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BILATERAL MEME KANSERI RADYOTERAPISINDE TOMOTERAPI
HELIKAL VE TOMOTERAPI DIREKT TEDAVI TEKNIKLERININ,
DOZIMETRIK OLARAK KARSILASTIRILMASI

OZET

Bilateral meme kanseri (Bilateral Breast Cancer - BBC) nadir goriilen klinik bir
vakadir. BBC hastalarinin tedavisi, tiimoriin histolojik tipi ve tedavi faktorlerine
bagli olarak, kisisellestirilmis tedavi planlamasi gerektirmektedir. Bu c¢alismanin
amaci; bilateral meme kanseri radyoterapisinde; tomoterapi cihazina ait helikal ve
direkt tekniklerini kullanilarak, tedavi planlarini olusturmak ve elde edilen
sonuclarin, hedef hacminin ve kritik organlarin aldiklari dozlar agisindan
karsilagtirillmasin1  yaparak, bilateral meme kanseri radyoterapisinde en uygun
tekniginin belirlenmesidir. Bu retrospektif calisma olup, radyoterapi uygulanmis
erken evre bilateral meme kanserli 15 tane hasta verisi, tedavi planlama sisteminin
arsivinden secilmistir. Bu hastalara ait planlama amaciyla ¢ekilmis bilgisayarl
tomografi (BT) verileri kullanilarak Accuray®-Tomotherapy® H™ tedavi planlama
sistemi ile hastalarin helikal ve direkt olmak tizere iki farkli teknikte de sanal tedavi
planlar1 olusturulmustur. Simultane Integre Boost (SIB) Teknigi ile her iki planlama
tekniginde de, her iki meme’ye PTV (planlanan hedef hacim) Sol Meme ve PTV Sag
Meme’ye 50.4 Gy/28 fraksiyon ve Tiimor yatagina da; PTV Sol Meme Boost ve
PTV Sag Meme Boost 60 Gy/28 fraksiyon olmak iizere toplam doz tanimlanarak
sanal RT (Radyoterapi) planlar1 olusturulmustur. Tiim tedavi planlarinda, PTV’ye
tanimlanan dozun %95’ ini saglayacak sekilde optimize edilmistir. Planlarda elde
edilen veriler Excel 2010 ve SPSS 15.0 2 istatistiksel analiz programi ile T-testi
kullanilarak analiz edilmistir.

Yapilan ¢alisma sonucunda Erken evre bilateral meme kanserinin tedavisinde
Tomoterapi Helikal (TH) teknigi, Tomoterapi Direkt (TD) teknigine gore, PTV’ de
homojen doz dagilimi daha anlamli, doz konformalitesi ve doz homojenitesi daha 1yi
elde edilmistir (p degerleri her biri igin <0.05). TH ve TD her iki teknikte de sicak
nokta gozlemlenmemistir. Kritik organlar icin elde edilen verilerde; genel olarak TD
tekniginin diisiik doz bolgelerinde daha diisiik oldugu, TH tekniginin ise yiiksek doz
bolgelerinde dozun anlamli derecede daha diisiik oldugu gozlenmistir. Tedavi stiresi
(MU sayis1) bakimindan degerlendirildiginde TH teknigi; bloklama kullanilmasina
ragmen, TD teknigine gbre anlamli olarak daha diisiiktiir (p<<0.05). Sonug olarak, her
iki teknigin de BBC RT’sinde hasta anatomisini de goz oniinde bulundurularak tercih
edilebilecegi goriilmiistiir. Ancak TH teknigi doz konformalitesi, kritik organ dozu
ve tedavisi siiresi bakimindan TD’ye gore daha avantajli bir segenek haline
getirmektedir.

Anahtar Kelimelar: Bilateral meme kanseri, Tomoterapi, Helikal Tomoterapi,
Direkt Tomoterapi, Meme Radyoterapisi
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THE DOSIMETRIC COMPARISON OF THE TOMOTHERAPY HELICAL
AND TOMOTHERAPY DIRECT TREATMENT TECHNIQUES IN THE
RADIOTHERAPY OF BILATERAL BREAST CANCER

ABSTRACT

Bilateral breast cancer (BBC) is a rare clinical case. Based on the treatment of
patients, the histological type of the tumor and treatment factors, the BBC needs
personalized treatment planning. The aim of this study is to evaluate bilateral breast
cancer radiotherapy; using the helical and direct techniques of the tomotherapy
device, the most appropriate technique is to establish the treatment plans and to
compare the results obtained with the target volume and the critical organs in terms
of their doses. This is a retrospective study and 15 patients with early stage bilateral
breast cancer with radiotherapy were selected from the archive of the treatment
planning system. Using the computed tomography (CT) data for planning of these
patients, Accuray®-Tomotherapy® H™ treatment planning system and virtual
treatment plans of the patients were developed in two different techniques as helical
and direct. In both planning techniques with Simultaneous Induction Boost (SIB)
technique, PTV (planned target volume) to both breasts were given to the Right
Breast and PTV Right Breast 50.4 Gy / 28 fraction and Tumor bed; PTV Left Breast
Boost and PTV Right Breast Boost A total of 60 Gy / 28 fractions were defined and
virtual RT plans were created. In all treatment plans, PTV was planned to provide
95% of the dose defined. The data obtained from the plans were analyzed by using
the Excel 2010 and SPSS 15.0 2 statistical analysis program and T-test.

As a result of the study, in the treatment of early stage bilateral breast cancer,
according to the Tomotherapy Helical (TH) technique, Tomototherapy Direct (TD)
technique, homogeneous dose distribution in PTV was found to be more meaningful,
dose conformity and dose homogenity were better (p values <0.05 ). TH and TD
were not observed in both techniques. In the data obtained for the critical organs; In
general, the TD technique was found to be lower in low-dose volumes, whereas TH
was significantly lower in high-dose volumes. In terms of duration of treatment
(MU), TH technique was significantly lower than TD (p <0.05). As a result, it has
been seen that both techniques can be preferred by considering the patient anatomy
in BBC RT. However, TH technique makes it more advantageous compared to TD in
terms of dose conformity, critical organ dose and duration of treatment.

Keywords: Bilateral Breast Cancer, Tomotherapy, Helical Tomotherapy Direct,
Breast Radiotherapy
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1. GIRIS

Kanser, giinlimiizde tiim {lkeler i¢in, Onemli saglik sorunlari arasinda ilk
siralarda yer almaktadir. Kanser vakalarinin artis1 ile birlikte, tan1 ve tedavi

olanaklarinin ¢esitliliginde artmasina ve gelistirilmesine yol agmuistir.

Kanser tiirleri icerisinde; meme kanserinin, bir¢ok iilkede kadinlarin sagligini
etkileyen Onemli bir kanser tiirli oldugu gorilmektedir. Meme kanseri,

kadinlarda daha sik goriiliirken, erkeklerde ise nadir olarak goriilmektedir.

Meme kanserinde tedavi segenegi, hastaligin evresine ve bulundugu yere gore
degisiklik gostermektedir. Son yillarda, meme kanseri tedavisinde, yasam
kalitesini 6n planda tutmak i¢in, meme koruyucu yaklasimlar kullanilmaktadir.

Bu da meme kanseri tedavisinde, radyoterapinin 6nemini arttirmaktadir.

Radyoterapi, kanser hiicrelerini tahrip etmek veya yok etmek icin iyonlastirici
radyasyon kullanilmasi ile uygulanan tedavi yontemidir. Radyoterapi adjuvan

(tamamlayici, destekleyici) ve primer (tek basina) olarak kullanilmaktadir.

Radyoterapinin amaci; kanserli dokulara verilecek dozun %90-95°1 hedef
hacmine saglanirken, ¢evresindeki saglikli doku ve organlar: tolerans dozlarinin

altinda minimum doz vererek, korumay1 saglamaktir.

Meme kanseri radyoterapisinde, tek tarafli meme kanserine daha ¢ok sik

rastlanirken, bilateral meme kanseri nadir olarak ortaya ¢ikar.

Geleneksel radyoterapi tekniklerinde, meme ve gogiis duvari 1sinlamalarinda;
memenin yapisindan dolayi, cevresinde bulunan akciger, kalp gibi kritik
organlarin, doz sinirlamalar1 agisindan, tedavi planlamalarini zorlastirmaktadir.
Bu da, tedavinin basarisimi etkileyerek hedef hacmin, doz homojenitesinin ve
konformalitesinin saglanamamasina ya da kritik organlarin yiiksek radyasyona

maruz kalmasina neden olur.

Son yillarda meme radyoterapisinde, modern tedavi tekniklerinin artis1 ve

kullanimi1 ile birlikte; kalp ve akciger gibi kritik organlarin radyasyon



dozlarinda, istenilen sonuglara yakin bir diislis oldugu ve hedef voliimiin, doz

homojenitesinin ve konformalitesinin daha iyi saglandig1 goriilmektedir.

Bu c¢alismada; Istanbul Bahgelievler Medikalpark Hastanesi Radyasyon
Onkolojisi Anabilim Dalinda, Tomoterapi cihazina ait, Tomoterapi Helikal ve
Tomoterapi Direkt tekniklerini kullanilarak Bilateral Meme Kanseri
Radyoterapi’si (BBC RT) uygulanan 15 hastaya ait bilgisayarli tomografi
goruntiileri kullanilarak, her 15 hasta i¢in iki fakli metodda tedavi planlari
yapilmistir. Tedavi planlarinda elde edilen doz-hacim histogramlar
karsilastirilmistir. Istatiksel analiz sonucunda, BBC hastalar1 i¢in dogru ve en

uygun tedavi teknigini bulmak amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Kanser

Viicudu olusturan hiicreler bir araya gelerek dokulari, dokular bir araya gelerek
organlar1 olusturmaktadir. Organlar1 ve dokular1 olusturan hiicreler, belirli bir
hizda ve kontrol altinda c¢ogalirlar. Normal yapisi degismis hiicrelerin,
kontrolsiiz sekilde cogalmalar1 ve islevlerini yitirmeleri ile ortaya ¢ikan hastalik
‘kanser’ olarak nitelendirilir. Kanser, normal hiicrelere gore yapisal ve islevsel
olarak farkliliklar gosterir. Temsili olarak Sekil 2.1°de gosterildigi gibi kanser
hiicresi, normal hiicrelerin birtakim etkenler ile yapilarinin degiserek anormal
bir sekilde cogalarak kan dolasimi yoluyla uzak veya yakindaki doku ve
organlarin bulunduklar1 yerleri isgal ederek, doku ve organlarin gorevlerini

yerine getirmesini engellemektedir [46].

Etkenlerile
hiicrenin anormal

Tiimdriin kan Tiimdriin kan dolasimi
dolasmm sisteminden sistemi ile diger organlara
beslenmesi hiicum etmesi

Sekil 2.1: Kanserin olusumu (Normal hiicrelerin birtakim etkenler ile yapilarinin
degiserek anormal sekilde cogalmasi).

Kanser, hastaliga bagli olarak ger¢eklesen oliim sebepleri arasinda ikinci
siradadir ve tiim {iilkeler i¢in 6nemli ve Oncelikli bir halk saglig1 sorunu haline
gelmistir [1,47]. Kanser denilen bu hastalik, sebebi ve olus mekanizmasi tam
olarak  bilinmemekle birlikte, koken aldigi doku ve organa gore
adlandirilmaktadir. Bu hastaligin belirtisi, tanist ve tedavisi kanserin tiiriine
gore degisiklik gostermektedir. En sik goriilen kanser tiirleri; cilt, akciger,

meme, sindirim ve iireme sistemlerinden kaynaklanan kanserlerdir.



Geligsen teknoloji ile birlikte insanlarin, kanser yapict maddelere daha cok
maruz kalmalar1 da kanser sikligin1 etkilemektedir. Kanser olusumunda
cogunlukla cevresel faktorlerin biiyiik bir etkiye sahip oldugu diisiiniilse de,
genetik faktorler de bu etkide biiyiik bir rol oynamaktadir. Giliniimiizde gelisen
bilgisayarli modern cihazlarla birlikte, erken tan1 ve gelismis tedavi imkanlar

ile kanserli hastalarda 6nemli oranda iyilesme saglanmaktadir.

2.2 Meme Kanseri

2.2.1 Meme anatomisi

Meme; g6giis kemiginden, koltukaltina ve kaburgalarin alt sinirina kadar uzanan
bir ¢ift organdir. Meme dokusu; hem erkeklerde hem de kadinlarda
bulunmaktadir. Meme dokusunun yapisi; siit yapimini saglayan bezlerden
(lobiiller), siitlin bosaltilmasini saglayan kanallardan (duktuslar) ve bu dokularin
arasint dolduran, yag ve bag dokularindan olusmaktadir (Sekil 2.2). Meme
dokusundaki meme bezleri ise, sadece dogum sonrasinda fonksiyonel
olmaktadir [48].

Meme anatomisi Sekil 2.2°de yer almaktadir:

Gogus Duvar 1

Pektoral Kas 2

Sut Bezleri (Lobdiller) 3

Meme Basi 4

Areola 5
St Kanallan (Duktus) 6

7

Yag Dokusu

Sekil 2.2: Meme Anatomisi.



Memeler, belli bir gelisim asamasina kadar bebegin besin ihtiyacini karsilamak
lizere siit liretmekten ve salgilamaktan sorumlu yapilardir. Ergenlik oOncesi
donemde kiz ve erkek cocuklarda yaklasik ayni biiyiikliikte olmasina karsin,
ergenlik doneminde kadinlarin overlerin Ostrojen iiretimi ile birlikte hizli bir

gelisim gosterirler.

Eriskin kadin memesi degisik boyutlarda olup, superiorda ikinci ya da ti¢iinci
costalar seviyesinden, inferiorda altinct ya da yedinci costalar seviyesindeki
meme alti kivrimina kadar uzanan, gogiis duvarina baglarla tutunmus, siit
tireten bezlerden olusan damla seklinde bir ¢ift organdir (Sekil 2.2). Meme
organinin kendisi, kas dokusu icermez fakat gogilis duvarinin en biyiik

kaslarindan olan pektoral kasin lizerinde yer almaktadir.

Meme dokusu kadin iireme hormonlarindaki degisimlere gore, her ay gelisir,
siser ve siit liretimine hazir hale gelir. Meme gelisiminde ve islevinde yer alan
onemli hormonlar; 0&strojen, progesteron ve prolaktindir. Bu hormonlar
memenin ergenlik doneminde gelisiminden, iiretken dénem boyunca aylik
degisimlerinden ve gebelik sonrasi siit liretiminden sorumludur. Her memede siit
bezlerinden olusan yuvarlak sekilli 15- 20 lop vardir. Loplarin g¢evresini
dolduran yag dokusu memeye seklini ve boyutunu verir. Her lopun ig¢inde
sayisiz miktarda siit liretimi yapan birimler, yani siit bezleri bulunmaktadir.
Kiiciik ve ampul seklindeki bu bezler, hormonsal uyaranlara yanit olarak siit
uretirler. Siit bezlerinden c¢ikan siit kanallar1 birlesip daha biiyiik kanallari
olusturur ve meme i¢inde, govdesi meme basina agilan bir agacin dallar
seklinde goriiniir. Meme basinin ¢evresindeki koyu renkli yuvarlak bolgeye

areola denir (Sekil 2.2).

