sunmaktadir.

CYK’lerin duruslart Sekil 3.10, Sekil 3.11 ve Sekil 3.12°de gosterilmistir.

50



Sekil 3.10 CYK’lerin tam kapali oldugu durum

Sekil 3.11 Tomoterapi cihazinda CYK ag¢ik olma durumu
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Sekil 3.12 Tomoterapi cihazinda CYK ac¢ik olma durumu

RT, 1s1nlanacak olan alanin dogru bir sekilde belirlenmesi ve belirlenen alana recete
edilen dozu dogru uygulama esasina dayanmaktadir. Bu cihazda tedaviye alinacak
hastanin tedavi alaninin uygunlugunu belirlemek i¢in tedavideki enerji %50 oraninda
otomatik azaltilark gergek goriintli rehberliginde kontrol edilir. Bu islemi yaparken
cihazin enerjisi 6 MV’den 3MV’ye otomatik olarak diismektedir. Tedavi alaninin
hatasiz oturtulup konumlandirilmas1 hedef hacme hatasiz olarak dozun verilmesi
anlamina gelir. Bu ger¢ek goriintiiyli alamak i¢in xenon dedektorleri
kullanilmaktadir. Toplamda 541 adet olan bu dedektorler radyasyon kaynaginin
Oniline yerlestirilerk elde edilir. Her tedavi Oncesi alman goriintii sekil 3.13’te

gosterilmistir.
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Sekil 3.13 MVBT goriintiisii

Elde edilen bu goriintiiler transvers, saggital ve koronal olmak {izere {i¢ farkli sekide
tedavi konsoluna diiser. Tedavi planini1 hazirlamak i¢in ¢ekilen BT goriintiileri ile ist
iiste getirilerek aradaki farklar diizeltilir. Bdylelikle alan oturtmada ortaya

c¢ikabilecek hatalar minimize edilerek giinliik tedavilerin uygun yapilmasi saglanmis

olur (Mackie, 1993; Mackie, 2006).
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4. BULGULAR ve TARTISMA

Hasta konumlandirma, tedavi plant ve klinik degerlendirme tiim viicut cilt
1sinlamasina baslamadan 6nce yapilmasi gereken ilk islemler olmasi sebebiyle 6nem
arz etmektedir. Tedavinin dogru uygulanabilmesi i¢in RT’de kullanilan bazi
aparatlarin hastaya 0zel hazirlanmas1 gerekir. Hastaya 6zel olarak bas boyun
maskesi, vakum yatak ve bas alt1 kdpilik yastik gibi sabitleme araglar1 hazirlanarak
BT goriintiisii alindi. BT goriintiileri 4 mm kesit araliklar ile elde edilerek HT

cihazina ait MIM konturlama istasyonuna aktarildi.

HT ile tiim viicut cilt 1sginlamasi teknigini arastirmak i¢in bir erkek ve bir kadin
hastanin BT simiilasyon goriintiileri {lizerine tedavi i¢in gerekli olan tiim yapilar
olusturuldu. Her iki hasta i¢in transvers diizlemde BT simiilasyon kesitlerinde risk
altindaki organ ve yapilar radyoterapi uygulama prensiplerine uygun sekilde
konturlandi. Hedef hacim belirlenirken, ekstremiteler kritik organ agisindan risk
teskil etmediginden tedavi alanina dahil edilmedi. Olusturulan hedef hacim ciltten 5
mm igeriye dogru genisletilerek olusturuldu. MIM konturlama istasyonunda
belirlenmis hedef hacim, kritik yapilar ve uygulanacak doz regetesinin bulundugu
goriintiiler TPS’ne aktarildi. Cizilen tiim yapilarin gosterildigi BT kesitleri son

haliyle doz plan1 yapilmasi i¢in Medikal Fizik Uzmanina teslim edildi.

Doz plan1 TPS (version 5. 1. 1. 6) yazilimi kullanilarak yapildi. TPS’de alan genisligi
2.512 cm, pitch faktorii 0.430 ve MoF 3.9 secilerek optimizasyonlar yapildi. Tedavi
alan1 i¢ine farkli genisliklerde es merkezli optimizasyonlar ¢izildi. Bunlar optimize
edici yapilar olarak i¢ bolgelerdeki yiiksek dozlari diisiirmemize olanak sagladi.
Hedef hacme total 36 Gy, 24 fraksiyonda fraksiyon dozu 1,5 Gy olacak sekilde doz
tanimlandi. Haftada 4 giin, giinde 2 fraksiyonda toplam 3 Gy/giin olacak sekilde doz
recete edildi. TPS’de doz planmi yapilan erkek bir hastanin renklendirme yontemiyle

doz dagilimi Sekil 4.1°de verilmistir.
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Sekil 4.1 Erkek bir hasta icin TPS’de transverse, koronal ve sagittal kesitlerde renklendirme ile doz

dagilimi

Erkek bir hasta i¢in TPS’de yapilan doz plani ve bu plana ait hedef hacim ve kritik
organ dozlar1 doz volume histogram (DVH) degerleri sekil 4.2°de verilmistir. DVH
olusturulan PTV ve KO’larin hacimsel olarak ne kadar doz aldigini, maksimum doz
degerini, ortalama doz degerlerini, minimum doz ve ortanca doz degerlerini hem
grafiksel, hem de sayisal olarak gosterir. Medikal Fizik Uzmani ve Doktor bu
degerleri inceleyip PTV ve KO’lar i¢in klinik uygulamalarda kullanilan doz tolerans
smirlart i¢inde olup olmadigna karar verir. Bu degerlendirmeyi yaparken hedef
hacim i¢in doz sarmalamasina, sicak bolgelere, soguk boélgelere, ortalama doz

degerine ve en 6nemlisi % 95 izodoz sarmalamasini degerlendirip onay verirler.