Memenin sekli, boyutu ve sertligi; yag dokusunun hacmine gore irk, yas ve
fizyolojik durumlara bagli olarak kisiden kisiye ve ayrica ayni kiside de
donemsel olarak farklilik gosterir. Normal memenin agirligi, 150-200 gramdir.
Ancak laktasyon doneminde agirligi, 400 gram - 500 grama kadar ulastigi
bilinmektedir [2].

2.2.2 Meme kanseri

Meme kanseri, meme dokusu hiicrelerinin bir etkiye bagli olarak

anormallesmesi ile ortaya ¢ikar. Genellikle, diizensiz sinirl1 ve tahta gibi sert bir



kitle (tlimor, yumru) seklindedir (Sekil 2.3). Meme dokusundaki, siit bezlerini
ve siit kanallarin1 doseyen hiicrelerin, kontrolsiiz hizla ¢ogalmasi ile cevre
dokulara ve viicudun baska bolgelerindeki organlara yayilarak c¢ogalmayi

surdiiren sistemik bir hastaliktir.

Meme kanseri iki farkli sekilde gelismektedir. Siit salgilayan kisimdan gelisen
kansere lobiiller kanser, siit kanallarinda gelisen kanser ise duktal kanser ad1 ile
tanimlanmistir. En yaygin goriilen meme kanser tipi, duktal kanserdir ve tiim

meme kanserlerinin %75’ ini olusturmaktadir [48].

Meme kanseri, kadinlarda hastaligin 6liimle sonug¢landigi kanser tiirlerinden
olup, akciger kanserinden sonra ikinci sirada yer almakta ve erkekler de ise
nadir olarak goriilmektedir. Ulkemizde ise yapilan g¢alismalar neticesinde,
kadinlarda en sik meme kanserinin gorildiigii ve en ¢ok 50 yas iistiinde, yasla

birlikte daha da arttig1 bildirilmistir [1,47].

Gogus Duvari

Sekil 2.3: Meme Kanseri.

Meme kanserinin  ¢ogunlukla kadinlara 6zgii bir hastalik oldugu
diistiniilmektedir. Fakat tliim meme kanserlerinin yaklasik %1’inin erkeklerde
goriildiigii saptanmistir. Erkeklerde bu kadar az goriilmesinin nedeni, erkeklerde
meme dokusunun, kadinlara gére daha az olmasi ve erkeklerin hormonal
yapisinin kadinlardan farkli olmasidir. Erkeklerde meme kanserinin daha ¢ok 60

yas iistiinde goriildiigi bildirilmistir.

Meme kanseri gelismis ve gelismekte olan 6zellikle de sanayilesmis tilkelerde,
kadinlarda en sik goriilen kanser tiirtidiir. 2012°de diinyada 1.67 milyon yeni

meme kanseri vakasi ve 522.000 6liim orani saptanmistir. Diinyada kadinlarda



goriilen tim kanserlerin %25’inin meme kanserine ait oldugu bildirilmistir.
Bolgeler arasinda goriilme sikligi oranlarinda ise yaklagitk 4 kat fark
bulunmaktadir. Asya ve Afrika’da 27/100.000, Avrupa’da 96/100.000
oranindadir. Meme kanseri goriilme sikliginda artis olmakla birlikte, erken tani
ve tedavilerdeki gelismeler sayesinde hastaliga bagli 6liim oranlarinda diisiis
goriilmektedir [1,47].

2.2.3 Meme kanserinin epidemiyolojisi ve etyolojisi

Meme kanseri bir¢ok iilkede kadinlarda goriilen en sik kanser tiirii olup ve 6liim
sebepleri arasinda 2. sirada yer almaktadir. Ozellikle sanayilesmis iilkelerde
daha sik goriilmektedir. 25 yasin altinda nadir olup, yasla birlikte artig
gostermektedir. Nedeni kesin olarak bilinmemekle birlikte kalitsal, cevresel,
hormonal, sosyobiyolojik ve psikolojik etkenlerin, etkileri oldugu disiiniilmekte

ve bu etkenler lizerinde arastirma yapilmaktadir [2,3].

Meme kanseri vakasinin ilk tespit edilisinden, bugiine kadar meme kanseri ile

iliskili bir¢ok risk faktori tanimlanmistir. Bu risk faktorlerti;
e Demografik Risk Faktorleri
e C(Cinsiyet: Kadin
e Yas: lleri yas
e Irk: Beyaz irk
e Reprodiiktif (Ureme) Ozellikler
e Menars/Menopoz yasi: 55
e ilk dogum yas1: > 30
e Laktasyon
e Genetik Ozellikler
e Aile 6ykiisii: Birinci derece meme kanseri tanili geng akraba

e BRCAI1/2 +, Tp53, PTEN (Aile dykiisiinde meme ve/veya yumurtalik
kanseri disinda mide, kolon, pankreas ve kemik kanseri gibi

hastaliklar bulunan durumlarda)

e C(Cevresel Faktorler



e Sosyoekonomik diizey
e Iyonize radyasyon maruziyeti
e HRT (Hormon Replasman Tedavisi)
e Diger Faktorler
e BMI (Viicut Kitle Indeksi) : >30 kg/m? (Premenapozal meme kanseri)
e Daha Onceki proliferatif benign hastalik
e Gegirilmis meme kanseri oykiisii
e Dens meme yapisi (Yogun meme dokusu)

olarak siniflandirilabilir.

2.2.4 Meme kanseri patolojisi

Meme kanseri patolojisi hastaligin evresini, prognozu ve tedaviyi belirlemede
biiyiik rol oynar. Meme kanserinin ilk olustugu yeri, yayilim yapip yapmadigini
ve hangi bolgelerde sinirli oldugunu gosteren bir siniflandirilma yapilmistir. Bu

siniflandirmalar agsagidaki sekilde siralanabilir:
Yayilma Egilimi Olmayan/invaziv Olmayan Meme Kanserleri:

Invaziv olmayan meme kanserleri, in situ meme Kkanseri olarak
adlandirilmaktadir. In situ terimi kanser hiicrelerinin bir bolgede sinirh

oldugunu ve meme i¢inde heniiz yayilim yapmadigini gostermektedir [2,48,49].

e Duktal karsinom in situ (DCIS): Meme kanserinin, siit kanallar1 iginde

sinirhdir.

e Lobiiler karsinom in situ (LCIS): Meme kanserinin, siit bezleri i¢inde sinirh

oldugunu belirtmektedir.
Invaziv Meme Kanserleri:

e Iinvaze duktal karsinom(IDC): Kanser siit kanallarinda baslar ve yakmindaki

tiim meme dokularimna yayilir.

e invaze lobiiler karsinom(ILC): Kanserin siit bezlerinde basladigini ve cevre

dokulara yayildigini belirtmektedir.



Invaziv kanserlerin, yaklasik %80’ini invaziv duktal karsinom (IDC), %S5-

14’1inii invaziv lobuler karsinom (ILC) olusturmaktadir [2].
Inflamatuar Meme Kanseri

Inflamatuar meme kanseri (IMK), meme derisinde tutulum gdsteren ve en
agresif meme kanseri tipidir. Tim meme kanserlerinin %]1-6'sim
olusturmaktadir. Memede Odem, kizariklik, sicaklik ve deride kalinlasma,
enfeksiyon gOriinlimii bulgular1 vardir. Genellikle bir kitle seklinde degil
enfeksiyon goriinlimiinde oldugu i¢in, mamografi ile goriintiillenemez. Bu da
erken evrelerde tani koyma islemini zorlastirir. Bu tip meme kanseri, daha
ylksek yayilma sansina sahip oldugu i¢in, kotii bir prognoz gdstermektedir

[2,48].

2.2.5 Tan1 ve tarama

Giiniimiizde meme kanserine karsi verilen miicadelede en 6nemli noktalarin
basinda erken tani ve tarama yontemi gelir. Meme kanserine bagli 6limleri
azaltmak i¢in tan1 ve tarama metotlar1 gelistirilmistir. Erken tan1 ve taramadaki
amag¢; meme kanserinin biyolojik gelisimi sirasinda tiimori klinik olarak

semptom vermeden dnce tespit etmektir.

Tani ve Tarama Yontemleri

e Meme muayenesi: Belirli bir yas araligindaki kadmlarin diizenli olarak
belirli araliklarla meme muayenesi yapmasi ve yaptirmasi gerekir. 20 yas tistii
kadinlarin ayda bir kez kendi kendine meme muayenesi yapmasi, 40 yas Ustii
kadinlarin ise yilda bir kez fizik muayenesi yaptirmasi, meme kanserine bagl
6liim riskini azaltabilir.

e Kendi kendine meme muayenesi
e Fizik muayene

e Goriintilleme yontemleri: Meme kanserinin tanisinda kullanilan radyolojik
yontemlerdir. Mamografi; meme radyolojisi i¢in 0zel olarak gelistirilmis
olup, meme kanseri tanisinda kullanilan en etkili goriintiilleme yontemidir.
Ultrasonografi, mamografiye ek olarak kullanilmaktadir. Mamografide

goriilmeyen kitlenin tespitinde kullanilmaktadir.



e Mamografi
e Ultrasonografi
e Digerleri (Mamosintigrafi, MR, duktografi, vb)

e Biyopsi: Meme kanserinin kesin tanisi, biyopsi ile teshis edilmektedir.
Biyopsi, histopatolojik degerlendirme icin yeterli miktarda dokunun

cikarilmasidir. Cesitli biyopsi yontemleri bulunmaktadir. Bunlar,
e ince igne aspirasyon biyopsisi
e Kesici igne biyopsisi
o Tel ile isaretli / Stereotaktik biyopsiler
e Insizyonel / Eksizyonel biyopsiler’dir.

Meme kanseri yaygin bir kanser olmasina ragmen, yavas bir ilerleme hizi
gostermekte olup, erken tani yapildiginda ve basarili bir tedavi ile 6liim orani

azaltilabilen bir kanser tiiriidiir [5,6].

2.3 Meme Kanserinde Tedavi

Meme kanseri tedavisinde, diger kanser tiirlerin tedavisinde oldugu gibi
multidisipliner bir ekip yaklasimi s6z konusudur. Kanser hastasinin tedavi
secenegine karar verilirken Oncelikle tiimoriin konumu, ¢ap1 ve evresi, kanser
hiicrelerinin tipi, lenf bezlerine ya da viicudun diger organlarina yayilimin olup
olmadigina bakilir. Timoriin hormon reseptdrlerinin  durumu, kanser
hiicrelerindeki genetik materyalin tipi ve kanser hiicrelerinin biiylime orani
degerlendirilir. Hastanin yasi, tercihi ve genel saglik durumu gibi etkenler goz

oniinde bulundurularak tedavi secenegi belirlenmektedir.

Meme kanseri tedavisinde; tliimoriin evresine, bulundugu konuma gore lokal ve
sistemik olarak iki farkli tedavi se¢cenegi bulunmaktadir. Belirli bir bolgedeki
tiimor hiicrelerini ortadan kaldirmak i¢in lokal tedavi (Cerrahi, Radyoterapi),
viicudun her bolgesindeki tiimor hiicrelerini yok etmek i¢in ise sistemik tedavi
(Kemoterapi, Endokrin Tedavi, Hedefe Yonelik Tedavi) uygulanmaktadir. Bu
tedavi segeneleri kombineli bir sekilde es zamanli veya ardisik zamanli olarak

uygulanabilmektedir.
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2.3.1 Cerrahi

Meme kanserinde cerrahi tedavi, lokal tedavinin temelini olusturur. Ozellikle
timoriin erken evrede oldugu hastalarda ilk tercih olarak cerrahi tedavi
uygulanmaktadir. Cerrahi, kanserli dokunun viicuttan ¢ikartilarak, taninin
dogrulanmasina ve tiimoriin evrelendirmesine katki saglayan bir tedavi
yontemidir. Hekimler, tedavi olarak cerrahi isleme karar verirken tibbi
gerekceler ile beraber hastanin tercihi de g6z Onilinde bulundurularak tedavi

kararlastirilmaktadir.

Meme kanseri tedavisinde uygulanan cerrahi yontemler, 20. yiizyilin bagindan
itibaren bir¢ok modifikasyonlara ugramis ve gelistirilmeye de devam
edilmektedir. Meme kanseri cerrahisi, mastektomi ve meme koruyucu cerrahi
(MKC) olarak ikiye ayrilir. Meme Kkanserinin lokal tedavisinde modern
cerrahinin temelleri, 1884 yilinda Halsted tarafindan yapilan radikal mastektomi
ile atilmistir. Radikal mastektomi; tiim memenin alinmasi ile birlikte, memenin
altindaki kaslarin ve koltuk altindaki lenf bezlerinin de ¢ikartilmasi ile
uygulanan bir cerrahi tedavi yontemidir. Geg¢miste oldukca sik kullanilan
yontemlerden birisi olarak bilinmektedir. Ancak, Radikal mastektominin lokal
kontrolde etkili olmasina ragmen ciddi fiziksel bozukluklara ve morbiditeye
sebep oldugu goriilmiistiir. 1970’lerden sonra daha kiiciik ¢apli ama ayni
sekilde etkili yeni cerrahi yontemler bulunmustur. Bu yeni yontemlerden birisi
de MKC’dir (Meme Koruyucu Cerrahi). MKC, tiimoriin biiyiikliigiine ve yerine
bagli olarak memenin bir kisminin alinmasi ile uygulanan, son dénemlerin en
popiiler cerrahi yontemidir. Giiniimiizde artik erken evre meme kanserinde lokal
ve sistemik kontrolii saglamak ve ayrica iyi kozmetik sonuglar elde etmek i¢in
meme koruyucu cerrahi tercih edilen bir tedavi yontemi olmustur. Timori
3cm’den kiigiik olan hastalarin cerrahi tedavisi i¢cin, MKC uygun olup, ancak
birbirinden uzak yerlesimli ve ¢ok odakli tiimorler icin MKC uygun olmayip ve

yerine mastektomi tercih edilmektedir [7,8].
Cerrahi tedavi yontemleri asagidaki basliklar altinda toplanabilir:

e Mastektomi
e Radikal mastektomi

e Genisletilmis radikal mastektomi
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e Modifiye radikal mastektomi
e Total mastektomi
e Meme koruyucu cerrahi
e Lumpektomi ya da genis lokal eksizyon

e Kadranektomi

2.3.2 Radyoterapi:

Radyoterapi, kanser hiicrelerini tahrip etmek veya yok etmek icin x-1sinlari,
gama 1sinlari, elektron veya protonlar gibi yiiksek enerjili partikiillerin
kullanilmasi ile uygulanan tedavi yontemidir. Meme kanseri radyoterapisi, mega
voltaj 1sinlamanin 1950°li yillarindan itibaren uygulanmaya baslanmasi ile,
radyasyon fiziginde ve radyobiyoloji alanlarinda biiyiik gelismelere yol
acmistir. Meme kanseri radyoterapisinde amag; verilecek dozun hedef hacimde
homojen doz dagilimini saglarken, saglikli dokulara da minimum doz ile etki
ederek koruma saglayacak sekilde uygulanmasidir. Bu amaca uygun radyoterapi
yontemleri gelistirilmis ve gelistirilmeye devam edilmektedir. Bu ydntemler,
meme kanseri radyoterapisinde, gerek primer gerekse adjuvan olarak énemli bir

yere sahiptir.
Meme kanseri radyoterapisi

e Preoperatif (cerrahi Oncesinde tiimorii kiigliltmek ve cerrahi igin uygun
sinirlara getirmek i¢in uygulanir.),

e Postoperatif (cerrahi sonrasinda meme ve koltuk altinda olabilecek kanser
hiicrelerini yok etmek i¢in uygulanir.),

e Kiiratif (tlimorii tamamen yok etmek i¢in uygulanir.),

e Palyatif (tiimoriin tamamen ortadan kaldirilamadigi durumlarda hastanin

sikayetlerini ve yasam kalitesini arttirmak i¢in uygulanir.)
amacli uygulanmaktadir.
Radyoterapi Yontemleri su sekilde siralanir:

e Eksternal RT
e 3 boyutlu meme radyoterapisi
e Parsiyel meme 1s1mlamasi

e Elektron tedavisi,
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e Foton-elektron kombinasyonu,
e Yogunluk ayarli radyoterapi
e Goriinti kilavuzlugunda radyoterapi

e Brakiterapi

Meme RT’si eksternal meme/gogiis duvari ve lenfatiklerin 1sinlamasinda;
cogunlukla 6-10 MV X-1sinlar1 ve eksternal boost 1sinlamasinda elektron, foton
ve elektron-foton kombinasyonu kullanilir. Meme/g6giis duvart ve lenfatikler
icin uygulanan toplam doz 45-50 Gy ve 1.8-2 Gy / 25-20 fraksiyon seklinde
olup, MKC sonrasi, lokal mikroskobik hastalik kontroliinii saglamak i¢inde tiim
meme 1sinlamasi sonrasinda; tiimor yatagina ve g¢evresine 10-15 Gy ile 20-25

Gy ek doz verilebilmektedir.

Yapilan ¢alismalarda, erken evre meme kanseri cerrahisinden sonra uygulanan,
radyoterapi (postoperatif RT) ve kemoterapi ile sagkalim oranlar1 artarken, lokal
kontrolii de artirdig1 goriilmiistiir. 2005 yilinda “Early Breast Cancer Trialists'
Collaborative Group tarafindan yapilan ¢alismada radyoterapinin lokal niiksleri
ve meme kanserine bagli oOliimleri Onemli oOlgiide azalttigi fakat uzak
metastazlara sebep olabilecegi bildirilmistir.  Yapilan literatiir calismalari
sonucunda genel olarak, MKC’den sonra tiim meme RT’si uygulanmasi

gerekliligi aciklanmistir [2,10,11].

2.3.3 Sistemik tedavi

Lokal ileri veya metastatik meme kanserinde, sistemik tedavi ilk tedavi segenegi
olarak uygulanmaktadir. Ayrica yapilan caligmalarda adjuvan (ana tedaviye,
yardimct bir yontem) tedavi olarak kemoterapi ve hormonoterapinin
uygulanmasi sonucunda lokal kontrolde sagkalimi arttirdig1 ve lokal niiks riskini

de azaltig1 gorilmiistiir.

Sistemik Tedavi Yontemleri

o Kemoterapi (KT)
e Endokrin (Hormonal) Tedavi

e Hedefe Yonelik Tedavi (Immiinoterapi)
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2.4 Bilateral Meme Kanseri

Bilateral meme kanseri, tani sirasinda her iki memede de yaklasik es zamanlh
olarak kanserin olugmasi, ya da tek meme kanserinin tedavisi sirasinda, diger
memede de kanserin c¢ikisi ile birlikte, her iki memede kanserin olustugu
vakadir. Kadinlarda meme kanseri, %2-11 arasinda bilateral goriilmektedir
[13,14]. Unilateral (Tek meme) meme kanseri olan kadinlarin, diger memesinde
de, ikinci primer meme kanseri gelisme riski olusmaktadir. Her yil unilateral
meme kanserli hastalarin %0,7’sinde kars1 memede (kontralateral) de kanser
gelistigi goriilmektedir. Unilateral meme kanseri olan hastalarda, kars1 meme de
kanser gelisimi acgisindan, normal populasyona gore daha fazla risk grubu
altinda olduklar1 agiklanmistir. Bilateral meme kanseri (BBC) gelisme riski
nedeniyle unilateral meme (tek meme) kanserli hastalarin, tedavi gordigi
siirecte ve tedaviden sonra da 6dnemle takip edilmeleri gerekmektedir. Bu riskin
olusmamasi1 nedeniyle, tek tarafli meme kanserinden tedavi gormis bu
hastalarda, bilateral meme kanseri olusma riskini 6nceden belirlemek i¢in erken
teshis ve tedavi imkénlar1 olusturabilmek adina, tan1 ve tarama yoOntemleri

gelistirilmektedir.

Erkeklerde nadir olarak goriilen meme kanseri, tim meme kanserli hastalarin
yaklasik %1’ini ve erkeklerde goriilen kanserlerin %0,2’sini olusturmaktadir.
Erkeklerde saptanan meme kanserinin bilateral olma olasiliginin ise %2’den

daha az oldugu bildirilmistir [12,13,14].

BBC, ikinci tiimoriin olusmast ve tespit edilme zamanina gore, senkron ve
metakron olarak alt gruplara ayrilmigstir. Senkron tiimorler; tan1 aninda farkli bir
primer meme kanserini, metakron tiimorler ise; primer timoriin kiiratif tedavisi
sirasinda ortaya ¢ikan farkli primer meme kanserini ifade etmek i¢in
kullanilmaktadir. Kadinlarda her iki memede senkron kanser goriilme sikligi
orani %1-2, metakron kanser goriilme siklig1 oran1 ise %5-8’dir. Bilateral erkek
meme kanserinde ise, senkron ve metakron tiimorlerin goriilme sikligir oranlari

hakkinda heniiz yeterli veriler bulunmamaktadir [13,14,15].

Yapilan literatiir calismalarina gore, metakron meme tiimorleri goriilme sikligi,
senkron meme tiimorleri goriilme sikligindan, saptanan verilere gore daha fazla

olma egiliminde bulunduklar1 agiklanmigstir [13,14].
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Kemal Ekici ve arkadaslarinin yaptiklart calismada, primer senkron bilateral
meme kanser (PSBBC)'in histopatolojik 6zellikleri ve biyolojik davranisindaki
belirsizligi belirtilmistir [20]. Ayrica PSBBC'in primer bir tiimoriin sirali
(metastatik yayilim) bir olay1 mi1, yoksa bagimsiz bir ikinci primer tiimor olarak
m1 diistiniilmesi gerektigine de net bir karara varilamamais, ikinci bir belirsizlik
olarak bildirilmistir. Senkron meme kanserinde diger bir belirsizlik ise, kanserin
olusma zamanidir. Bu zaman kavram literatiirler arasinda farklilik gostermekle
birlikte, yapilan biitiin ¢alismalar dikkate alindiginda genel olarak, ilk meme
kanseri tanisindan sonra 3, 6, 12 ay siire i¢inde kars1 memede kanser gelistigi

sOylenebilmektedir [13,16].

Yapilan ¢alismalarda, tek tarafli meme kanseri ile BBC hasta gruplar1 arasinda
sagkalim oranlar1 incelenmis ve BBC'nin sagkalim orani, tek tarafli meme
kanserine gore azaldig1 vurgulanirken diger taraftan da aslinda herhangi bir fark
olmadigr kanisina varilmis. Bu konuda literatiir calismalarinda c¢eliskiye
disiilmiis ve net bir kaniya varilamamistir. Calismalarda, kesin kaniya
varilamayan diger bir konu da, BBC'in prognozunun kétiilesmeye gidilip

gidilemedigi hakkindadir [17,18].

BBC kanserinin gelisiminde, 6zellikle birinci tiimdriin histopatolojik tipinin
biliyiikk etkisi bulunmaktadir. Heniliz kesin olarak bilinememekle birlikte bu
konuda tartismalar olmasina ragmen, BBC’nin olusumunda kabul edilen risk
faktorleri; aile Oykiisii, gen¢ yas, lobiiler histoloji, multisentrik hastalik, primer
timoriin kot histolojik differansiyon 6zellikleri, dogum sayisi, memede
fibrokistik hastaligin olmasi, PR (progestron) pozitifligi gibi etkenler soz
konusudur. Abdalla ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismalarinda, BBC hasta
gruplar1 incelenmis ve gruplarin ¢ogunda, ailesinde meme kanseri hikayesi
oldugu goriilmiis, bu calisma ve bu gibi bir¢ok calismaya dayanilarak, ailesinde
meme kanseri hikayesi olan hastalarda, BBC gelisme riskinin 2 kat arttigi
bildirilmistir. Ayrica bagka bir ¢alismada da radyoterapi uygulanan kadinlarda
BBC riskinin arttigindan s6z edilmektedir [17].

BBC’nin goriilme yas ortalamasi incelendiginde, ortalama yasin 55 oldugu
agiklanmistir (46). Bu sonuca gore BBC’nin yaslilik grubunda daha sik
goriildiigii ve ¢ogunlukla bu tiimdrlerin dstrojene bagimli oldugu bildirilmistir.

Fakat primer tiimoriin gelistigi hasta gruplarinda ise yas orani kii¢iik oldugunda,
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BBC gelisme riskinin daha yiliksek oldugu aciklanmistir. BBC’nin yas
ortalamasinin incelendigi diger bir ¢aligmada ise hastalar, ‘50 yas alti’ ve ‘50
yas listli’ olarak iki grubun genel sagkalim oranlar1 ele alinmis ve bu iki grup
arasinda sagkalim oranlarinda fark oldugu bildirilmistir. Fakat buna benzer
diger ¢alismalarda ise yas ortalamasina bagli olarak, sagkalim oranlarinda farkin

olmadigini bildiren yayinlar da bulunmaktadir [19].

Ayrica BBC’de diger énemli bir problem ise, unilateral (tek) meme kanserinin
tedavisinden sonra niiksiin olmadigindan emin olmak i¢in tedavi sonrasi
takibinde, mamografinin rutin kullanimi1 sonucunda kontralateral meme (karsi

meme) de BBC riskini arttirmaktadir [18].

2.4.1 Bilateral meme kanserinde tedavi

Kadinlarda meme kanseri, akciger kanserinden sonra en ¢ok oliime sebep olan
ikinci kanser tiiriidiir [47,48]. BBC nadir olarak goriilmesine ragmen, sebep olan
bir¢ok faktoriin artigi ile birlikte insidansinda (etki / etki alani ) da artis
goriilmektedir. Fakat buna bagli olarak; tani, tarama ve tedavi yontemlerinin

gelisimi ile sagkalim siireleri ve yasam kalitesi de artmaktadir.

BBC’nin tedavisi igin Oncelikle olgunun prognozu bilinmelidir. BBC’nin
prognozunu belirleyen pek cok faktér bulunmaktadir. Bu faktorler; primer
timdr boyutu, uzak metastaz, lenf nodu tutulumu, hastaliksiz ve genel
sagkalimla iliskilidir. Yapilan c¢alismalarda, BBC ve tek (unilateral) meme
kanserinin prognozlar1 arasinda fark olmadigi agiklanmis, buna karsit olarak
baska calismada ise BBC’li hastalarda prognozun, tek tarafli meme kanseri
olanlara gore daha kotii oldugu ve sag kalim oranlarinda da %10-20’1lik azalma
oldugu bildirilmistir [18]. BBC’in prognozu hakkinda heniiz kesin bir kani
icermemekle birlikte, BBC’li hastalarin tedavi yaklagimi da net olarak
bilinmemektedir. Giliniimiizde kabul edilen tedavi yaklasimi, her iki meme
kanserini de ayri primer olarak kabul edip her iki memeye de uygun tedavi

girigimin yapilmasi onerilmektedir.

2.4.2 Bilateral meme kanserinde radyoterapi

BBC unilateral (tek) meme kanserine gore nadir gorilen klinik bir

vakadir. BBC’li hastalarin tedavisi, tiimoriin histolojik tipi ve tedavi
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faktorlerine bagh olarak, kisisellestirilmis tedavi planlamasi
gerekmektedir. BBC’li  hastalar igin, ¢ok modlu tedavi yaklasiminin

kullanilmasi ile optimal sonuglar elde edilebilmektedir.

Erken evre BBC’li hastalarin cerrahisinden sonra, radyoterapinin uygun bir
tedavi oldugu agiklanmistir [20-23]. Bilateral meme kanserinin tedavisinin
kompleks olmasi, bilateral gogiisleri ve bilateral goglis duvart (bolgesel
olmayan lenf diigliimleri) 1sinlanmasinda, modern tekniklerinin gelisimine kadar
genellikle, konvansiyonel RT (CRT) uygulanmistir. Fakat bu tedavilerde
istenilen verim alinamadigindan, ¢oklu elektron / foton alanlarinin kullanimina
baglanilmistir. Bunun da birden ¢ok esleme sorununu giindeme getirdigi, alanlar
ve dozimetrik sonucglarda, heterojenliklere sebep oldugu goriilmiistiir. Ayrica bu
kullanilan metodlarda, normal doku ile ilgili kaygilar ortaya ¢ikmistir. Modern
tekniklerin gelisimi ve kullanilmasi ile yapilan tedavilerde, her iki gdgiis i¢in
daha konformal ve diizgiin doz dagilimlar1 saglandigi, ayrica hi¢bir hastada
kardiyovaskiiler 0ykii bulunmamis ve akciger hastaliklar1 sikayetlerinin azaldigi
goriilmiistir. BBC i¢in giivenli dozimetrik parametreler olusturmak amaciyla

daha fazla veri analizine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Unilateral meme kanserinin tedavisinde uygulanan radyoterapinin, BBC’nin
gelisimine etkisi olmadigin1 bildiren yayinlar olsa da kars1i goriiste olan
yayinlarda bulunmaktadir. Bu karsit goriiste olan yayinlarda, 6zellikle RT
tedavisinden sonra 5 ile 9 yil arasinda BBC gelisim riski tagidigi belirtmektedir
[20-23].

2.4.2.1 Konvansiyonel radyoterapi

Konvansiyonel Radyoterapi, gecmis yillarda external radyoterapi tedavisinde
stk kullanilan bir yontemdir. T1p alaninda ve teknolojideki gelismeler sayesinde,
modern tekniklerin dogusu ile birlikte fazla tercih edilmeyen bir ydntem
olmustur. Bu yontemde, simiilator adi verilen rontgen cihazlarinda, x 1sinlarinin
goriintiileme teknigi kullanilmasi ile hastanin radyoterapide tedavi edilecek
alanlar1 belirlenerek, tedavi planlamasi olusturulur ve hasta tedaviye alinir. Bu
tedavi tekniginde normal alanlari korumanin olduk¢a zor olmasi ve tedavinin

uzun zaman almasi nedeni ile yerini modern tedavi tekniklere birakmistir.
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2.4.2.2 Ug¢ boyutlu konformal radyoterapi (3B KRT)

U¢ Boyutlu Konformal Radyoterapi, konvansiyonel RT’in eksiklikleri ve
bilgisayar teknolojisinin gelisimi ile birlikte radyoterapinin amacina uygun, li¢
boyutlu planlama ve tedavi sistemleri ile ortaya ¢ikmistir. Ge¢gmiste kullanilan
iki boyutlu klasik radyoterapide, tiimoriin genislik ve yiiksekligine gore tedavi
alanlar1 belirlenirken, ii¢ boyutlu radyoterapide ise genislik, yiikseklik yaninda
tlimoriin derinligi de dikkate alinarak tedavi alanlar1 belirlenmektedir. Bu tedavi
yontemi ic¢in gelistirilmis bilgisayarli planlama sistemlerine, hastalarin tedavi
pozisyonunda c¢ekilmis Bilgisayarli Tomografi goriintiileri eklenerek, timor
alanlar1 belirlenmektedir. Radyasyon Onkologlar1t ve Radyasyon Fizikgileri
tarafindan olusturulan sanal simiilasyon sayesinde saglikli doku ve organlar

korunacak sekilde en uygun tedavi segenegi belirlenmektedir.