STANDARD Cumulative DVH Relative Qptions v
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Sekil 4.2 Erkek bir hasta i¢in TPS’de DVH
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DVH’1 incelendiginde, HT nin 6zel 1sinlama tekniginden dolay1 i¢ organ dozlari
diisiiriilerek ve hedef hacme daha iyi doz sardirilarak homojen bir doz dagilimi elde
edildigi goriilmektedir. DVH’nda PTV icin %95°lik hacmin aldig1 doz (Dys), %90’ 11k
hacmin aldig1 doz (D), maksimum doz noktasi (Dp,ks), minimum doz noktast (Dyin)
ve ortalama doz (Doralama) Sirastyla 34.33 Gy, 35.06 Gy, 42.65 Gy, 11.32 Gy, 36.93
Gy olarak o6l¢iilmiistiir. Beyin i¢in 20 Gy doz alan hacmin yiizdesel degeri ( Vo), 15
Gy doz alan hacmin yiizdesel degeri (Vis), 10 Gy doz alan hacmin yiizdesel degeri
(V10), 5 Gy doz alan hacmin yiizdesel degeri (Vs), 2 Gy doz alan hacmin yiizdesel
degeri (V2), Dmaks, Dmin V€ Doralama Sirastyla %12.8, %19.1, %27.4, %46.7, %96.4,
37.53 Gy, 1.88 Gy ve 8.31 Gy olarak ol¢iildii. Beyin Sap1 i¢in Vo, Vis, Vio, Vs, Vo,
Dmakss Dmin V€ Dortalama sirastyla %0.0, %0.0, %0.4, %50.1, %100, 10.75 Gy, 2.09 Gy
ve 5.11 Gy olarak o6lgiildii. Sag Parotis i¢in Vag, Vis, Vio, Vs, V2, Dimaksy Dmin Ve
Dortalama s1rastyla %49.5, %60.2, %70.1, %81.3, %100, 38.22 Gy, 2.69 Gy ve 19.38
Gy olarak olgiildii. Sol Parotis i¢in Vo, Vis, Vig, Vs, V2, Dmaks, Dmin V€ Doralama
strastyla %49.0, %57.8, %65.8, %77.8, %100, 36.52 Gy, 2.53 Gy ve 19.09 Gy olarak
Olctildii. Medulla spinalis i¢in Vo, Vis, Vio, Vs, V2, Dinaks, Dmin V€ Dortalama Sirastyla
%0.0, %0.0,% 0.1, %12.9, %100, 10.65 Gy, 2.43 Gy ve 3.75 Gy olarak 6l¢iildii. Sag
akciger icin Vo, Vis, Vio, Vs, V2, Dimakss Dmin V€ Dortalama Strasiyla %1.1, %9.2,
%28.4, %67.8, %100, 22.30 Gy, 2.35 Gy ve 8.20 Gy degerleri elde dilmistir. Sol
akciger icin Vi, Vis, Vio, Vs, V2, Dimakss Dmin V€ Doralama sirasiyla %0.5, %6.6,
%24.4, %69.9, %100, 21.89 Gy, 2.70 Gy ve 7.87 Gy degerleri elde edilmistir.
Bilateral akciger i¢in Vo, Vis, Vio, Vs, V2, Dmakss Dmin V€ Dortalama S1rastyla %1.14,
%8.44, %29.16, %68.28, %100, 22.48 Gy, 2.40 Gy ve 8.07 Gy olarak 6l¢iildi. Kalp
icin Vs ve Vg sirastyla %0.01 ve %3.35 degerleri elde edilmistir. Sag bobrek icin
V20, Vis, Vio, Vs, V2, Diakss Dmin V€ Dortalama Sirasiyla %0.0, %0.0, %4.5, %80.04,
%100, 12.01 Gy, 2.36 Gy ve 6.56 Gy olarak o6l¢iildii. Sol bobrek i¢in Vg, Vs, Vio,
Vs, V2, Diakss Dmin V€ Doralama Strastyla %0.0, 9%0.0, %4.3, %83.9, %100, 12.22 Gy,
2.28 Gy ve 6.78 Gy olarak olciildi. Karaciger i¢in Voo, Vis, Vio, Vs, V2, Diaks, Dmin
ve Dortalama S1rs1yla %10.98, %18.78, %32.62, %69.35, %100, 33.29 Gy, 2.10 Gy ve
9.51 Gy degerleri elde edilmistir.
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Erkek bir hasta icin renklendirme yontemiyle bolgelere gore hedef hacimdeki doz
sarmalamalar1 Sekil 4.3°te gosterilmistir. Bu bolgelerde dozun %115, %100 ve %95’

renklendirme yontemiyle gosterilmistir.

Sekil 4.3 Erkek bir hasta i¢in (a) Bas, (b) boyun, (c) toraks ve (d) pelvik bolgelerindeki doz

sarmalamalar1

Radyasyon Onkolojisi merkezleri arasinda ortak bir RT dili kullanilmasi bakimindan
Uluslararas1 Radyasyon Olgiimleri Komisyonu’nun (International Commission on
Radiation and Measurements, ICRU) bildirdigi kavramlar kullanilmaktadir. ERT ve
intrakaviter uygulamalarinda kullanilmasi i¢in giliniimiiz teknolojisine uygun

hazirlanmastir.

Gilinitimiizde ERT’de ICRU 50, 62 ve 83 raporlari, intrakaviter tedavilerde ICRU 38
raporunun kullanilmast onerilmektedir. Bu ¢alismamizda konformite indeksi (CI)

icin ICRU 62 raporu ve homojenite indksi (HI) i¢in ICRU 83 raporu kullanilmistir.

cl = Tedavi edilen hacim (4. 1)

PTV Hacmi

PTV’de tedavi edilen hedef hacmin tamamen kapsanip kapsanmadigini gosterir.
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CI=1 uygun doz dagilimi

CI>1 saglam doku doz almaktadir

CI <1 belirlenen hedef hacim doz kacirmaktadir (ICRU raporu No:62, 1999).

__ D2-D98
==

HI

Burada;

x %100

4.2)

“D,” secilmis hacmin % 2’sinin aldig1 doz; “Dyg” secilmis hacmin % 98’inin aldig1

doz; D, ise regete edilen doz miktaridir (ICRU raporu No:83, 2010). PTV’de tedavi

edilen hedef hacmin tamamen kapsanip kapsanmadigini gosterir.

Calismamizda erkek bir hasta i¢in kritik organ dozlari, HI ve CI degeri Tablo 4.1 ve

Tablo 4.2’de verilmistir. TPS’nde hazirlanan doz planinda elde edilen kritik organ

dozlari, HI ve CI degerleri klinik uygulamalarda kabul edilen seviyelerde oldugu

goriilmustiir. HT nin 6zel 1sinlama tekniginden dolay1 i¢ organ dozlart distiriilmiis

hedef hacme daha 1yi doz sardirilarak homojen bir doz dagilimi elde edilmistir.

Tablo 4.1 Erkek bir hasta i¢in risk altindaki organlarin Dy, Diyins D19, Dog Ve Dratama d0z degerleri

Kritik Organlar Draks Dnin (Gy) | D10(Gy) | Do (Gy) | Dortatama
(Gy) (Gy)
Beyin 37.11 1.88 21.90 2.18 8.16
Sag Lens 5.98 4.11 5.1 4.00 4.67
Sol Lens 6.11 4.08 4.8 4.00 4.51
Sag Optik Sinir 8.68 5.02 7.78 5.50 6.48
Sol Optik Sinir 8.62 4.96 7.60 5.12 6.29
Beyin Sap1 10.75 2.09 7.86 2.37 5.12
Kiazma 3.93 2.69 3.4 3.30 298
Sag Kohlea 4.59 2.82 3.52 2.99 3.05
Sol Kohlea 4.52 2.82 4.40 3.30 3.33
Sag Goz 16.77 4.01 11.49 5.00 8.07
Sol Goz 13.43 4.08 11.05 4.77 7.59
Sag Parotis 38.22 2.65 35.62 3.59 19.34
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Sol Parotis 38.53 2.53 35.50 3.46 18.76
Medulla Spinalis 10.65 242 5.00 272 3.73
Sag Akciger 22.30 2.35 14.95 3.50 8.20
Sol Akciger 21.89 2.70 13.89 3.96 7.85
Bilateral Akciger 22.30 2.35 14.48 3.65 8.07
Ozefagus 11.30 2.30 8.19 2.55 4.47
Kalp 15.82 245 7.96 297 4.69
Karaciger 33.25 2.07 20.74 3.32 9.30
Sag Bobrek 12.01 2.36 9.55 3.44 6.56
Sol Bobrek 12.15 2.27 9.36 4.06 6.76
Sag Femur 10.48 2.90 8.95 3.69 5.65
Sol Femur 10.70 3.29 8.05 4.12 543
Mesane 5.10 2.28 4.23 2.84 3.11
Rektum 17.75 2.51 9.87 4.51 6.19
Skrotum 8.09 2.14 3.11 2.34 2.78

Tablo 4.2 Erkek bir hastada PTV icin HI ve CI degerleri

D, (Gy) Dos (Gy) Dso (Gy) HI
PTV 36 Gy | 38.73 33.10 37.30 0.15
Tedavi edilen hacim | PTV hacmi (cm’) | CI
(cm’)
PTV 36 Gy | 3560 3738 0.95

Kadin bir hasta i¢in transvers diizlemde BT simiilasyon kesitlerinde risk altindaki
organ ve yapilar radyoterapi uygulama prensiplerine uygun sekilde konturlandi.
Hedef hacim belirlenirken, ekstremiteler kritik organ agisindan risk teskil
etmediginden tedavi alanina dahil edilmedi. Tiim cilt yiizeyi konturland1 ve planlama
hedef hacmi (PTV), 5 mm'lik bir cilt ve deri alt1 doku kenar1 olarak tanimlandi.
Dogru ve tekrarlanabilir bolus yerlesimi ile ilgili teknik zorluklar nedeniyle, tedavi

icin herhangi bir bolus kullanmamayr sectik. MIM konturlama istasyonunda
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belirlenmis PTV, risk altindaki organlar ve uygulanacak doz regetesiyle birlikte

tedavi planlama sistemine (TPS) aktarildi.