Ug Boyutlu Konformal Radyoterapi cihazlarinda, ilk basta birincil kolimatorler
kullanilmis, daha sonra kursun bloklarin ortaya ¢ikist ve kullanilmasi ile birlikte
hedefe yonelik 1sinlama yontemleri ortaya cikmistir. Bu yontemde kursun
bloklarin tedavi sirasinda kullanilmasindaki zorluklar, nedeni ile daha kolay ve

kontrollii olan ikincil kolimatdrler (MLC) kullanilmaya baglanilmistir.

Ug boyutlu konformal radyoterapide, bilgisayarli tomografi (BT) yardimiyla
hastanin li¢ boyutlu gercek goriintiileri iizerinde sanal planlama sistemi
sayesinde, hedef hacimler ve kritik olan dokularin saptanmasi ile tedavi
planlamas1 olusturulur. Tedavi planlamasinda olusan izodoz egrilerinden, hedef
hacimlerinin ve kritik organlarin aldigi dozlar hesaplanabilmektedir. Konformal
RT’de amac; hedef hacmine tanimlanan dozu, yiiksek dogrulukla, homojen doz
dagilimi: saglamak ve saglikli dokulari da mimkiin oldugu kadar

koruyabilmektir.
2.4.2.3 Yogunluk ayarh radyoterapi (YART)

Yogunluk Ayarli Radyoterapi (YART), ii¢ boyutlu konformal radyoterapi
(3BKRT)’nin gelistirilmis halidir. YART tedavi teknigi ile 1sin demetlerinin
yogunlugunu ayarlayarak, hedef hacmine tanimlanan doz homojen bir sekilde
saglanirken c¢evredeki saglhikli  dokulara da ileri diizeyde koruma

saglanabilmektedir.
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3BKRT’den farki, hedef hacimde farkli yogunluklar olusturacak sekilde
ayarlanmig daha kiiciik segmentlere boliinmesi ile hedef hacmin etrafindaki
saglikli doku ve organlara daha iyi koruma saglayabilmekte ve boylelikle hedef
hacimde daha yiiksek dozlara ¢ikabilme imkani bulunabilmektedir. Ayrica ayni
anda farkli hedef alanlarina farkli tedavi dozlari da uygulanabilmektedir.
YART ile timor kontrolii artarken tedaviye bagli yan etkiler de en aza

indirgenebilmektedir.

YART tedavi yonteminin iki farkli metodu bulunmaktadir. Bunlar statik YART
ve dinamik YART dir:

Statik YART (Step and Shoot Teknigi): Bu tedavi metodunda gantri, hedef
alaninin 1sinlanacak acgilarinda sabit dururken, yapraklar her segmentin sekline
gore 1sinlama sirasinda acilip kapanmaktadir. Yapraklar, hareket halinde veya

yer degistirirken 1s1nlama durur [24,25,26].

Dinamik YART (Sliding Window): Bu tedavi metodunda ise hedef alaninda
1sinlama yapilirken MLC’ler siirekli hareket halindedir. MLC’lerin hareketi,
zamanin fonksiyonu olarak degismekte ve Dinamik YART in dozimetrisi, Statik

YART’ye gore daha hassas ve komplekstir [25,26].

2.5 Tomoterapi

Tomoterapi, gliniimiiziin en gelismis radyoterapi cihazlarindan biri olup, tek bir
sistem igerisinde ii¢ fonksiyonun birlestirilmesi ile kanser tedavisinde etkin

tedavi imkani saglar.

Tomoterapi diisiincesi, YART ortaya ¢ikmadan once 1980’lerde ortaya atilmis
ve 1990'h yillarin  basinda Wisconsin Universitesinde Profesdér Thomas
Rockwell Mackie ve Paul Reckwerdt tarafindan gelistirilmistir. Sekil 2.4’de
Wisconsin Universitesi’nde kurulan ilk Tomoterapi cihazi yer almaktadir.
Kiiclik bir megavoltaj x-151n1 kaynagi, CT x-151m1 kaynagina benzer sekilde bir
cihazin geometrisine monte edilmis ve tedavi pozisyonunda, viicudun BT
goriintiilerini elde etme firsat1 saglamistir. Bu kombinasyon ile birlikte, modern
goriintii destekli radyasyon terapisi (IGRT) saglayabilen ilk cihazlardan birisi
olmustur [24,27].
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Sekil 2.4: Wisconsin Universitesi'nde kurulan ilk tomoterapi cihazi.

Tomoterapinin ilk uygulamasi, 1994'te Nomos Corporation tarafindan
gelistirilen sistemdir. Bu yogunluk modiilasyonlu radyasyon terapisi (IMRT)
planlamas1 ile ilk ticari sistem olup, sadece beyinde kullanilmak iizere
tasarlanmigtir. Her bir radyasyon diliminin uygulanma sirasindaki, hastanin
hareketini dnlemek i¢in sert bir kafatasi esasli fiksasyon sistemi igermekteydi.
Bazi kullanicilar bu fiksasyon sisteminden kagindigindan dolayi, ireticiler; bu
teknigi beyin disginda da viicudun degisik bolgelerinde bulunan tiimdrlere
uygulanmasini saglayan teknikler gelistirerek, giinlimiizde kullandigimiz
tomoterapi cihazi son modern halini almigtir. Giiniimiizde kullandigimiz

tomoterapi cihazi, Sekil 2.5’te gosterilmistir.
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Sekil 2.5: Tomoterapi cihazi.

Tomoterapinin gelisimi, serial tomoterapi ve helikal tomoterapi olarak yapisal

ve bicimsel farkliliklarla birlikte yaklasik eszamanli olarak ortaya ¢ikmistir.

2.5.1 Serial tomoterapi

Serial Tomoterapi, helikal tomoterapinin diisiince asamasi sirasinda Mark Carol
tarafindan gelistirilmistir [28-31]. Serial Tomoterapi, Sekil 2.6’da gosterildigi
gibi 20 yapraktan olusan ve basingla ¢alisan, iki set binary (ikili) kolimator
modiile edilmis “ince” donen hiizme fikri kullanilmis ve iki kesitin bir defada
1sinlanabilmesi saglanmistir. Ayrica Serial Tomoterapide, gantri donerken
masanin siirekli hareketi yerine bir defada iki kesit 1sinlayarak hareket
etmektedir. Bu sistem ‘Peacock’ ve binary kolimatdrler ise ‘MIMiC’ olarak

isimlendirilmistir.
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Sekil 2.6: Serial tomoterapide kullanilan binary kolimatdrler (MIMIC) ve Peacock
serial tomoterapi.

Serial Tomoterapide hasta konumlandirilmasinin diizgiinliigii i¢in, hasta kafatasi
tedavi masasina, vida ile sabitlenerek girisimsel immobilizasyon sistemi
kullanilmigtir. 1994 yilinda Peacock sitemi, ilk kolimatdrle yogunluk ayarli

radyoterapi (YART) yapan sistem olmustur.

2.5.2 Helikal tomoterapi

Tomoterapi, kesitsel tedavi anlamina gelmektedir ve tomoterapinin ilk formu
serial tomoterapi olup, gelistirilmesi ile birlikte helikal tomoterapi ortaya
¢ikmistir. Serial tomoterapi cihazi, herhangi bir lineer hizlandiriciya, MIMiC
kolimatorii ve Crane masa parcalarimin takilmasi ile elde edilebilmektedir.
Helikal tomoterapi ise kendine has bir tasarimi olan ve bilgisayarli tomografi
mantig1 ile ¢aligan bir sistemdir [28]. Tablo 2.1°de Serial tomoterapi ve Helikal

tomoterapi’nin kolimator 6zellikleri verilmistir.
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Cizelge 2.1: Serial tomoterapi ile Helikal tomoterapi kolimator 6zelliklerinin
karsilastirilmasi.

SERIAL TOMOTERAPI HELIKAL TOMOTERAPI

KOLIMATORU (MIMIC) KOLIMATORU
Yaprak - Kesit Sayisi 20 64

Yaprak Genisligi ~lcm 0,625cm

En Biiyiik Alan Acikhigi 20cm 40cm
Kesit Uzunlugu ~1 veya 2cm 0,5 den 5cm

Ark Basina Kesit Sayisi 2 1
Masa indeksi Hassashig ~0,5mm 0,25mm

Yaprak Kalinhg: 6cm tungsten +1cm 10cm tungsten

paslanmaz ¢elik

Primer Kolimator Kullanilan lineer 22cm tungsten

Kalinhg hizlandiricinin kolimatorii

Helikal tomoterapi, gantri ve masa hareketi ile c¢alisma prensibi ve goriiniis
bakimindan bilgisayarli tomografiye (BT) benzemektedir. Bu sistemde kiigiik
bir megavoltaj x-1s1mm1 kaynagi, BT x-151n1 kaynagina benzer sekilde bir cihazin
geometrisine monte edilmistir. Helikal tomoterapi cihazi hasta, tedavi masasina
yatirildiktan sonra masa, cihazin genis halka yapisinin icine dogru hareket
etmektedir. Bu esnada halka iizerinde konumlandirilmis binlerce 1s1n demeti ile
istenen bodlgeye noktasal 1sin tedavisi uygulanabilmekte ve 1ii¢ boyutlu
goriintiiler ile tedavinin dogrulugu test edilebilmektedir. Farkli agilardan farkl

dozlarin uygulanabilmesi, bu cihaza farkli boyut ve sekillerdeki tiimorlerde bile,
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cevredeki saglikli dokulara en az hasari verirken, timdre homojen doz dagilimi

uygulayarak, en iyi tedaviyi uygulama 6zelligi saglamaktadir.

Helikal tomoterapi, bilgisayarli tomografi (BT) tarama teknolojisinin
dogruluguyla gelismis, bir yogunluk modiilasyonlu radyasyon terapisi (IMRT)
formunu tek bir makinede birlestirir. Helikal tomoterapi, ileri tarama teknolojisi
ile her tedavi Oncesinde, tedavi alaninin 3D (ii¢ boyutlu) goriintiisiini
saglar. Tedavi sirasinda, radyasyon isinlarinin yogunlugunu, yoniinii gergek
zamanli olarak ayarlamakta ve hedef hacmin 3D goriintiisii ile timdr bolgesinin
boyutuna, sekline ve konumuna goére i1sinlama gerceklesmektedir. Kesitsel
tedavi yaklasimi, tiimdrleri bir kerede bir kat olarak ele alindigindan, tiimoriin
etrafindaki saglikli dokulara ve organlara daha az radyasyon ulasir. Boylelikle

yan etkiler en aza indirgenmektedir.

2.5.3 Tomoterapi hi-art lineer hizlandirici cihazinin yapisi

Tomoterapi kesitsel bir sekilde 1sinlama yapan ve YART ile IGRT yi birlikte
uygulayan eksternel bir radyoterapi yontemidir. Tomoterapi cihazi; Sekil
2.7°deki gibi lineer hizlandirici tiip, magnetron, IGRT ig¢in kullanilan detektor
ve 151n durdurucu gibi sistemlerin bir halka seklindeki gantriye yerlestirilmis ve
gantri ile birlikte 360 derecede siirekli ya da sabit bir hizla rotasyon
yapmaktadir. Tedavi 1s1mm1  ise binary MLC kolimatér sistemi ile

sekillendirilmektedir.

fon

o ' / Linear _——®._J
Monitér -——_‘,""u"ak A:-:G!:»ro:cr I 18 t‘:.::&.
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§ e g | 1! - Jaws
r T?:.-i“'r-“ .. Kolimatdr : 3
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Sekil 2.7: Helikal tomoterapinin gantri tasarimi1 (Lineer hizlandirici, Binary MLC,
Jawlar, dedektor sistemi ve 1s1n durdurucu).
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Tomoterapi cihazi, diger standart lineer hizlandiricilardan farkli olarak, YART
Ozeliginden dolayi, diizlestirici filtre bulunmamakta ve elektron isinlanmasi
olmayan, 1s1n kaynagi olarak, sadece 6 MV foton 1s1inlama enerjisine sahip olan
bir cihazdir. Ayrica tomoterapi cihazinin gantrisi, bir doniisiinde 7 derecelik
acilarla, 51 noktada 1sinlama yapmakta ve 1sinlama sirasinda MLC’ler tam agik
ya da tam kapal1 bir bicimde sekillenmektedir. Standart lineer hizlandiricilarda
kaynak cilt mesafesi (SSD) 100 cm iken Tomoterapi de ise SSD mesafesi 85
cm’dir. Tomoterapi’de MVCT goriintiillemesinde kullanilan 541 adet xenon
dedektor, lineer hizlandiricinin karsisina yerlestirilmis ve her tedavi oncesinde
goriintii alinmasina imkan saglamaktadir. Dedektér ile lineer hizlandiric
mesafesi 145 cm olarak tasarlanmistir. Tomoterapinin 1sin kolimasyonu, birincil
kolimatdr ve ¢ene kolimatdrler ile saglanmakta olup, %95 tungstenden olusan
bir alagim igermektedir. Cene kolimatdr, 1 cm, 2,5 cm ve 5 cm seklinde {i¢

farkli geniglige sahiptir [28-32].

&MV Duran Dalga Linak — l*——nektm" Huzmesi
__ Tungsten Target

¥ Fotonlar \\\
Binary MLC ler

y-ceneleri

Sekil 2.8: Helikal tomoterapinin kolimator yapisi.

Helikal tomoterapinin kolimator yapisi ve diizeni Sekil 2.8”deki gibidir. Binary
MLC (ikili ¢ok yaprakli kolimatdr) sistemi bulunmakta olup 64 yapraktan
olusmaktadir. Yapraklar pnodmatik basing ile hareket etmektedir (Sekil 2.9). Bu
yapraklarinin kalinlig1 0.625 cm, yiiksekligi ise 10 cm’dir. Tomoterapi cihazi,
tek seferde 40 x 130 cm? lik bir alani, helikal 1sinlama yapabilmektedir. Bu

Ozeligi ile kraniospinal ve tiim viicut 1sinlamasinda etkilidir [28,32].
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Sekil 2.9: Binary MLC (ikili ¢cok yaprakli kolimatdr) sistemi.