Kadin bir hastada optimizasyon, TomoTherapy, siirim version 5.1.1.6 yazilimi
kullanilarak yapildi. TPS’nde alan genisligi 2.512 cm, pitch faktorii 0.430 ve MoF
3.9 segilerek optimizasyonlar tanimlandi. Tedavi alani i¢ine farkli genisliklerde es
merkezli optimizasyonlar tanimlandi. Bunlar optimize edici yapilar olarak i¢
bolgelerdeki yiiksek dozlar1 diisiirmemize olanak sagladi. Hedef hacme total 36 Gy,
24 fraksiyon (fraksiyon dozu 1,5 Gy) olacak sekilde doz tanimlandi. Haftada 4 giin,
giinde 2 fraksiyonda toplam 3 Gy/giin olacak sekilde doz recete edildi. TPS’nde doz

plan1 yapilan kadin bir hastanin renklendirme yontemiyle doz dagilimi Sekil 4.4’te

gosterilmistir.

06y 0%

Sekil 4.4 Kadin bir hasta i¢in TPS’nde transverse, koronal ve sagittal kesitlerde renklendirme ile doz

dagilimi

Kadin bir hasta i¢in TPS’nde yapilan doz plani ve bu plana ait hedef hacim ve kritik
organ dozlart DVH degerleri Sekil 4.5 verilmistir. DVH hangi organin hacimsel
olarak ne kadar doz aldigini, maksimum doz degerini, ortalama doz degerlerini,
minimum doz ve ortanca doz degerlerini hem grafiksel hem de sayisal olarak
gosterir. Medikal Fizik Uzmani ve Doktor, bu degerleri inceleyip kritik organ
dozlarimin belirlenen tolerans sinirlari icinde olup olmadigina karar verirler. Bu
degerlendirmeyi hedef hacim i¢in doz sarmalamasina, sicak bolgelere, soguk
bolgelere, ortalama doz degerine ve en Onemlisi % 95 doz sarmalamasini

degerlendirerek onay verirler.
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Sekil 4.5 Kadin bir hasta i¢in TPS’nde DVH

DVH incelendiginde, HT nin 6zel 1sinlama tekniginden dolayi i¢ organ dozlar
diisiiriilerek hedef hacme daha i1yi doz sardirilarak homojen bir doz dagilimi elde
edildigi goriilmektedir. DVH’nda PTV i¢in Dos, Dgg, Dmaks, Dmin V€ Dortalama S1rastyla
33.82 Gy, 34.63 Gy, 42.41 Gy, 11.68 Gy ve 36.37 Gy degerleri elde edilmistir. Beyin
icin Voo, Vis, Vio, Vs, V2, Dimaks, Dmin V€ Dortalama Sirastyla %0.8, %3.0, %8.9, %35.5,
%82.9, 30.12 Gy, 1.49 Gy ve 4.85 Gy olarak 6l¢iildii. Beyin Sap1 igin Vy, Vs, Vi,
Vs, V2, Dmakss Dmin V€ Dortalama S1rastyla %0.0, %0.0, %0.0, %23.6, %99.8, 6.96 Gy,
1.95 Gy ve 3.91 Gy olarak o6l¢iildii. Sag Parotis icin Voo, Vis, Vio, Vs, V2, Dimaks, Dimin
ve Dortalama Sirastyla %31.9, %42.6, %62.3, %79.0, %100, 36.43 Gy, 2.70 Gy ve
14.51 Gy olarak 6l¢iildii. Sol Parotis i¢in Vo, Vis, Vio, Vs, V2, Dimakss Dmin V€ Dortalama
strastyla %25.5, %41.3, %60.1, %81.7, %100, 35.51 Gy, 2.90 Gy ve 14.08 Gy olarak
Olctildii. Medulla Spinalis i¢in Vg, Vis, Vio, Vs, V2, Dimakss Dmin V€ Dortalama Sirastyla
%0.0, %0.0, %0.0, %0.2, %100, 8.27 Gy, 2.82 Gy ve 2.82 Gy olarak ol¢iildii. Sag
Akciger icin Vy, Vis, Vio, Vs, V2, Dimaks, Dmin V€ Dortalama Strastyla %0.0, %0.0, %4.9,
%78.6, %100, 14.26 Gy, 2.52 Gy ve 7.19 Gy degerleri elde dilmistir. Sol Akciger
icin Va0, Vis, Vio, Vs, V2, Dimakss Dmin V€ Dortalama Sirasiyla %0.0, %0.0, %12.5,
%87.3, %100, 14.72 Gy, 2.42 Gy ve 7.87 Gy degerleri elde dilmistir. Bilateral
Akciger icin Vy, Vis, Vio, Vs, V2, Diaks, Dmin V€ Dortalama Strastyla %0.0, %0.0, %8.7,
%82.95, %100, 12.50 Gy, 2.47 Gy ve 7.8 Gy olarak 6lciildi. Kalp icin V5 ve Vi
sirastyla %0.0 ve %0.1 degerleri elde edilmistir. Sag Bobrek i¢cin Vi, Vis, Vig, Vs,
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V2, Diakss Dmin V€ Dortalama Strastyla %0.0, %0.0, %0.1, %10.42, %100, 11.13 Gy,
2.61 Gy ve 4.12 Gy olarak 6lgiildii. Sol Bobrek icin Vg, Vis, Vio, Vs, V2, Diakss Dmin
ve Doratama strastyla %0.0, %0.0, %0.1, %10.2, %100, 10.74 Gy, 2.16 Gy ve 3.96 Gy
olarak ol¢iildii. Karaciger i¢in Voo, Vis, Vio, Vs, V2, Dmaksy Dmin V€ Dortalama S1rastyla
%2.6, %8.9, %18.6, %46.2, %100, 27.62 Gy, 2.09 Gy ve 6.49 Gy degerleri elde

edilmistir.

Bas-boyun, toraks, batin ve pelvik bdlge kritik organ doz ortalamalari sirasiyla 2.62
Gy ile 14.08 Gy, 2.82 Gy ile 8.07 Gy, 3.96 Gy ile 6.49 Gy ve 2.56 Gy ile 6.38 Gy
olarak bulunmustur. Bilateral akciger dozunun ortalama degeri < 20 Gy olmasi,
akcigerlerde olusabilecek yan etkilerin oranini % 20’nin altinda olabilecegi
belirtilmistir. Calisgmamizdaki bilateral akciger dozunun ortalama degeri 8.07 Gy
olmasi yan etki agisindan diisiik bir oran olmasi anlamina gelir. Karaciger ortalama
dozunun < 32 Gy olmasi tedavi agisindan tolerans sinirlari igerisinde oldugunu
gosterir. Karaciger ortalama dozumuz 6.49 Gy olarak 6l¢iilmiis tedavi agisindan bir
engel teskil etmemektedir. Sag ve sol parotisler i¢in ortalama dozun < 26 Gy olmasi

tedavi i¢in uygun oldugu belirtilmistir.
Kadmn bir hasta i¢in renklendirme yontemiyle bdlgelere gore hedef hacimdeki doz

sarmalamalar1 Sekil 4.6’da gosterilmistir. Bu bolgelerde dozun %115, %100 ve

%095°1 renklendirme yontemiyle gdsterilmistir.
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Sekil 4.6 Kadin bir hasta i¢in (a) bas, (b) boyun, (c¢) toraks ve (d) pelvik bdolgelerindeki doz

sarmalamalar1

TPS’nde hazirlanan doz planinda elde edilen kritik organ dozlari, HI ve CI
degerlerinin kabul edilebilir seviyelerde oldugu goriilmiistiir. HT nin 6zel 151nlama
tekniginden dolayi i¢ organ dozlar diistiriilmiis hedef hacme daha iyi doz sardirilarak
homojen bir doz dagilimi elde edilmistir. Kadin hastada konformite indeksi (CI) i¢in
ICRU 62 raporu ve homojenite indeksi (HI) i¢cin ICRU 83 raporu kullanilmistir. Bu

raporlara gore denklem (4.1) ve denklem (4.2) kullanilarak hesaplamalar yapilmistir.

cl = Tedavi edilen hacim
PTV Hacmi

PTV’de tedavi edilen hedef hacmin tamamen kapsanip kapsanmadigini gosterir.
CI=1 uygun doz dagilimi
CI>1 saglam doku doz almaktadir

CI <1 belirlenen hedef hacim doz kagirmaktadir (ICRU raporu No:62, 1999).

HI =2222% + 94100
Dp

HI degerinin sifira yakin olmasi dozun homojen dagildigini gosterir.

63



Calismamizdaki kadin hasta i¢in kritik organ dozlari, HI ve CI degeri Tablo 4.3 ve
Tablo 4.4’te verilmistir.

Tablo 4.3 Kadin bir hasta i¢in risk altindaki organlarin D 5, Diin, D10, Do V€ Doralama doz degerleri

Kritik Organlar Dinaks Duin (Gy) | D10 (Gy) | Do (Gy) Dortatama
(Gy) (Gy)
Beyin 30.12 1.49 9.30 1.80 4.85
Sag Lens 5.25 3.77 5.25 3.77 4.11
Sol Lens 3.93 3.92 3.96 3.92 3.93
Sag Optik Sinir 4.14 2.04 3.83 2.10 2.62
Sol Optik Sinir 6.22 221 3.22 2.25 2.77
Beyin Sap1 6.96 1.95 5.39 221 3.91
Kiazma 9.31 5.56 7.55 5.65 6.34
Sag Kohlea 4.61 4.54 4.61 4.54 4.58
Sol Kohlea 4.24 4.21 4.24 4.21 4.23
Sag Goz 19.40 3.33 13.89 4.72 8.31
Sol Goz 20.34 2.81 12.60 4.57 8.11
Sag Parotis 36.43 2.70 27.54 3.51 14.51
Sol Parotis 35.51 2.90 26.65 3.82 14.08
Medulla Spinalis 8.27 2.82 3.43 2.30 2.82
Sag Akciger 14.26 2.52 9.54 3.39 7.19
Sol Akciger 14.72 242 10.24 4.62 7.87
Bilateral Akciger 22.30 2.35 9.89 4.00 8.07
Ozefagus 5.20 2.35 3.58 2.47 3.03
Kalp 10.44 2.30 5.74 2.50 3.62
Karaciger 27.62 2.09 14.42 243 6.49
Sag Bobrek 11.13 2.61 5.07 297 4.12
Sol Bobrek 10.74 2.16 5.01 2.64 3.96
Sag Femur 10.17 2.70 4.54 2.95 3.91
Sol Femur 7.78 3.01 5.04 3.45 4.29
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Mesane 12.65 2.72 8.13 3.44 5.36

Rektum 20.34 2.94 11.89 3.56 6.38
Sag Over 272 248 2.63 2.50 2.56
Sol Over 3.00 2.72 2.88 2.74 2.80

Tablo 4.4 Kadin bir hastada PTV igin HI ve CI degerleri

D> (Gy) Dog (Gy) Dso (Gy) HI
PTV 36 Gy | 38.52 32.85 36.62 0.15
Tedavi edilen hacim | PTV hacmi | CI
(cm®) (cm®)
PTV 36 Gy | 2919 3073 0.95

HI, hedef hacimdeki doz dagilimimin homojenligini gosteren nesnel bir objedir.
Literatiirde degisik formiiller kullanilarak homojenite indeks hesaplanmaktadir.
Calismamizda HI ICRU 83 raporuna gore hesaplandi ve 0.15 degeri bulundu. HI
degerinin sifira yakin olmasi doz homojenitesinin iyi oldugunun bir gostergesidir. CI
degeri planin uygunluk derecesini tahmin etmemize yardimei olur. Calismamizda CI
degeri ICRU 62 raporuna goére hesaplandi ve 0.95 degeri bulundu. CI degerinin 1‘e
yakin olmasi1 recetelenen dozun planlanan hedef hacme dogru verildiginin
gostergesidir. Calismamizdaki veriler literatiirdeki verilerle benzer dogrultudadir.
Hesaplanan bu degerler tedavi uygunlugu agisindan kabul edilen tolerans sinirlari

icindeydi.

Gilintimiizde, Tiim Viicut Cilt Isinlamas1 yaygin deri bolgelerini saran malignitelerde
biitiin derinin elektron veya foton gibi radyasyonlarin uygulamada kullanildig1 6zel
bir RT yontemidir. MF oldukca radyosensitif bir hastaliktir ve radyoterapi, onerilen
bir tedavi yontemidir (Lovgren, 2019). Son yillarda, hedef dokuya uygulanan
radyasyonun dogrulugunu belirlemek icin teknikler O6nemli oOlciide ilerlemistir.

Radyasyon tedavisinden hemen once MVCT taramasi kullanilarak goriinti
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kilavuzlugunda radyasyon tedavisi yapan HT bu gelismelerin 6zel bir ornegidir.
Tomoterapi aynt zamanda radyasyon dozunun hedefe yiiksek oranda konformal
dagilimina izin veren ve komsu organlara doz smirlayici 1sinlanmay1 en aza indiren
yogunluk ayarli radyasyon terapisi (YART) teknigini uygulama imkani saglar.
YART doz homojenitesini ve konformitesini iyilestirirken saglikli dokularda ve

hedef hacimde daha iyi doz sinirlamasina izin verir.

Tedavi siiresi, setup kurulumlar1 ve her seferinde doz hesaplamalarinin getirdigi
zorluklar agisindan bakildiginda TVCEI uygulamada bazi dezavantajlart oldugu
goriilmektedir. Radyasyon tedavisi, yiizeysel bolgeyi etkileyen KTHL igin etkili bir
tedavi sagladigi gibi homojen bir doz dagilimi da saglar (Elsayad, 2015). Tarihsel
olarak MF esas olarak TVCEI ile tedavi edilir, en yaygin olarak kullanilan TVCEI
tekniklerinden biri Stanford alt1 ikili alandir (Koyli, 2015). HT 160 cm'ye kadar
tedavi uzunlugu ile genisletilmis hacimleri, alan birlesimine gerek kalmadan siirekli
olarak sarmal bir diizende i1si1nlamada avantajlara sahiptir (Mackie, 1993). HT, i¢
yapilar iizerinde yonlii ve tam blokajin kullanilmasinin, tedavi derinligini basarili bir
sekilde sinirlayabilen 1sin demetlerinin planlanan hedef hacme (PTV) tegetsel
iletimini etkili bir sekilde saglayabilmektedir (Niroomand, 1986). TVCEI i¢in en sik
kullanilan Stanford teknigi hastanin en az yarim saat siirebilen tedavinin tamami igin
ayakta durmasini gerektirmektedir. Bu teknigin heterojen bir doz dagiliminin olmasi

baska bir dezavantajidir.