Tomoterapi cihazinda, alan 15181 kullanilmamaktadir, sadece hasta
konumlandirilmasinda gantrinin longitudinalinde (uzunlamasina, boylamasina)
70 cm disarisinda sanal izosantr bir nokta tanimlanmaktadir. Tomoterapi

cihazinda iki ¢esit esmerkez tanimlanmistir [28]. Bu esmerkezler;

1) Cihaz esmerkezi: (0,0,0) koordinatlarinda, gantrinin igerisinde 1sin yolunun

altinda bir noktada tanimlanir [31].

2) Sanal esmerkez: (0, - 700 mm, 0) koordinatlarinda, gantrinin

longitudinalinde 70 cm disarisinda tanimlanir [31].

Tomoterapide tanimlanan esmerkezler Sekil 2.10 ‘de gosterilmistir.

Sekil 2.10: Tomoterapi'de tanimlanan esmerkezler. 1) Cihaz esmerkezi 2) Sanal
esmerkezi

Tomoterapi cihazinda, kalite kontrolde ve hasta konumlandirilmasinda olmak

tizere iki tiir lazer tanimlanmistir [31].
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Yesil lazerler: Sekil 2.11°de gosterildigi gibi cihazin kalite kontroliinde

kullanilan sabit lazerlerdir [31].

IEC X
Sekil 2.11: Cihazin kalite kontroliinde kullanilan yesil lazerler.

Kirmiz1 Lazerler: Hasta set-uplarinda; sagital, transvers ve koronal kesitte

kullanilan hareketli lazerlerdir ve sematik olarak Sekil 2.12°de gosterilmistir

[31].

-X A

'!9 : m

—_ = ———y
+XxXv

-Z

Sl ¥

Sekil 2.12: Hasta set-up'larinda ti¢ kesitte kullanilan kirmizi lazerler (Sagital,
Transvers, Koronal).

{3)
b=
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Tomoterapiye 6zgii bazi1 parametreler bulunmaktadir. Bu parametreler;

1. Tedavi kesit kalinhg1 (Jaw genisligi-Cene genisligi): Jaw genisligi, tedavi
alaninin y eksenindeki genisligidir. Tomoterapi cihazinin kendine 6zgii ii¢ farkli

kalinlikta ¢ene genisligi bulunmaktadir. Bu genislikler;

lcm: Kiigiik voliimler (Stereotaktik tedaviler),

2.5cm: Standart voliimler (Bas-boyun, akciger, prostat, abdomen, pelvis),
Scm: Biiyiik voliimler (Kraniospinal, ekstremite, gégiis duvari)

olarak, tedavinin alaninin boyutuna gore ¢ene genisligi se¢ilmektedir.

2. Pitch Faktorii: Tomoterapide, pitch faktorii 6nemli bir kavramdir. Helikal
dokuma sikligin1  belirtmek i¢in kullanilan, masa hareketinin hizin
tanimlamaktadir ve Sekil 2.13’de sematik olarak gosterilmistir. Tedavide

kullanilan pitch faktorleri, 0,10-0,50 arasinda degismektedir (5,21).

Sekil 2.13: Tomoterapi'de kullanilan pitch faktorii.

. - Gantri Rotasyonu Basina Masa Hareketi
Pitch Faktori = Y ; (2.1)

Kesit Kalinhig1

3. Modiilasyon Faktorii (MF): Bir kesitteki binary MLC’lerin hareketi ve doz
dagilimlarinin hizim1 tanimlar. MLC’lerin agilip kapanma hizin1 ayarlayan bir
faktordiir. MF ne kadar biiylirse, 151 yogunlugu artar ve gantri rotasyonu yavaslar.
Gantri rotasyonunun yavaglamasi ile planlamada DVH (Doz Voliim Histogrami)

diizelir fakat tedavi siiresi uzar.

Maksimum demet yogunlugu

Modiilasyon Faktori = (2.2)

Ortalama demet yogunlugu
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2.5.4 Tomoterapi hi-art lineer hizlandirici tedavi metotlari

Tomoterapi, helikal tomoterapi ve direkt tomoterapi olarak, iki tedavi plani

metodunu igerir.
2.5.4.1 Tomoterapi helikal

Tomoterapi Helikal, gantrinin hastanin etrafinda 360 derece donerek, bir sarmal

(helikal) hareketi ile 151n demetinin yogunlugunu ayarlayarak 1sinlama yapar.

Tomoterapi Helikal’de tedavi sirasinda, MLC’ler milisaniyeler igerisinde
uyumlu bir sekilde hareket ederek, hastanin etrafinda birden fazla farkli
yogunlukta foton radyasyon fiiretir. Bu esnada tedavi masasi da belli bir hizda

(pitch faktorii) hareket etmektedir.
2.5.4.2 Tomoterapi direkt

Tomoterapi Direkt ise, Tomoterapi Helikal’in statik ve rotosyonel olmayan bir
uzantisidir. Hedefe sabit 1s1n agilariyla doz uygular. Bu tedavi metodu sabit

acilarin tercih edildigi baz1 anatomik bdlgeler icin idealdir.

2.6 Tedavi Planlama Sistemi (TPS)

Tedavi planlama sistemi (TPS), farkli tekniklerin kullanilmasi ile 2 boyutta ve 3
boyutta tedavi planlama olanagi saglayan, cesitli program ve yazilimlardan

olusan bir bilgisayar sistemidir.

Tedavi planlama sistemi, bilgisayar ortaminda farkli yazilim teknikleri
kullanilmasiyla birlikte, her cihazin 6zelliklerine gore tasarlanmis ve hastanin
anatomik goriintiilerinin kullanilmas1 ile tedavi planlar1 olusturma imkani
saglayan ve tedavi planlarinda elde edilen tiimér hacminde ve kritik
organlarinin  aldiklari doz miktarinin  dogrulugunu tayin etmek igin
gelistirilmistir. TPS’de kullanilan teknige gore degisiklik gostermekle birlikte
oncelikle tedavi igin gerekli olan tiim parametreler sisteme yliklenir ve

dogrulugu, kontrol testleri ile tayin edilmektedir.

TPS doz protokollerini kullanarak, izin verilen degerler dogrultusunda iyi bir
doz optimizasyonu ile hastaya uygun plan olusturmay1 ve kontroliinli saglayan
sistemleri olusturur. TPS, ileri ve ters planlama olarak iki farkli planlama

yontemi igermektedir.

29



fleri Planlama: Bu planlama sisteminde, dncelikle tedavi i¢in gerekli olan tiim
parametreler (151n parametreleri, MLC ayarlari, her bir demetin doz agirligi,
kullanilacak kama filtre oranlari, koruma blogu ve bolus gibi malzemeler)
sistemde tanimlanir. Tedavi planlama sisteminde tanimlanmis olan bu
dozimetrik parametreler ile doz dagilimlar1 olusturulur. Elde edilen doz
dagilimlarini, istenilen degerlerde elde etmek ig¢in, plan parametreleri

degistirilerek, diizenlenebilmektedir [31,34].

Ters Planlama: Bu planlama sisteminde, tiimor hacmine istenilen dozu
saglarken, riskli organ hacmine ise tolerans limitleri dogrultusunda degerler
tanimladiktan sonra otomatik olarak hesaplayabilen, planlama seklidir. Bu
planlama sisteminde doz-hacim histogramlarindan yararlanilarak tedavi planlari
Olusturulmaktadir. Sistemde tiimor hacmine ve kritik organlara istenilen dozlar

tanimlanir ve planlama sistemi bu degerleri elde etmeyi saglar [31,34,35].

Ters planlama sistemi, ileri planlama sisteminden daha etkilidir. Bu yiizden ters
planlama sisteminde elde edilen doz dagilimlari, doz kontrolii i¢in dogrulama
teknikleri ile tayin edilmektedir [31,34,35].

2.7 Hacim Kavramlari

Radyoterapinin amaci, hedef hacimde homojen doz dagilimini saglarken
cevredeki saglikli dokuya da en az doz ile koruma saglayabilmektir. Tedavi
planlamasi tedavinin amacina gore olusturulur. Radyasyon tedavisinde dogru ve
uygun bir tedavi planlamas1 yapilabilmesi icin planlama sirasinda ve sonraki
kayit islemlerinde merkezler arasinda ortak bir dil kullanilmasi1 gerekmektedir.
Ayrica yapilan islemin anlasilir olmasi ve sonuglarin karsilastirilmasi agisindan
bir takim tedavi hacim kavramlart tanimlanmistir. Bu hacim kavramlari
International Commission on Radiation Units and Measurements ICRU
tarafindan raporlar seklinde yayinlanmistir. Bu raporlar eksternal tedavilerde
foton enerjileri i¢gin ICRU 50 (1993) - 62 (1999) numarali raporlar, elektron
enerjileri i¢in ICRU 71 (2004) raporu ve brakiterapi i¢in ICRU 38 (1985), ICRU
58 (1958) ve ICRU 72 (2004) numarali raporlaridir. Proton enerjileri igin
2007'de ICRU 78 raporu yayinlanmistir [36,37].
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Hacim (voliim) tanimlari, ICRU 50 ve 62 raporlarinda agik¢a belirtilmistir.
ICRU 50 raporunda GTV, CTV, PTV, TV, IV ve OR tanimlamalari, ICRU 62
raporunda ise IM, ITV, SM ve PRV tanimlamalar1 yapilmistir [36,37].

Hacim kavramlarinin dogru olarak tanimlanmasi, tedavide biiyiik 6nem arz

etmektedir.
ICRU 50 raporlart;

GTV (Gross tumor volume - Gross Tiimor Voliimii): Gross tiimor hacmi,
malign biiylimenin goriilebilir yada palpe edilebilir boyutlaridir. Tiim6r hacmi,

klinik muayene ve goriintiileme yontemleriyle saptanabilmektedir.

CTV (Clinical target volume- Klinik hedef voliim): Klinik hedef hacim
(CTV), gross tiimdr hacmi + mikroskobik hastaligin yayilabilecegi ve subklinik

malign hastalig1 igeren hacimi tanimlar.

PTV (Planning target volume- Planlanan hedef voliim): Planlanan hedef
hacim (PTV), tedavi planlanmas1 i¢in kullanilan geometrik bir kavram olup,
hedef hacime uygulanmak istenen doz i¢in, uygun 1sin alan1 ve yerlesiminin

belirlenmesinde kullanilmaktadir.

TV (Treated volume-Tedavi voliimii): Tedavi hacmi, planlanan hedef hacim +
minimum komplikasyon yaratabilecek referans izodozun kapsadigi hacmi

tanimlar.

IV (Irradiated volume- ismmlanan voliim): Isinlanan hacim, normal doku

tolerans dozlar1 dahilinde anlamli miktarda dozlar1 alan hacimi tanimlar.
ICRU 62 raporlari;

IM (internal Margin / i¢ pay): I¢c pay, hastanin bedenine bagli olarak
engellenemeyen fizyolojik hareketliligi hesaba katilarak tanimlanan hacimdir.
Fizyolojik hareketler; Solunum, yutkunma, mesane dolulugu, akciger hareketi,

bagirsak hareketleri vb.
SM (Setup Margin/ Setup pay1): Setup payi, tedavi ve teknige bagh
engellenmeyen, kabul edilebilir, giinliikk degisebilen hareketliliginden dogan

sapmalar1 kapsayacak hacmi tanimlar. Hasta hareketi, tedavi aygitinin

hareketleri, hasta konumlandirilmasi vb.
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OAR (Organ at Risk): Tedavi planinda, hedef hacmin etrafinda veya hedef
hacmin i¢indeki konumu ile tedavi planlamasini etkileyen radyasyona duyarl

organlardir (Medulla spinalis, akciger, kalp, bobrek, goz vb.).

ITV:(Internal Target Volume -internal Hedef Voliim): CTV + IM'inden

olusan hacmi tanimlar.

PRV (Planning Organ at Risk Volum): Tedavi sirasinda PTV alaninin igine

girebilecek OAR hacmi tanimlar.

2.8 Doz-Hacim Histogram (DVH)

Doz-hacim histogrami1 (DVH), radyasyon tedavi planlamasinda kullanilan bir
kavram olup, 1979 tarihinde ilk kez kullanilmaya baglanilmistir. Doz-hacim
histograminin (DVH) amaci, yapilan tedavi planinda, hedef hacmin ve saglikli
dokularin aldiklar1 doz dagilimlar1 hakkinda bilgi vererek, degerlendirme
yapabilmektir. Bilgisayarli tedavi planlama sisteminin olusturdugu ii¢ boyutlu
doz dagilimlarini, iki boyutlu grafik formatina doniistiirerek, dozun-hacimle
orantisini grafikle sekillendirmektedir. DVH, tedavi planin degerlendirilmesi ya

da yapilan planlarin karsilastirilmasi i¢in kullanilan 6nemli bir faktordiir [38].

Gorsel olarak, doz-hacim histogramlar1 kiimiilatif ve diferansiyel olmak iizere

iki sekilde kullanilmaktadir (Sekil 2.14°te Kiimiilatif DVH verilmistir).

= STANDARD Cumulative DVH Relative
I:h' X
s
w \
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Sekil 2.14: Kiimiilatif DVH.
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Diferansiyel doz hacim histogrami; verilen bir dozun, alan hacmini ¢ubuk veya
situn yliksekligi gibi kutu seklinde gosterir. Yatay eksende dozlari, dikey

eksende ise hacimleri kutu seklinde gostermektedir.

Kiimiilatif DVH, yilizde izodoz egrilerinin kapsadigi hacmin ne kadar doz
alacagin1 gostermektedir (Sekil 2.14). Bu yontemde; yatay eksen doz (Gy),
dikey eksen ise hacmi (%) gosterir. DVH’de, tiimor hacime ve saglikli yapilara
verilen dozlar hesaplanmaktadir. Kiimiilatif DVH’ler ¢ogunlukla diferansiyel
DVH’ye gore daha fazla tercih edilmekte ve kullanilmaktadir [38].

2.9 Doz Homojenligi

Radyoterapide hedef igerisinde homojen bir doz dagilimi amaglanir ve
tanimlanan dozun hedefi sarip sarmadigi PTV’nin %2’ sinin aldig1 doz (D2),
%50’s1 (D50) ve 9%98’inin aldig1 dozlara (D98) bakilarak degerlendirme
yapilmaktadir. Bu deger sifira yaklastikga PTV’deki doz dagiliminin

homojenliginin ideal oldugu anlasilmaktadir.

HI = ((D2-Dog) / Ds) (2.3)

2.10 Doz Konformalitesi

ICRU 83’e gore konformite indeks, belirlenen referans doz tarafindan sarilan
PTV hacminin, tim PTV hacmine bdliinmesi ile hesaplanir ve referans dozun
tim PTV’yi sarmasi1 beklenmektedir. Konformite indeks (CI) degerinin ideal
degeri 1°dir.

CI = Tanimlanan dozun % 95’ ini alan PTV voliimii / PTV (2.4)

2.11 Simultane integre Boost (SIB) Teknigi

SIB teknigi, hedef hacimde ayni1 fraksiyonda farkli hedeflere farkli dozlar
verilerek elde edilen tedavi planlama teknigidir. SIB ile daha distiin doz
dagilimlar1 saglanmaktadir. Ayrica alan ¢akigsmalarini ortadan kaldirir, tedavi
siiresini kisaltarak daha etkin, daha hatasiz planlama ve uygulama yodntemi

sagladig goriilmektedir.
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2.12 Bilateral Meme Kanseri Radyoterapisinde Toksite

Radyoterapide, tedavi alaninda bulunan risk altindaki organlari radyasyonun
yan etkilerinden korumak gerekmektedir. Radyoterapiye bagl etkiler, akut ve
kronik olarak iki sekilde degerlendirilmektedir. Akut etkiler; RT sirasinda veya
sonrasinda 4-6 ay arasinda ortaya c¢ikan, genellikle isinlanan organin veya
dokunun hizli yinelenen hiicrelerinin kayb1 sonucu, hipertemi ve ddem seklinde
goriliir. Kronik etkiler; tedaviden 4-6 ay sonrasi ortaya ¢ikan genellikle ciddi,
kalic1 ve ilerleyici komplikasyonlardir. Ortaya ¢ikan bu ge¢ yan etkiler, RT de
istenmeyen ve toplam radyasyon dozunu kisitlayan bir durumdur. Bu sebepten
dolay1 bu yan etkileri, ortadan kaldirmak i¢in tedavi alanindaki saglam doku ve

organlar1 korumak gerekmektedir [39].

Meme kanseri RT’sinde, erken tani ve modern tedavi teknikleri ile sag kalimin
artmasi sonucu bircok meme kanserli hastada tedaviye bagli yan etkilerin
gelisimi izlendigi goriilmektedir. Ozellikle kalp, akciger ve cilt gibi 6nemli
organlarin tedavi alaninda bulunmakta ve tedaviye bagli olarak bazi
komplikasyonlar gelismektedir. Bundan otiirii tedavinin yan etkilerine 6nemle

dikkat edilmeli ve yan etkileri en aza indirgenmelidir [39].

2.12.1 Kalp toksitesi

Meme radyoterapisinde tedavi alaninda veya c¢evresinde bulunan krititik
organlarin yiiksek dozda radyasyona maruz kalmasi sonucu bir takim hasarlar
meydana gelmektedir. Kalpte olusan toksite, kalp kasinda ve damarlarinda
hasara neden olmaktadir. Kardiyak dozlarin yiiksekligine bagli olarak, kardiyak
Oliimlerine sebebiyet vermektedir. Bu da, kayitlarda hastalik dis1 sebebi ile olgu

kayiplarina neden olmaktadir [35].

Ozellikle sol meme ve bilateral meme radyoterapisinde; yiiksek doz radyasyon
uygulanmas1 sonucu, kalp kasinda miyokardit, damarlarda tikanikliga bagh
olarak miyokart enfarktiisii gelisebilmektedir. Ayrica endokart etkilenmesine
bagli, endokardit ve perikart etkilenmesinin sonucunda da perikardit,

perikardiyal ve fibrozis olustugu goriilmiistiir [39,40,41].

Meme radyoterapisinde; 1sinlanan kalp hacminin biiyiikligii, toplam radyasyon

dozu ve kemoterapi gibi etkenler, kardiyak morbiditeyi etkileyen faktorler
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olarak tanimlanmaktadir. Kalpte olusan etki, akut ve kronik olarak goriiliir.
Akut toksisitede daha c¢ok iletim ve ritim bozukluklari, Kronik etki ise
kardiyopati meydana gelmektedir [39,41]. Genellikle radyoterapiden sonra 10
yil i¢inde kardiyak hastaliklarin goriilme riski artmaktadir. Bu nedenle tedavi
alanina giren kalp hacminin ve aldigt doz acisindan daha dikkatli takip

edilmelidir.

Yapilan cgalismalar degerlendirildiginde, geleneksel radyoterapi tekniklerinde,
1sinlanan alanin kritik organlar1 biiylik oranda sararak daha c¢ok maruz
kalmalarina bagl olarak, radyoterapinin toksite etkisini, daha fazla arttirmasina
sebebiyet vermektedir. Gelistirilen yeni teknikler ile birlikte gereksiz
1sinlamadan korunma imkani saglar, fakat 1sinlamadan sonra ortaya c¢ikabilecek
kalp hastaligr riskini tamamen ortadan kaldirmaz. Yapilan c¢aligsmalar
neticesinde kullanilan modern teknikler ile kalbin, yiiksek doz alan hacminin
azaltildig1 fakat diisiik doz hacmini arttirdigr bildirilmistir. Bu da, potansiyel
kardiyotoksisite ve diisilk doz radyasyon sebebine bagli olarak, ikincil kanser
riskinin tagindigr ve bu riskin dikkatle gbéz Oniinde bulundurulmasi gerektigi
bildirilmektedir [32]. Meme radyoterapisinde elde edilen sonuglari, biiyiik
dogrulukla degerlendirebilmek ig¢in Oncellikle, dogru 1sinlama teknigi

kullanilmis ve yeterli doz uygulanan vakalar ele alinmalidir.

2.12.2 Akciger toksitesi

Meme kanseri radyoterapisinde; derin yerlesimli tiimorlerde, yiiksek enerjili
elektron boostlarinda, uygulanan yiikksek doz, akciger hacmi ve kullanilan
teknikler, akcigerlerde bazi komplikasyonlara neden olmaktadir. Bu yan etkiler,
erken donemde radyasyon pndmonisi ve ge¢ donemde ise pulmoner fibrozis
olarak goriilmektedir. Radyasyon pnomonisi radyoterapi tedavisinin bitiminden
itibaren 4-12 hafta i¢inde goriilebilmektedir [39]. Pulmoner fibrozis ise geg
donemde goriilen bir yan etki olup, tedaviden sonra 6-24 ay i¢inde goriiliir ve
1sinlanan alanla sinirlidir. Pulmoner fibrozis, 2 yildan sonra kalic1 hasara sebep

olmaktadir.

Meme RT’sinde, lenf nodlari ile birlikte 1s1nlaniyorsa ve tedaviye kemoterapi de
eklendiginde hasarin goriilme sikligi yapilan calismalar neticesinde %3-9

oraninda arttig1 agiklanmistir. Bilateral meme radyoterapisinde bu hasar, her iki
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akcigeri de kapsamaktadir. Radyasyon toksitesi; toplam doza, fraksiyonasyona
ve 1gmlanan akciger hacmine baghdir [43,44,45]. Meme veya go6giis duvari
1sinlamasinda, akciger komplikasyonlarini dnlemek i¢in akcigerin tedavi alanina

giren hacminin biiyiikliigiine dikkat edilmelidir [43,44,45].

2.12.3 Cilt toksitesi

Meme radyoterapisinde, tedavi sirasinda olusan komplikasyonlar, ¢ogunlukla
ciltte olusan akut reaksiyonlardir. Ciltte meydana gelen komplikasyonlar;
eritem, dokiintii ve enfeksiyonlar seklinde goriilebilmektedir. Bu etkiler,
radyasyon dozu ile orantili bir sekilde gelisim gostermektedir. Yan etkilerin
olusumu; hastanin cilt yapisina ve hassasiyetine, viicut yapisina, uygulanan

tedavi alanina, radyasyonun tipine ve enerjilerine baglhdir.

Meme RT’sinde, memede ve meme cildinde genellikle tedaviden sonra, 6 ay
igerisinde ve sonraki zaman zarfinda belirgin bir 6dem gozlenmektedir. Bu
6dem 50 Gray ve lstiinde uygulanan dozlarda meme basinda ve etrafinda

(areolada) daha belirgin olarak goriilebilir.

RT’den sonra memede fibrozise olusmasinda etkili olan faktdrler; uygulanan
toplam radyasyon dozu, doz inhomojenizasyonu ve adjuvan kemoterapi
uygulanmis olmasina baghdir [39]. Yapilan calismalar neticesinde fraksiyon
dozunun yiiksek olmasi nedeniyle, radyasyonun yan etkilerinin daha fazla
ortaya c¢iktig1 bildirilmistir. Bu yan etkiler fibrozis ve retraksiyon olarak

gorilmektedir [44].

36



3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Arastirmamin Tipi

Bu tez calismasinda, c¢alismaya dahil edilen hastalara ait arsiv materyali
retrospektif olarak taranmistir. Accuray-Tomoterapi cihazina ait, Volo tedavi
planlama sistemi (Accuray® Planing Station-Tomotherapy® H™) kullanilarak,
calismaya se¢ilmis hasta grubunda yeni planlar olusturulmustur. Olusturulan
planlardan elde edilen yeni wveriler, analiz edilmis ve sonuglar

degerlendirilmistir.

3.2 Arastirmanin Yeri ve Zamani

Calisma 2017 — 2018 yillar1 arasinda Medical Park Hastanesi (Bahgelievler —
Istanbul) Radyasyon Onkolojisi Béliimii’nde gergeklestirilmistir.

3.3 Arastirmanin Tasarmm

Medical Park Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Bolimii’nde IMRT teknigi
uygulanmis, erken evre bilateral meme kanseri tanili 15 olgu calismaya dahil
edilmistir. Olgularin ¢alismaya dahil edilme ve dislanma kriterleri asagidaki
gibidir:

Dahil Edilme Kriterleri

e Bilateral meme kanseri tanis1 almis olmak,
e Erken evre hastasi olmak,

Dislanma Kriterleri

e Erken evre bilateral meme kanseri disinda tanis1 olmak,
e Mastektomi operasyonu ge¢irmis olmak,

e Lenf tutulumu olan olgular,
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3.4 Materyal

Calismada materyal olarak, Medical Park Hastanesi Radyasyon Onkolojisi
Bolimii’nde bulunan TPS arsivinden (Accuray-Tomoterapi, Volo tedavi
planlama sistemi) 2017-2018 yillar1 arasinda retrospektif olarak bulunan, RT
uygulanmis erken evre bilateral meme kanserli hastalardan olusan 15 kisilik
hasta grubu secilmistir. Bu hastalara ait planlama i¢in c¢ekilen bilgisayarli
tomografi verileri ile hastalarin iki farkli metottaki sanal tedavi planlamalarina

ait parametreler kullanilmigtir.

Bu ¢alisma Medical Park Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Bolimii’nde yapilmis
olup, bolimde bulunan gerecler kullanilmistir. Bu gerecler asagida

belirtilmistir:

e Bilgisayarli Tomografi (BT) Simiilator

e RT Network Sistemi

e MIiM Konturlama Sistemi

e Tomoterapi Hi-Art Lineer Hizlandirici

e Tomoterapi Hi-Art Lineer Hizlandirici Tedavi Planlama Sistemi

e Uluslararas1 Radyasyon Olgiimleri ve Birimleri Komitesinin 50 ve 62

Numaral1 Raporu

3.4.1 Bilgisayarh tomografi (BT) simiilator

Calismada Medical Park Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Boliimii’nde bulunan
“Philips Brilliance” marka, “64 channel” model tiim viicut x-151m1 bilgisayarl
tomografi cihazi kullanilmistir (Sekil 3.1). Kesit kalinliklar1 1-10 mm arasinda
degisik degerlerde secilebilmektedir. Tedavi planlamasi i¢in hastanin, BT cihazi
ile li¢ boyutlu goriintiileri alinir. Tomografi islemi sirasinda hasta, Sekil
3.2°deki meme tahtasina her iki kol bas iistiinde olacak sekilde sirtiistii
pozisyonda yatirilarak, immobilize (sabitleme) edilir. Alan giris kenarlar1 ve

kesisim noktalari, marker (radyoopak madde) ile isaretlenir.
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PHILIPS

Sekil 3.1: Philips Brilliance 64 channel Bilgisayarli Tomografi (BT) cihazi.

Radyoterapi islemi sirasinda, hedef hacmin her fraksiyonda ayni sartlarda
uygulanmasi amaclanir. Bu kosullarin saglanabilmesi i¢in farkli sabitleme
teknikleri kullanilmaktadir. Bu c¢alismada bilateral meme hastalarinin
immobilizasyonu (sabitlemek) i¢in Sekil 3.2’deki Civco marka C-QUAL model
meme tahtasit kullanilmigtir. Meme tahtasi; istenilen agida egik diizlem
olusturulabilen, a¢1 ve konumlar1 degistirilebilen kol ve bilek destekleyicilerine

sahiptir.

Sekil 3.2: Civco marka C-QUAL model karbon fiber meme tahtasi.
3.4.2 RT network sistemi

Radyoterapi network sistemi, tedavide kullanilan goriintiileme sistemlerini,
biitlin tedavi planlama sistemlerini ve tedavi cihazlarini birbirine baglayan, ayni
veri alanini kullanarak hizli ve giivenilir bir sekilde bilgi toplama, aktarma ve

depolama imkani saglar.
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3.4.3 MiM konturlama sistemi

Calismada Medical Park Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Boliimii’nde bulunan

“MIM” marka, “6.4.9 ” model konturlama sistemi kullanilmistir.

Konturlama Sistemi; hastanin tedaviden once ¢ekilmis bilgisayarli tomografi
goriintiileri, network sistemi yardimiyla ii¢ boyutlu konturlama sistemine
aktarilarak, hastanin tiimor ve kritik organlar1 belirlenir. Konturlanan hacimler,

planlamaya hazir bir sekilde, tedavi planlama sistemine aktarilir.

3.4.4 Tomoterapi hi-art lineer hizlandirici

Tomoterapi (Tomotherapy® H™) cihazi; 6MV tek foton enerjisi bulunan,
IMRT yapabilen ve cihazda bulunan xenon dedektdrler yardimi ile IGRT
Ozelligine sahip bir lineer hizlandiricidir (Sekil 3.3). Tomoterapi Hi-Art lineer
hizlandirici cihazi, bilgisayarli tomografi cihazina benzer goriiniimde olup hasta
tedavi masasina yatirildiktan sonra masa, cihazin genis halka yapisinin igine
dogru hareket etmektedir. Gantri lizerine konumlandirilmis, lineer hizlandirici
tiip, magnetron, IGRT i¢in kullanilan detektor ve 151n durdurucu sistemler yer
almaktadir. Gantri, 360 derecede siirekli ya da sabit bir hizla rotasyon
yapmaktadir. Tomoterapi cihazinda 64 adet binary MLC bulunur ve bu MLC ler
basing (piinomatik) ile hareket etmektedir. Bu yapraklarinin kalinlig1 0.625 cm
ve yiiksekligi 10 cm dir.
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Sekil 3.3: Accuray-Tomotherapy® H™ cihazi.