KTHL’larin nadir goriilen bir hastalik grubu olmasi ve radomize c¢alismalarin
olmamasi nedeniyle radyasyon etkinliginin degerlendirilmesine ihtiya¢ vardir. MF
tedavisi icin TVCEI yerine TVCHI’yi kullanan ¢ok az sayida yaymlanmig tedavi

sonucu bulunmaktadir.

Sol ve sag parotis, sol ve sag akciger, sol ve sag bobrek, sol ve sag meme, kalp,
karaciger, mide, agiz boslugu ve hipofiz gibi risk altindaki paralel organlarin
ortalama dozlarinin sirasiyla 25.07 £5.81 Gy ve 25.44+5.75 Gy, 5.36 +1.96 Gy ve
526+2.18 Gy, 6.94+3.44 Gy ve 7.41 £3.68 Gy, 25.15+5.08 Gy ve 25.92+4.20
Gy, 5.66£3.26 Gy, 6.16 £5.65 Gy, 3.46+0.55 Gy, 11.42+8.92 Gy ve 3.51 £0.56
Gy oldugu bildirildi. Sol ve sag lens, sol ve sag optik sinir, optik kiazma, beyin sapz,
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ince bagirsak ve omurilik gibi risk altindaki seri organlarin maksimum dozlar
sirastyla 8.67 Gy ve 8.68 Gy, 22.66 Gy ve 20.32 Gy, 3.02 Gy, 2.73 Gy, 2.73 Gy ve
6.21 Gy oldugu bildirildi. MF tedavisi i¢in recete edilen doz, tedavi hedefine bagl
olarak biiytlik dl¢iide degisebilir ve palyatif tedavi i¢in 15-20 Gy yeterlidir. Bununla
birlikte, son arastirmalar, 10-20 Gy i¢in tam remisyon oraninin yalnizca %55
oldugunu, 30 Gy veya daha fazla bir dozun ise %94'liikk bir tam remisyon oraniyla
sonuglanabilecegini gostermistir. Bununla birlikte, siddetli akut faz yanitlarindan
kaginmak i¢in genellikle tek bir tedavi kiiri 36 Gy'yi gecmemelidir. Kutandz
lenfoma i¢in EORTC, 6-10 hafta boyunca 30-36 Gy'lik bir regete dozu onermektedir
ve en az 26 Gy, merkezi eksen boyunca 4 mm derinlikte derinin koni seklindeki bir
bolgesine uygulanmaktadir. Bununla birlikte, diisiik doz modeli, daha kisa tedavi
siiresi ve daha diisiik toksisite etkileri nedeniyle son yillarda popiilerlik
kazanmaktadir. Bu calismada, 24 fraksiyonda 24 Gy'lik regete edilen bir doz
secilmistir. Regete edilen doz ve fraksiyon sayisi se¢imi, hastanin genel durumuna
gore yapilmalidir. Deriden mesafe azaldik¢a toplam viicut kemik iligi dozu kademeli
olarak artti, ancak tiim KO dozlann klinik olarak kabul edilebilir tolerans
araligindaydi (Wang, 2023). Uygun parametrelerin klinik se¢imlere rehberlik
etmesini, plan kalitesini ve etkinligini optimize etmek icin HT ile TVCHI'm
etkileyen faktorleri arastirdiklarimi bildirdiler. TVCHI alan alti MF hastasi
retrospektif olarak se¢ildi. Yiizeysel dozu artirmak i¢in 5 mm kalinlifinda dalgig
kiyafetleri BT taramasi sirasinda biitiin hastalara giydirildi. Doz regetesi total 24Gy,
20 fraksiyonda ve haftada 5 kez olacak sekilde belirlendi. Yardime yapilar, planlama
sirasinda tamamen bloke edildi; alan genislikleri 5 ve 2,5 cm, pitch 0,287 ve 0,215,
modiilasyon faktorleri 4 ve 3 iken diger parametrelerin sabit tutuldugu bildirildi. Son
olarak, PTV ve yardimci yapilarin doz parametrelerinin yani sira 1ginlama siiresi ve
gantry periyodu karsilastirilip analiz edildi. Yardimci yapilar, 3 cm'nin lizerinde PTV
mesafesi ile tamamen bloke edildiginde, PTV'nin ortalama dozu, CI ve HI klinik
gereklilikleri karsiladi. PTV mesafesi kademeli olarak arttik¢a, asir1 radyasyon alan
normal doku hacmi buna bagl olarak artarken tedavi siiresi azalir. TVCHI yapilacak
olan hastalarin plan hazirligi esnasinda PTV mesafesinin 6nemli bir faktor oldugu
bildirildi. Bu nedenle, planin kalitesini ve verimliligini optimize etmek i¢in bu

faktorleri kapsamli bir sekilde dengelemek gerekir. Ayrica, farkli MoF ve pitch

degerlerinin sonuglar iizerinde bariz bir etkisinin olmadigr bildirildi (Wang, 2022).

67



HT kullanarak toplam cilt 1sinlamasi i¢in deneyimlerini bildirdiler. Yogun kutandz
tutulumu olan refakter akut miyeloid 16semili bir bebege HT ile tiim cilt 1s1nlamasi
yapildi. Teknigin uygulanabililigini ve ylizeysel cilt seviyesindeki doz dogrulugunu
belirlemek i¢in kalite kontrol testlerini tasarladiklarii bildirdiler. Glinlilk mega
voltaj goriintiileme, plan degerlendirme, in vivo cilt dozu dlglimleri ve kiimiilatif doz
toplami, tedavinin kalitesini ve giinliik olarak konumlandirma tekrarlanabilirliligini
degerlendirmek icin kullanilan araclar oldugunu bildirildi. Kalite kontrolleri,
geleneksel elektron tedavisini uygulamasinin miimkiin olmadigir durumlarda HT nin
toplam cilt 1smlamasi i¢in kullanilabilecegini gosterdigi bildirildi. Tim cilt
1sinlamast i¢in HT tinitesini kullanmanin zor bir klinik soruna zarif bir ¢oziim
oldugunu bildirdiler. PTV’nin 1yi bir sekilde kapsamasini ve 6zellikle akcigerler ve
bobrekler dahil olmak {izere risk altindaki organlari iyi koruduklarini bildirdiler. Bir
bebegi, kok hiicre nakli 6ncesinde toplam cilt 1s1nlamasi i¢in HT kullanilarak basarili
bir sekilde tedavi ettiklerini bildirdiler (Sarfehnia, 2013). TVCEI esnasinda veya kisa
bir siire sonra meydana gelen yaygin yan etkiler arasinda pruritus, kuru
deskuamasyon, eritem, alopesi, ayakta biiller, el ve ayaklarda 6dem, hipohidroz,
deride hiperpigmentasyon, el ve ayak tirnaklariin kaybi olarak bildirildi. Bu tedavi
yonteminde uzun vadeli komplikasyonlar genelde hafiftir ancak kalic1 tirnak
distrofisi, kserosis kutis ve dijitaldizestezi olarak siralanabilir. Elektronlarin siirh
penetrasyon derinligi ve 1sindaki minimum foton kontaminasyonu sebebiyle TVCEI
tedavisinde hematolojik yan etkiler nadirdir. TVCHI ile yapilan tedavilerde
hastalarda beklenmedik hematolojik yan etkiler bildirilmemistir (Deveau, 2019).
TVCEI ile tiim viicut cilt foton 1s1nlamasini karsilastirdilar. Tiim cilt 1s1nlama icin en
yaygin olarak kullanilan yontemin Stanford Teknigi oldugunu ve kullanilan
radyasyon tiiriiniin ise elektron oldugunu bildirdiler. Calismalarinda 12 alan ¢ifti
kulland1 ve hastalar1 6 farkli pozisyonda konumlandirdilar. Tiim cilt 1sinlamasinda
HT cihazlant ile X-igmlarinin kullanilabilecegi bildirilmekle birlikte TVCEI ile
karsilastirmali dozimetre verilerinin sinirli oldugu bildirilmistir (Koylii, 2015). MF
tedavisinde TVCHI’nin TVCEI'ya bir alternatif olabilecegini ve tedavide cesitli
dozimetrik avantajlar sunabilecegini bildirdiler. Calismalarinda iki hastaya TVCHI
teknigi kullanilarak 12 Gy doz, 6 fraksiyonda uygulamiglar. Kritik organ dozlari
acisindan sadece famur baglarini bizim c¢aligmamizdaki verilerle kiyaslayabildik.

Birinci hasta i¢in femurlarda Doaiamas Vio, Vs ve V3 degerleri sirasiyla 1.86 Gy,

68



%0.12, %4.86 ve %14.09 oldugu ikinci hasta i¢in 4.53 Gy, %14.31, %37.38 ve
%44.77 oldugu bildirilmistir (Schaff, 2018). Calismalarinda 36 yasinda bir kadin
hastaya TVCHI ile 30 Gy dozu 40 fraksiyonda ve 20 fraksiyondan sonra bir hafta ara
verilerek, haftada 4 fraksiyon verilecek sekilde regete etmisler. Yiizey dozunu
artirmak i¢in dalgi¢ giysisi giydirilmis ve bir vakum yatak ile sabitleme yapilmistir.
Doz homojenitesi ile ilgili herhangi bir veri sunulmamistir. Bu hasta 6zelinde
kullanilan alan genisligi 2.5 cm, pitch 0.287 ve MoF 3.5 olarak secildigi
belirtilmistir. Bu tedavi protokolii uygulanirken risk altindaki kritik organ dozlar
Dio, D9y ve Doralama Olmak tizere tablo seklinde sunulmustur. Bas, gogiis ve karin
bolgesinde ortalama TVCHI dozlar sirasiyla 2.1 Gy ile 29.9 Gy, 2.9 Gy ile 8.1 Gy,
ve 3.6 Gy ile 15.7 Gy’dir (Hesieh, 2013). MF tedavisinde kullanilan TVCEI i¢in
gereken siire, hastalara fiziksel ylik getirmesi ve tek tip dozimetri saglamadaki
zorluklar nedeniyle Japonya’da nadiren uygulanmaktadir. Bu zorluklardan dolay1
elektron tedavisine bir alternatif olarak sunulan HT birka¢ dozimetrik ve tedavi
avantaji sunabilir. Bunlar gelistirilmis doz homojenligi, ¢cakismayan alanlar, rahat
sirtlistli pozisyon gibi 6zelliklerdir. HT nin bir diger avantaji da hastalar iizerindeki
fiziksel yiikii azaltmasidir (Yonekura, 2022). TVCHI ile derinin i1sinlanmasin
arastirmak ve doz dagilimini analiz etmek i¢in bir fantom kullanildi. Bu ¢alismada
PTV i¢in Dyuxs 41.88 Gy ve Doralama 38.83 Gy olarak bildirilmistir. Toraks
bolgesinde akciger i¢in Dpaks 40.96 Gy Dortalama 4.69 Gy ve kalp i¢in Dyaxs 28.67 Gy
Dortalama 3.10 Gy olarak bildirildi. Batin boélgesinde karaciger icin Dyas 25.16 Gy
Dortalama 3.20 Gy, bobrekler i¢in Dpas 4.38 Gy Dortalama 2.94 Gy olarak bildirildi.
Pelvik bolgede rektum i¢in Dys 14.83 Gy Dortalama 9.06 Gy olarak bildirilmistir. Ek
olarak 30 Gy’e kadar olan kalp dozlar1 iyi tolere edilmistir. Ortalama akciger
dozunun < 20-23 olmasi radyasyon pndmonisi riskini <%20 ile sinirlayabilir. Ayrica
karaciger ortalama dozunun <32 olmasi, bobrek dozlarinin diisiik tolerans sinirlari
icerisinde olmas1 TVCHI tekniginin bu tedavide kullanilabilecegi belirtildi (Lin,
2013). Haziran 2015 ile Temmuz 2019 tarihleri arasinda hastanelerinde HSRT
uygulanan tiim primer kutanéz lenfoma hastalarini aragtirdilar. PTV i¢in Dgs, Dqy,
Dinakss Dmin V€ Dortalama degerleri sirasiyla 19.1 Gy, 19.6 Gy, 23.4 Gy, 12.2 Gy ve 20.4
Gy olarak belirtildi. Beyin, i¢in Dyaks, Dmin V€ Dortalama degerleri sirasiyla 20.1 Gy, 1.1
Gy ve 5.0 Gy olarak belirtildi. Beyin sap1 i¢in Dpaks, Dmin V€ Doralama degerleri
sirastyla 4.4 Gy, 1.1 Gy ve 1.6 Gy olarak belirtildi. Sag g6z i¢in Dpaxs, Dmin Ve
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Dortalama degerleri sirasiyla 15.2 Gy, 4.8 Gy, 9.7 Gy olarak belirtildi. Sol goz i¢in
Diakss Dmin V€ Doralama degerleri sirasiyla 15.7 Gy, 4.6 Gy, 9.9 Gy olarak belirtildi.
Sag lens i¢in Dyaks, Dmin V€ Doralama degerleri sirasiyla 11.3 Gy, 9.3 Gy, 9.9 Gy olarak
belirtildi. Sol lens i¢in Dyaks, Dmin V€ Dortalama degerleri sirasiyla 11.3 Gy, 9.1 Gy, 9.7
Gy olarak belirtildi. Sag parotis i¢in Dyaks, Dmin V€ Dortalama degerleri sirasiyla 21.8
Gy, 4.3 Gy, 17.6 Gy olarak belirtildi. Sol parotis i¢in Dyaxs, Dmin V€ Dortalama degerleri
sirastyla 21.8 Gy, 4.8 Gy, 17.6 Gy olarak belirtildi. Bilateral akciger i¢in Dyaxs, Dimin
ve Doralama degerleri sirasiyla 19.0 Gy, 1.5 Gy, 4.6 Gy olarak belirtildi. Bilateral
akciger i¢in Vy, Vis, Vio, Vs ve V; degerleri sirastyla %0.0, %1.0, %10.2, %29.3 ve
%85.4 olarak belirtildi. Karaciger i¢in Vao, Vis, Vio, Vs, V2 Dmakss Dmin V€ Dortalama
degerleri sirasiyla %0.2, %1.4, %6.0, %18.5, %49.0, 18.4 Gy, 1.3 Gy ve 3.4 Gy
olarak belirtildi. Kalp i¢in Vs, Vio, Vs, V2 Dmakss Dmin V€ Dortalama degerleri sirasiyla
%0.0, %0.7, %5.7, %27.0, 10.9 Gy, 1.4 Gy ve 2.1 Gy olarak belirtildi. Sol bobrek
i¢in Dyaks, Dmin V€ Doralama degerleri sirasiyla 10.9 Gy, 3.1 Gy ve 3.3 Gy olarak
belirtildi. Sag bobrek i¢in Diaks, Dmin V€ Dortalama degerleri sirasiyla 9.4 Gy, 1.5 Gy ve
2.6 Gy olarak belirtildi. Spinal cord i¢in Dyaks, Dmin V€ Doralama degerleri sirasiyla 3.7
Gy, 0.6 Gy ve 1.9 Gy olarak belirtildi (Kitaguchi, 2020). Calismalarinda {i¢ hasta i¢in
kritik organ dozlarinin ortalama degerleri bildirildi. Beyin i¢in birinci hasta Darama,
ikinci hasta Doalama Ve liglincli hasta Dgpalama Sirasiyla 4.5 Gy, 3.2 Gy ve 4.6 Gy
olarak bildirilmistir. Medulla spinalis i¢in birinci hasta Dorilama, ikinci hasta Doralama
ve ti¢lincili hasta Doraama Sirastyla 3.1 Gy, 6.7 Gy ve 6.1 Gy olarak bildirilmistir. Kalp
i¢in birinci hasta Dgyalama, 1Kinci hasta Dopalama Ve liclineli hasta Dogaama Sirastyla 3.3
Gy, 4.6 Gy ve 5.4 Gy olarak bildirilmistir. Lens i¢in birinci hasta Dgajama, ikinci
hasta Dorialama Ve Uclincli hasta Doalama Sirasityla 1.9 Gy, 2.2 Gy ve 5.9 Gy olarak
bildirilmigstir. Karaciger i¢in birinci hasta Doalama, ikinci hasta Dorialama Ve Ugiincii
hasta Doralama Sirasiyla 2.4 Gy, 4.3 Gy ve 4.3 Gy olarak bildirilmistir. Akcigerler i¢in
birinci hasta Dogarama, 1kinci hasta Dogalama Ve liglincii hasta Dopalama sSirasiyla 2.3 Gy,
3.5 Gy ve 3.1 Gy olarak bildirilmistir. Parotisler i¢in birinci hasta Doajama, ikinci
hasta Dotalama Ve liglincli hasta Doalama Strastyla 20.9 Gy, 19.5 Gy ve 18.1 Gy olarak
bildirilmistir. Bobrekler i¢in birinci hasta Dggarama, 1kinci hasta Dgajama Ve tiglincii
hasta Doralama Sirasiyla 3.1 Gy, 3.8 Gy ve 3.3 Gy olarak bildirilmistir. Mesane ig¢in
birinci hasta Doyialama, ikinci hasta Doriajama V€ liglinell hasta Doaama sirasiyla 11.0 Gy,