Tomoterapi cihazinda, IGRT i¢in 541 adet xenon dedektdr bulunur ve bu
dedektorler, lineer hizlandiricinin karst hizasinda yer almaktadir. Bu
dedektorlerin  altinda, kursundan yapilmis 1s1n  durdurucu sistemler
bulunmaktadir. Cihaz, {i¢ farkli kolimator agikligr sistemine sahiptir. Bu sistem;
1.0 cm, 2.5 cm ve 5.0 cm’den olusmaktadir. Tomoterapi cihazi, bir seferde

40 X 130 cm? lik bir alani, helical 1ginlama yapabilmektedir.

3.4.5 Tomoterapi hi-art lineer hizlandirici tedavi planlama sistemi

Calismada Medical Park Bahgelievler hastanesinde bulunan “Volo (Accuray®
Planing Station-Tomotherapy® H™ 2.1.1 version)” tedavi planlama sistemi
kullanilmistir.  Tomoterapi  Hi-Art tedavi planlama sistemi (TPS),
Convolution/Superposition algoritmasi ile ters planlama 0Ozeligine sahip bir
planlama sistemidir. Bu sistemde, sadece 6 MV’ ye ait doz verisi
bulunmaktadir. Tomoterapi cihazina ait tedavi planlama sisteminde; pitch
faktorii, modiilasyon faktdrii ve jaw genisligi gibi parametreler kullanilarak
hastaya ve hastaliga 6zel tedavi planlart olusturulmaktadir. Bu tedavi planlama

sisteminde; blok, kama filtre, farkli alan boyutlar1 ve elektron enerjisi
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bulunmamaktadir. Bu sistemde; kritik organlar, kismi ya da tamami bloklama
yontemi ile koruma saglanabilmektedir. Kismi bloklamada; kritik organlar
sadece gelen 151n demetinin ¢ikisindan 1sina maruz kalir. Tam bloklamada ise ne
giristen ne de ¢ikistan kritik organlar higbir sekilde 1s1na maruz kalmamaktadir
(Sekil 3.4’te gosterildigi gibi 1sina maruz kalma durumu yesil renkle 1sina

maruz kalmama durumu ise kirmizi renkle belirtilmistir).

| BLOKSUZ | | KISMI BLOK | ‘ TAM BLOK \

“Eritical’., “eritical, “Eritical.,
Strueture ., Strueture™. Strueture-.
Target . .'Targét.,l arget.,
. T— . —

0

Sekil 3.4: Tomoterapi Hi-Art Lineer Hizlandirici Tedavi Planlama Sisteminde
kullanilan bloklama sistemi.

Tomoterapi Hi-Art tedavi planlama sisteminde, hedef ve kritik organlardan elde
edilen doz wverileri, DVH’lar1 ile degerlendirilebilmektedir. Bu planlama
sisteminde kritik organlar otomatik veya manuel olarak kontur ve diizeltme

yapilabilmektedir.

3.4.6 Uluslararasi radyasyon olgiimleri ve birimleri komitesinin 50 ve 62

numaral raporu

Radyoterapide ii¢ boyutlu tedavi planlamasi i¢in gerekli olan hedef hacimlerin
(GTV- Goriilebilir timoér hacmi, CTV-Klinik hedef hacim, PTV-Planlanan
hedef hacim) ve risk altindaki organlarin (OAR) ayrintili olarak tanimlandigi

rapor referans alinmistir [27,28].

3.5 Arastirmanin Degiskenleri

Calismada tomoterapi cihazina ait direkt ve helikal tedavi tekniklerini
kullanilarak tedavi planlarinin elde edilmesi sonucunda, hedef hacminin ve
kritik organlarin aldiklar1 dozlar bulunmustur. 6 MV x-151n enerjisine sahip

cihazin, hedef hacmine 1.78 Gy ve timor yatagina ise 2.14 Gy fraksiyon dozu,
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toplam 28 fraksiyonda, Simultane Integre Boost (SIB) Teknigi ile hedef
hacmine ve tiimor yatagina toplam 60 Gy doz tanimlanarak sanal RT planlar

olusturulmustur.

PTV’ nin aldig1 maksimum ve minimum (Dmax, Dmin ) dozlar1 hesaplanmistir.

Risk altindaki organlar (OAR) ise;

e Bilateral akcigerin aldig1 maksimum ve ortalama dozlar (Dmax, Dort ) ile 5
Gy, 10 Gy ve 20 Gy alan hacimleri (Vs, V4, V),

e Kalbin aldig1 maksimum ve ortalama dozlar (Dmax, Dort ) 5 Gy, 10 Gy, 15
Gy alan hacimleri (Vs, V;0, Vi5),

e Karacigerin aldigt maksimum ve ortalama dozlar (Dmax, Dort ) bagimli

degiskenler, planlama teknigi ise bagimsiz degiskendir.

3.6 Veri Toplama Araclan

Calismada ‘Erken Evre Bilateral Meme Kanserli’ hastalari i¢cin RT planlanan ve
tomoterapi cihazin ‘Direkt’ ve ‘Helikal’ tedavi teknikleri ile hazirlanan planlar,
doz-hacim homojenligi, korformolitesi ve risk altindaki organlarin (bilateral
akciger, kalp ve karacigerlerin aldigt dozlar doz-hacim histogramlari

kullanilarak karsilastirilmasi yapilmistir.

Retrospektif olarak tasarlanan bu ¢alismada, hastalarin 3mm kesit kalinligindaki
BT verileri, MIM konturlama sistemine aktarilarak, her olgu i¢in meme hedef

hacmi ve kritik organlar, radyasyon onkologu tarafindan konturlanmistir.

Bu iki teknik ic¢in olusturulan planlar, doz-hacim oranlar1 istatistiksel olarak
karsilagtirilmistir. Amacimiz, timorlii bolge icin verilen maksimum dozun
saglanmasi, kritik organlarin ise tolerans dozlarin1 ge¢cmemeleri ve en diisiik
doza sahip olacak gsekilde en uygun ve dogru bir tedavi planlar

olusturulmasidir.

Radyoterapide, hedef hacime verilmek istenen doz miktarin1 kisitlayan faktor,
kritik organ dozlaridir. Bu kritik organ dozlari, tolerans sinirlarinin iizerinde
olmamalidir. Bilateral meme 1sinlamasinda kritik organlardan biri olan
akcigerin  %25’inin 20 Gy ve {izerinde doz almasi plinomoni riskini
artirmaktadir. Kalp i¢in ise 35 Gy ve ilizerinde doz almasi kardiyak riski

arttirmaktadir [59].
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Cizelge 3.1 Kritik organlar i¢in tanimlanan doz sinirlamalari.

Kritik Organ Doz Simirlamalari

Bilateral Akciger
D20 <20 Gy

D40 <10 Gy

D55 <5 Gy

Kalp
D50 <5 Gy

D30< 10 Gy

D15<20 Gy

Dmaks < 48 Gy

Tedavi planlama sisteminde, TH ve TD planlari; uygulanacak dozun hedef
hacimleri % 95’ini sarmasi1 ve kritik organlar1 da korumak icin belirlenen
tolerans doz simirlamalarini dikkate alinarak olusturuldu. Kritik organlar igin

tanimlanan doz sinirlamalar1 Cizelge 3.1°de verilmistir.

3.6.1 Veri kayit formu

Calismada her olgunun verileri, s6z konusu olguya ait veri kayit formuna

Cizelge 3.2°de ornek olarak gosterilen sekilde islenmistir.
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Cizelge 3.2: Calismada kullanilan her olguya ait veri sonuglari.

KRITIiK ORGANLAR
Hasta Vs Vio Va0 Max.Doz Mean Doz
Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal

3.7 Arastirmanin Plani ve Takvimi

Cizelge 3.3: Arastirmanin plani ve takvimi.

Literatiir Taramasi

l

Kullanilacak Arsiv Materyalinin Taranmasi ve Hasta Secimi

l

Tedavi Planlarimin Yapilmasi

l

Veri Toplama
!

Analiz ve Degerlendirme

l

Yazim

3.8 Verilerin Degerlendirilmesi

Her hasta i¢in IMRT tekniklerine gore tedavi planlar1 yapilarak doz-voliim

histogramlar1 incelenmistir. DVH’lerden, PTV i¢in D%95-%90 ve Dmax doz

degerleri kaydedilmistir. Kritik organlardan, bilateral akcigerlerin (sol ve sag

akcigerin birlesimi) doz-voliim parametrelerinden Vs, V1o ve V20, Dmax ve Dort

degerleri, kalbin doz-voliim parametrelerinden Vs, Vio ve Vis degerleri

belirlenerek, karsilastirilmasi yapilmistir. Bu karsilastirmada hedef hacim ve

kritik yapilara ait parametrelerdeki farklar Ki kare testi ve T-testi kullanilarak
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analiz edilmistir. Istatistiksel anlamlilik i¢in p degerinin 0.05” ten kii¢iik olmasi

gerekliligi kabul edilmistir.

3.9 Arastirmanin Simirhliklar:

Calismanin retrospektif olmasi ve olgu sayisinin ve vakanin sinirli olmasi,

calismay1 sinirlamaktadir.

3.10 Etik Kurul Onay1

Bu tez calismasi Istanbul Aydin Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar i¢cin Etik Kurulu tarafindan 22.11.2017 tarihinde ‘Bilateral Meme
Kanseri Radyoterapi’sinde Tomoterapi Helikal ve Tomoterapi Direkt Tedavi
Tekniklerinin, Dozimetrik Olarak Karsilastirilmasi® konulu g¢alisma, 2017-75

karar numarasi ile goriisiilmiis ve onaylanmistir.
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4. BULGULAR

Erken evre bilateral meme kanseri tanili 15 hastanin, tomoterapi cihazinda
helikal ve direkt tedavi teknikleri ile tedavi planlar1 olusturulmustur. Tedavi
planlarinda, hedef hacminin ve kritik yapilarin aldiklar1 dozlar, DVH (doz

hacim histogrami) ‘den yararlanilarak hesaplanmis ve karsilagtirilmistir.

Calismada 15 hasta icin hem direkt ve hem helikal tedavi planlarindan elde
edilen doz dagilimlari, planlanan hedef hacim ve kritik organlar i¢in minimum,
maksimum, ortalama dozlar ve doz-hacim parametreleri, ortalama + standart

sapma olarak belirlenmis ve ilerleyen boliimlerde tablolar halinde verilmistir.

4.1 Hedef Hacimler icin Elde Edilen Bulgular

Erken evre bilateral meme kanseri tamili 15 hastanin, helikal ve direkt
teknikleriyle olusturulmus tedavi planlarindan elde edilen doz dagilimlar1 Sekil

4.1°de gosterildigi gibidir.

Sekil 4.1: 5.Hastaya ait TH ve TD teknigi ile yapilan planlamadan elde edilen doz
dagilimini gosteren transvers kesit gortintilisti (TH tekniginde kritik organlar i¢in
viicudun arka kismina (tam/complete) blok kullanilmistir).

Simultane Integre Boost (SIB) Teknigi ile her iki planlama tekniginde de, her
iki memeye, PTV Sol Meme ve PTV Sag Meme olmak iizere 50.4 Gy/28
fraksiyon ve timor yatagina da; PTV Sol Meme Boost ve PTV Sag Meme
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Boost’a da 60 Gy/28 fraksiyon olmak iizere toplam doz tanimlanarak elde edilen

doz dagilimlarinin transvers kesiti Sekil 4.1°de verilmistir.

Tim planlarda PTV’nin %95’ inin hedeflenen dozun %100’ {inii aldig1 izodoz
planlar se¢ilmistir. Doz homojenitesi degerlendirilmesi i¢in Cizelge 4.1°de
PTV’in %2’sinin aldig1 doz (D2), %50’si (D50) ve %98’inin aldig1 dozlara
(D98) bakilarak hesaplanmistir.

Cizelge 4.1: PTV i¢in homojenite indeks degerleri.

HASTA TH = TD

L -PTV R-PTV L-PTV R-PTV
1 0.0409 0.0327 0.0310 0.0545
2 0.0409 0.0343 0.0278 0.0432
3 0.0392 0.0424 0.0263 0.0263
4 0.0548 0.0714 0.0554 0.0676
5 0.0537 0.0421 0.0263 0.0763
6 0.0463 0.0382 0.0723 0.0349
7 0.0265 0.0332 0.0923 0.0845
8 0.0634 0.0621 0.0428 0.0739
9 0.0325 0.0529 0.0631 0.0244
10 0.0132 0.0418 0.0419 0.0348
11 0.0279 0.0342 0.0270 0.0583
12 0.0327 0.0211 0.0634 0.0343
13 0.0525 0.0612 0.0528 0.0494
14 0.0221 0.0219 0.0734 0.0574
15 0.0428 0.0383 0.0628 0.0584
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Cizelge 4.2: PTV i¢in homojenite indeks degerlerinin ortalama standart sapma

ve p degerleri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI
HI HELIKAL DIREKT P DEGERI
(Ort£Std Sapma) (Ort+Std Sapma)
SOL PTV 0.0392+0.013 0.0505+0.020 0.08
SAG PTV 0.0418+0.014 0.0518+0.018 0.11

Cizelge 4.3: PTV 60 — Sol Meme Boost i¢in maksimum doz (Dmaks), minimum
doz (Dmin) ortalama doz (Dort), Vg5 (%), Voo (%) degerleri.

PTV 60 - SOL MEME BOOST

Hasta Vs (

Direkt
1 60.09
2 59.66
3 59.60
4 59.90
5 60.09
6 59.70
7 59.80
8 59.77
9 60.19
10 59.78
11 59.80
12 59.70
13 59.90

%)

Helikal

60.09
59.75
59.78
60.18
60.07
59.82
59.78
57.03
60.17
60.14
60.14
59.86

60.15

Voo (%) Dmaks (Gy) Dmin (Gy)
Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal
60.08 6043 62.68 63.36 58.16 58.73
59.93 60.00 6156 6356 5876 58.15
59091 60.07 6186 63.60 5756 57.82
59.87 6045 6226 63.79 57.17 58.49
60.19 60.29 6169 62.98 59.26 59.03
60.12 60.09 64.22 6292 57.38 58.13
60.02 60.09 6250 62.70 5751 56.53
59.92 5766 6178 6446 5828 5554
60.61 60.38 62.07 63.03 5899 59.23
60.14 6050 63.50 63.88 56.51 58.45
60.06 6044 6270 62.39 5832 58.93
59.94 60.13 6154 6253 5853 58.27
60.09 6051 6165 63.25 5842 58.21

Dort (Gy)
Direkt Helikal
61.13 61.44
60.56  60.92
60.78  61.27
61.12 61.53
60.58 61.16
61.79  60.98
60.62  60.85
60.44  60.25
61.07 61.17
61.27 61.81
61.29 61.16
60.54  60.94
60.69 61.38
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Cizelge 4.3: (devam) PTV 60 — Sol Meme Boost i¢in maksimum doz (Dmaks),
minimum doz (Dmin) ortalama doz (Dort), Vo (%), Voo (%) degerleri.

14 60.09 60.03 6032 60.28 6219 63.21 5892 5891 61.03 61.10

15 60.08 59.99 6030 60.17 6169 6262 5814 5848 6090 61.12

Cizelge 4.4: PTV 60 — Sol Meme Boost i¢in maksimum doz (Dmaks), minimum
doz (Dmin) ortalama doz (Dort), Vys (%), Voo (%) degerlerinin ortalamasi,
standart sapmalar1 ve p degerleri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI
PTV 60— SOL HELIKAL DIREKT P DEGERI
MEME BOOST
(Ort+Std Sapma) (Ort=Std Sapma)
Vs (%) 59.87+0.18 59.79+0.78 0.99
Vg (%) 60.09:£0.69 60.10+0.19 0.71
Dmaks (Gy) 63.21+0.57 62.25+0.76 0.00
Dmin (Gy) 58.19+0.97 58.12+0.76 0.83
Dort (Gy) 61.13+0.35 60.92+0.37 0.11

PTV 60 — Sol Meme Boost i¢in maksimum doz (Dmaks), minimum doz (Dmin)
ortalama doz (Dort), Vo5 (%), Vy, (%) degerlerinin ortalamasi, standart

sapmalar1 ve p degerleri ¢izelge 4.4°de verilmistir.