2.6 Gy ve 1.4 Gy olarak bildirilmistir. Rektum igin birinci hasta Doa1ama, ikinei hasta
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Dortalama Ve Uclincli hasta Dgpajama Strastyla 15.9 Gy, 4.8 Gy ve 1.6 Gy olarak
bildirilmistir (Buglione, 2018).

Calismamizdaki veriler literatiirdeki ¢alisma verileri ile karsilastirildiginda
literatlirdeki verilerle paralel oldugu goriildii. Bas boyun, toraks, batin ve pelvis gibi
farkli bolgelerde bulunan kritik organlara verilen dozlar tolerans sinirlar
icerisindeydi ve Onceki c¢alismalarda bildirilenlerle ayn1 dogrultudaydi. Parotis,
karaciger ve akciger gibi kritik organlarin ortalama dozlar1 diger kritik organlara gore
yiiksek olsa da tolerans dozlarinin ¢ok altindaydi. Literatiirdeki ¢alismalarda TVCHI
ve TVCEI ile ilgili yan etkiler arasinda dogrudan bir karsilagtirma olmadigi igin
calismamizdaki verilerle karsilastirmak miimkiin degildir. Yapilan ¢aligmalarda yan
etki acisindan deri ve tirnak bdlgelerindeki yan etkilerde benzerlik oldugu
belirtilmistir. Diger yan etkiler acgisindan da onemli bir fark bildirilmemistir

(Buglione, 2018).

Stanford teknigi uygulanmaya 1970’te basladi, bu teknikte hastalar tedavi cihazindan
4 m uzakta, 6 pozisyonda ve her bir pozisyonda asagi ve yukart yonlii bir 151n ¢ifti
kullanilarak tedavi edilmektedir. Bu sayede tiim cilt boyunca homojen bir doz
dagilimi olusturulmaktadir (Karzmark, 1987). Klinikler kendi tedavi odalarinin
sartlarina gore Stanford teknigini uygulayabilmek ic¢in farkli Stanford teknikleri
gelistirmektedir. Gelistirilen Stanford teknikleri hastanin 1ginlama sirasinda yatmast,
ayakta durmasi, tedavi alanmi sayisi ve SSD bakimindan birbirinden farkliliklar
gostermektedir. Stanford teknigiyle tedavinin uygulanmasi i¢in yapilamasi gereken
bazi baglangi¢ dl¢iimleri vardir. Bunlar doz profil 6l¢iimleri, yiizde derin doz (%DD)
Olclimleri, absorbe doz kalibrasyonu, birlesik doz Olgiimleri, tedavi derinliginin
belirlenmesi, tedavi siiresinin belirlenmesi, X-1s1n1 kontaminasyonu enerjisi ve
miktarinin 6l¢iilmesi gibi oldukca zahmetli ve zaman alic1 6l¢timlerdir. Bir doz profil
Ol¢iimii ve ardindan TLD’lerin bosaltilip yeniden Ol¢iime hazir hale getirilmesi
yaklasik bir is giinii siirmektedir. Toplamda 11 is giinii ve yaklasik iki hafta siiren
Olcimler sonucunda tedavi acilar1 belirlenir (Koyli, 2020). Bu ol¢limlerin
tamamlanmasmin ardindan hastalara TVCEI tedavisi uygulanabimektedir.
Elektronlarla tiim kutandz dokuyu 1sinlamak miimkiin degildir ve birka¢ yama alana

ihtiya¢ duyulur, bu alan kesisimleri soguk ve sicak doz sorunlarint meydana
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getirmektedir (Haraldsson, 2019) . Bu uygulama donen bir platform iizerinde hasta
ayakta belli baz1 pozisyonlarda en az yarim saat durarak devam eder. Hastalarin
genel durumu ve yaslar1 geregi bu kadar uzun bir siirede hareket etmeden durmasi

cok kolay degildir.

HT cihazinda dogru alanin belirlenmesi i¢in tedavide kullanilan ismin enerjisi
diisiiriilerek MVCT modunda gergek goriintii alinmaktadir. Isinlanacak olan alanin
dogru tespit edilmesi, regete edilen dozun PTV’ye dogru bir sekilde uygulanmasi
anlamina gelir. Cihazda var olan 64 adet CYK ve bunlari hareket etirebilmek i¢in bir
kompresoriin olugturdugu hava basinct kullanilmaktadir. HT deki bir lifin kalinlig1
0.625 cm’dir. %95 tungsten alagimindan yapilan bu lifin yiiksekligi 10 cm’dir.
Tedavi esnasinda lifler arasindaki sizintinin % 0.5'ten az oldugu, YART uygulamasi
yapan diger lineer hizlandirici cihazlarin sizinti degerlerinden daha diisiik oldugu
bildirildi (Frenwick, 2004; Haraldsson, 2019; Mackie, 2006). Hasta tedavisinde bu
liflerin alana girip ¢ikmasi sadece 20 msn gibi cok kiiclik birzaman dilimde
tamamlanir. Her bir lif TPS’nde olusturulan hasta tedavi planina gore tek tek kontrol
edilir. Uygulama esnasinda ¢ok hizli hareket eden lifler sayesinde 151n modiilasyonu
olusturulmaktadir. Gantrinin bir doniistinde 51 farkli 151n uygulama noktas:
olusturulmaktadir. Bu da 360/51 = 7.06 derecede bir modiilasyon demektir.
Gantrinin bir turunda 51 noktada modulasyon olusturulur ve olusturulan bu
modiilasyonlara projeksiyon denir. Meydana getirilen bu modiilasyonlarin girisinde
ve cikisinda liflerin tamami kapalidir. Gantri ve CYK'lerin hareketiyle olusan
projeksiyonlar daha iyi bir doz dagilimi1 imkan1 sunmaktadir. Sarmal tomoterapi i¢in
yeni tedavi planlama sistemine sahip Radixact sistemi, Hi-ART sistemine kiyasla
gantri doniigii siiresini 10 saniyeden 6 saniyeye disiiriir ve eski sistem igin 850
MU /dakika ile karsilastirildiginda dakikada 1000 MU (monitor {initesi) g¢ikisini

artirir, boylece toplam cilt i¢in 1s1nlama siiresi azaltilabilir (Kraus, 2020).

Caligmamizda kullanilan HT nin kendine 6zgii sarmal 1simnlama tekniginden dolay1
tim viicut cilt 1sinlamasinda kullanilabilir oldugunu bizim ¢alismamiz da,
literatiirdeki ¢alismalar da gdstermistir. TVCEI’'nda en sik kullanilan Stanford
teknigi ile karsilastirildiginda hem hasta icin, hem ¢alisanlar icin kolaylik sagladig

goriilmektedir. Bu cihazda hastalar tedavi masasi {izerinde sirt iistii rahat bir
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pozisyonda tedavi edilmektedir. Stanford teknigindeki gibi hasta tedaviye
baslamadan once doz profil dl¢iimleri, yiizde derin doz (%DD) oOlglimleri, absorbe
doz kalibrasyonu, birlesik doz Olglimleri, tedavi derinliginin belirlenmesi, tedavi
siiresinin belirlenmesi, X-1s1n1 kontaminasyonu enerjisi ve miktarmin 6l¢iilmesi gibi
baslangi¢ Ol¢timleri yoktur. Haraldsson (2019) TVCEI'nin giin basina tedavi siklig
ve ekstra destek alaninin da tedavi siiresi iginde dikkate alinmasi gerektigini
savundu. Tomoterapinin ¢alisma mekanizmas1 ve bildirilen klinik veriler g6z oniine
alindiginda, tomoterapinin 1sinlanma siiresinin hedef uzunlukla korele oldugu ortaya
¢ikti. Bu nedenle, daha uzun boylu hastalar i¢in daha uzun bir tedavi siiresine ihtiyag
duyulmustur. Iyi hedef kapsami ve iyi KO korumasi 6n kosulu altinda, TVCHI
hastalar1 icin en iyi tedavi planin1 optimize etmek iizere bazi parametreler
ayarlanabilir. Ek olarak hasta doz planlar1 hazirlanirken TPS’nde hangi bolgenin ne
kadar doz aldigin1 dogru bir sekilde degerlendirme olanagi sundugundan, dogru
tedavi uygulama olanagi da sunmaktadir. Stanford tekniginden bir diger 6nemli farki
ise SSD mesafesi icin genis bir tedavi odasina ihtiya¢ duyulmamasidir. Biitiin bu
ozellikler bir arada diisiiniildiiglinde TVCHI’'min TVCEI’na gore avantajli oldugu
gorilmektedir. Hem literatiirdeki ¢alisma verileri hem de bizim ¢alismadaki veriler
TVCHI yapilabilecegini gostermektedir. Uygulanabilecek bu tedavi tekniginin klinik
calisma verilerinin literatiirde sinirl sayida olmasi daha ¢ok ¢alisma verisi olusturma

ithtiyact dogurmaktadir.
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5. SONUCLAR ve ONERILER

5.1 Sonuclar

Calismamizda erkek bir hasta ve kadin bir hasta i¢in HT cihazinin TPS’nde tedavi
planlar1 hazirlandi. Hazirlanan planlarda bas boyun, toraks, batin ve pelvis
bolgelerindeki KO dozlari, rutin olarak klinikte kullanilan doz kisitlamalarinin
altinda olup tedaviye uygun oldugu goriildi. Her iki hasta i¢in hazirlanan tedavi
planlar1 incelendiginde, PTV’lerin HI ve CI degerleri klinik uygulamalarda kabul
edilebilir seviyedeydi. HT cihazinin GKRT yapabilmesi, hazirlanan tedavi
planlariin bir bilgisayar programiyla degerlendirilmesi ve hangi bdlgenin ne kadar
doz aldigim1 gostermesi daha dogru tedavi yapma ve yan etkilerin azaltilmasina
olanak saglamaktadir. Fiziki sartlar goz 6niinde bulunduruldugunda TVCHI’da hasta
sirt Uistli rahat bir pozisyonda tedavi olma imkan1 bulmaktadir. Hem TVCEI, hem de
TVCHI tekniklerinde tedavi alan hastalarin ileri yaslar1 ve genel durumlarinin iyi
olmadigr goéz oniinde bulunduruldugunda, rahat ve tekrarlanabilir bir pozisyonda
tedavi olmasi biliylik avantaj saglamaktadir. TVCHI teknigi dozimetrik bazi
avantajlar sunabildigi gibi daha 6nce tedavi edilen alanlar ve risk altindaki organlarin
fazla doz almasini Onleyebilir. TVCEI teknigindeki gibi genis bir tedavi odasina
thtiya¢c duymamaktadir. Tedaviye baslamadan once hastanin tedavi edilecegi SSD
mesafesine gore hem cihaz hem de doz kalibrasyonu yapmaya gerek yoktur. Tek
seferde uzun alan 1smlayabilme 6zelligi hem calisan hem de hasta icin is yikiini
azaltmaktadir. Ayrica alanlarin birlesme noktalarindan kaynaklanan sicak ve soguk
dozlart minimuma indirmektedir. Biitiin bu 6zellikler goz tinline alindiginda HT tiim

viicut cilt 1s1nlamasi i¢in uygun bir yaklasimdir.

5.2 Oneriler

TVCHI'nda risk altindaki organlara verilen dozlar genellikle klinik olarak kullanilan
doz kisitlamalarinin ¢ok altindaydi. TVCEI’'nda risk altindaki organlara verilen
dozlar literatiirde yaymlanmadigindan iki teknigi karsilastirmak miimkiin degildir.
HT’de foton kullanildig1 icin i¢ bolgelerdeki organlar, 151 karakteristiginden dolay1
daha yiiksek doz alabilir ancak helikal 1sinlama tekniginden dolay1 i¢ bolgelerdeki
dozlar diisiiriilebilmektedir. Buna karsilik yiliksek dogruluk ve hedefte homojen bir
doz dagilimi saglamaktadir. TVCHI ile tedavi edilen hastalarda iyi yanit elde
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edilebilir. Biitiin bu sebepler bir arada diisiiniildiiglinde TVCHI’nin TVCEI'na kars1
iyi bir alternatif olabilir. Kisiye 6zel tedavi kararlart alimirken her iki tedavi
tekniginin birbirlerine istiin olduklar taraflar1 goz Oniline alinarak hasta i¢in en
uygun olan teknigin tercih edilmesi uygun olacaktir. Uygulanabilecek bu tedavi
tekniginin klinik calisma verilerinin literatiirde sinirli sayida olmasi daha ¢ok ¢alisma

verisi olugturma ihtiyact dogurmaktadir.
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