Cizelge 4.5: PTV 60 — Sag Meme Boost i¢in maksimum doz (Dmaks),
minimum doz (Dmin) ortalama doz (Dort), Vg5 (%), Voo (%) degerleri

PTV 60 — SAG MEME BOOST

Hasta Vo5 (%) Voo (%) Dmaks (Gy) Dmin (Gy) Dort (Gy)
Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal
1 60.05 60.11 60.03 6040 61.99 63.72 5827 5854 6130 61.50
2 59.90 59.80 60.05 60.02 6146 62.62 5891 5882 6059 60.95

3 59.64 60.28 59.99 6053 6248 63.36 5858 58.80 60.78 61.40

50



Cizelge 4.5: (devami1) PTV 60 — Sag Meme Boost i¢gin maksimum doz (Dmaks),
minimum doz (Dmin) ortalama doz (Dort), Vg5 (%), Voo (%) degerleri

PTV 60 — SAG MEME BOOST

4 5094 60.47 60.21 60.75 62.11 63.62 5733 59.17 6129 61.62

5 60.05 60.01 6015 60.22 6191 62.70 5895 59.02 60.69 61.19

6 58.28 59.48 58.83 59.89 63.83 63.75 5391 5573 60.73 60.98

7 59.92 60.08 60.11 60.27 6182 6236 58.69 5891 60.65 60.93

8 59.63 59.24 59.80 5952 6131 63.04 5815 58.03 6038 60.75

9 60.14 6012 60.36 60.33 6232 63.10 58.87 59.01 6105 61.13

10 60.23 60.46 6043 60.79 6260 63.77 57.79 5880 6134 6187

11 60.03 59.69 60.24 5995 6289 6359 58.17 5845 61.03 61.10

12 59.34 5950 59.61 59.87 6150 6279 57.18 5554 6041 60.88

13 59.75 6045 60.06 60.74 6192 6286 5834 59.14 60.69 6143

14 60.38 6031 6057 6050 6199 6241 5841 59.02 61.09 61.11

15 60.30 5995 6044 60.21 6201 6286 5949 59.35 6101 61.19

Cizelge 4.6: PTV 60 — Sag Meme Boost i¢gin maksimum doz (Dmaks),
minimum doz (Dmin) ortalama doz (Dort), Vo5 (%), Voo (%) degerlerinin
ortalamasi, standart sapmalar1 ve p degerleri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI
PTV 60 - SAG HELIKAL DIREKT P DEGERI
MEME BOOST
(Ort+£Std Sapma) (Ort£Std Sapma)
Vo5 (%) 59.99:0.38 59.83+0.51 0.34
Voo (%) 60.26+0.36 60.05+0.42 0.16
Dmaks (Gy) 63.10+0.49 62.14+0.63 0.00
Dmin (Gy) 58.42+1.17 58.06+1.30 0.44
Dort (Gy) 61.20+0.30 60.86+0.31 0.00
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PTV 60 — Sag Meme Boost i¢cin maksimum doz (Dmaks), minimum doz (Dmin)
ortalama doz (Dort), Vos (%), Vy, (%) degerlerinin ortalamasi, standart

sapmalar1 ve p degerleri ¢izelge 4.6°de verilmistir.

Cizelge 4.7: PTV 50.4 — Sol Meme i¢in maksimum doz (Dmaks), minimum doz
(Dmin) ortalama doz (Dort), Vys (%), Voo (%) degerleri.

PTV 50.4 - SOL MEME

Hasta Vys (%) Voo (%) Dmaks (Gy) Dmin (Gy) Dort (Gy)

Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal

1 4799 50.20 49.83 50.72 62.68 63.36 23.46 37.05 5239 52.77
2 4910 49.67 4991 50.18 6156 6356 27.28 33.17 5211 52.16
3 49.63 48,80 50.60 50.24 6186 63.60 20.69 3281 5294 52.62
4 4832 50.36 49.70 50.80 6226 63.79 33.26 41.03 52.06 52.83
5 4898 49.76 50.00 50.35 6199 6298 3338 37.74 52115 52.00
6 4986 50.22 51.03 50.60 6422 6292 2150 3416 53.71 52.59
7 49.27 49.47 50.08 5031 6257 6270 3163 31.92 5197 51.92
8 49.65 4935 50.29 4994 61.78 6446 2095 3951 5210 51.67
9 4791 50.01 49.67 5065 63.36 63.03 1842 3939 5214 5225
10 4930 5049 4995 5093 6350 63.88 29.00 4148 5219 5224
11 49.38 49.71 50.21 5045 6225 6239 3499 3536 5138 51.43
12 49.17 4958 49.80 50.26 6154 6253 2429 3345 5196 51.96
13 49.80 5039 5035 50.78 6165 6325 1500 4116 5238 5241
14 4897 50.08 50.18 5045 61.99 6321 2427 3920 5232 52.20

15 49.37 4981 50.23 5035 6169 6262 30.17 3531 5249 51.93
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Cizelge 4.8: PTV 50.4 — Sol Meme i¢in maksimum doz (Dmaks), minimum doz
(Dmin) ortalama doz (Dort), Vos (%), Voo (%) degerlerinin ortalamasi, standart
sapmalar1 ve p degerleri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI
PTV 50.4-SOL HELIKAL DIREKT P DEGERI
MEME
(Ort+Std Sapma) (Ort+Std Sapma)
Vs (%) 49.86+0.45 49.11+0.60 0.00
Vg (%) 50.46+0.27 50.12+0.36 0.00
Dmaks (Gy) 63.214£0.57 62.324+0.80 0.00
Dmin (Gy) 36.84+3.32 25.88+6.04 0.00
Dort (Gy) 52.19+0.39 52.28+0.51 0.60

PTV 50.4 — Sol Meme i¢in maksimum doz (Dmaks), minimum doz (Dmin)
ortalama doz (Dort), Vo5 (%), Vy, (%) degerlerinin ortalamasi, standart

sapmalar1 ve p degerleri ¢izelge 4.8°da verilmistir.

Cizelge 4.9: PTV 50.4 — Sag Meme i¢in maksimum doz (Dmaks), minimum doz
(Dmin) ortalama doz (Dort), Vg5 (%), Voo (%) degerleri.

PTV 50.4 —- SAG MEME

Hasta Vys (%) Voo (%) Dmaks (Gy) Dmin (Gy) Dort (Gy)

Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal

1 48.14 4997 4984 50.69 6199 63.72 2826 3746 5241 5212
2 4931 4980 50.03 50.30 6146 62.62 30.67 33.83 52.05 51.80
3 4951 4886 5035 50.06 6248 6336 2150 32.68 5271 5231
4 48.85 50.30 49.78 50.68 6211 63.62 22.66 3345 5216 52.54

5 49.13 4939 50.01 50.22 6191 62.70 40.04 36.30 5213 5191
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Cizelge 4.9: (devam) PTV 50.4 — Sag Meme i¢in maksimum doz (Dmaks),
minimum doz (Dmin) ortalama doz (Dort), Vo5 (%), Voo (%) degerleri.

PTV 50.4 —- SAG MEME

6 4991 50.18 5135 5061 63.83 6375 22.88 36.19 53.88 52.49

7 49.32 49.79 4995 5038 6182 6236 21.33 32.01 52.038 51.95

8 49.44 4949 50.18 50.10 6144 63.04 1995 4108 5215 51.59

9 48,56 50.17 4995 5040 6232 63.10 30.01 4215 5212 5212

10 4912 50.23 4992 50.82 62.60 63.77 36.86 4225 51.88 52.22

11 49.18 4885 50.06 50.00 6340 6359 2830 26.60 5224 51.40

12 48.99 49.68 4994 50.17 6150 62,79 3131 38.13 5221  52.09

13 4957 5040 50.21 50.80 61.92 62.86 22.88 4256 52.24 52.29

14 49.28 4985 50.35 50.35 63.07 6241 2118 3059 5234 52.01

15 4945 49.07 50.28 50.16 62.01 6286 31.69 3949 5233 51.72

Cizelge 4.10: PTV 50.4 — Sag Meme i¢in maksimum doz (Dmaks), minimum
doz (Dmin) ortalama doz (Dort), Vg5 (%), Voo (%) degerlerinin ortalamasi,
standart sapmalar1 ve p degerleri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI
PTV 50.4 - SAG HELIKAL DIREKT P DEGERI
MEME
(Ort+Std Sapma) (Ort£Std Sapma)
Vs (%) 49.73+0.51 49.18+0.43 0.00
Vg (%) 50.38+0.27 50.14+0.37 0.06
Dmaks (Gy) 63.10+0.49 62.25+0.71 0.00
Dmin (Gy) 36.31+4.77 27.30+6.15 0.00
Dort (Gy) 52.03+0.31 52.32+0.47 0.06
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PTV 50.4 — Sag Meme icin maksimum doz (Dmaks), minimum doz (Dmin)
ortalama doz (Dort), Vos (%), Vy, (%) degerlerinin ortalamasi, standart

sapmalar1 ve p degerleri ¢izelge 4.10°da verilmistir.

4.2 Kritik Organlar i¢cin Elde Edilen Bulgular
4.2.1 Kalp icin elde edilen bulgular

Cizelge 4.11 Kalp i¢cin maksimum doz (Dmaks), ortalama doz (Dort), Vs, Viove
V1s degerleri.

KALP

Hasta Vs (Gy) Vio (GY) Vis (GY) Dmaks (Gy) Dort (Gy)

Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal

1 1488 16.80 11.90 2.68 9.93 1.25 48.56  36.51 4.57 3.25
2 10.94  20.01 9.57 3.41 7.43 1.85 46.14 3773 4.20 3.74
3 8.73 19.97 1143 4.85 15.22 1.42 42.84  26.45 3.39 3.52
4 4.28 2.67 3.15 0.61 2.78 0.04 46.97  29.32 2.37 2.46
5 11.28  20.03 8.35 10.00 7.06 1.38 4432  27.95 3.64 3.33
6 11.86  20.16 8.78 2.59 7.93 0.97 4481  27.16 4.19 3.51
7 11.38 1544 5.89 5.00 5.02 1.96 42.63 3251 3.84 3.80
8 2098 16.23  15.03 5.01 9.97 1.05 4353 27.18 5.09 3.77
9 35.09 2872 1722 1524 1214 10.01 51.68 40.89 5.94 4.75
10 6.10 26.76 5.04 8.73 14.90 2.37 4348  36.03 2.69 4.10
11 18.56 9.31 4.28 412 1.99 0.78 36.47 15.34 431 3.13
12 7.27 10.06 4.93 2.36 3.64 1.63 45.67  30.30 291 3.31
13 0.94 13.93 0.22 2.18 0.04 0.42 22.73 2331 1.32 2.93
14 15.05 20.34 9.87 4.95 6.77 2.08 4562 3794 4.31 3.85

15 18.15 2846  15.09 7.27 11.85 2.58 5141 39.12 5.33 4.36
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Cizelge 4.12: Kalp i¢cin maksimum doz (Dmaks), ortalama doz (Dort), Vs, V1o
ve Vis degerlerinin ortalama, standart sapmalar1 ve p degerleri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI
KALP HELIKAL DIREKT P DEGERI

(Ort+Std Sapma) (Ort+Std Sapma)

Vs (Gy) 17.92+7.19 13.03+8.22 0.09
Vio (Gy) 5.26+3.74 8.71+4.86 0.03
Vis (Gy) 1.98+2.32 7.77+4.59 0.00
Dmaks (Gy) 31.184+6.97 43.79+6.89 0.00
Dort (Gy) 3.58+0.57 3.87+1.20 0.41

Cizelge 4.12°de goriildigi tlizere, kalp i¢in maksimum doz (Dmaks), ortalama doz
(Dort), Vs, V1o ve Vis degerlerinin ortalamasi, standart sapmalar1 ve p degerleri
verilmistir. Kalbin ortalama Vs (Gy) parametresi TH planinda %17.92+7.19, TD
planinda %13.03+8.22 bulunmustur. Kalbin ortalama V,, (Gy) parametresi TH
planinda %5.26+3.74, TD planinda %38.71+4.86 bulunmustur. Kalbin ortalama V¢
(Gy) parametresi TH planinda 9%1.98+2.32, TD planinda %7.77+4.59
bulunmustur. Vio ve Vis degerleri i¢in TH ve TD planlar1 arasinda anlamli bir

fark bulunmustur (p<0.05).
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Sekil 4.2 BBC’i 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan elde edilen, kalbin Vs
(Gyy'lik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlarinin grafigi.

Sekil 4.2°de goriildiigli tizere; BBC 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan
elde edilen, kalbin Vs (Gy)’lik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlari grafige
donistirilmistiir. Grafikte; Vs (Gy) parametresi TD plani, TH planina gore

genel olarak daha diisiik bulunmustur.
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Kalp V10 Doz Dagilimi
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Sekil 4.3 BBC’i 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan elde edilen, kalbin V1o
(Gyy'lik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlarinin grafigi.

Sekil 4.3’de goriildiigl tizere; BBC 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan
elde edilen, kalbin V1o (Gy)’lik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlar1 grafige
dontstirilmustir. Grafikte; V;, (Gy) parametresi TH plani, TD planina gore

genel olarak daha diisiik bulunmustur.
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Kalp V15 Doz Dagilimi
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Sekil 4.4 BBC’i 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan elde edilen, kalbin Vis
(Gyy'lik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlarinin grafigi.

Sekil 4.4’de gorildigi tizere; BBC 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan
elde edilen, kalbin Vis (Gy)’lik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlar1 grafige
dontstirilmustir. Grafikte; Vs (Gy) parametresi TH plani, TD planina gore

anlamli olarak daha diisiik bulunmustur.
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4.2.2 Bilateral akciger icin elde edilen bulgular

Cizelge 4.13: Bilateral akciger i¢cin maksimum doz (Dmaks), ortalama doz

(Dort), Vs, V1o ve V2o degerleri.

BILATERAL AKCiGER
Hasta Vs (Gy) Vi (GY) V,o (GY) Dmaks (Gy) Dort (Gy)
Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal Direkt Helikal
1 3260 2143 2694 1370 17.48 5.78 55.24  49.13 9.15 4.82
2 29.83 26.03 19.63 10.22 12.26 3.84 5486 47.01 7.56 4.86
3 3497 2194 2008 1265 1398 536 5510 50.16 825 4.88
4 29.87 2387 2176 11.04 16.83 4.92 5441  47.99 9.05 4.71
5 2432  25.05 18.27 10.94 1427 6.27 56.04 47.72 7.12 5.14
6 29.43 2512 20.16 1496 1394 5.05 59.33  57.26 8.29 5.40
7 30.17 26.27 2098 12.63 12.37 3.94 59.31  49.97 7.77 5.22
8 2553 2093 2034 11.26 14.87 4.63 53.00 47.49 7.72 431
9 36.43 27.78 1654 13.85 7.67 5.43 53.12 46.54 6.41 5.45
10 30.08 27.24 1497 1515 10.27 5.35 52.15 4755 6.48 5.10
11 3340 2965 21.75 1559 15.73 6.39 5793 47.85 8.43 5.53
12 3490 2359 1547 9.43 10.00 2.79 55.06 46.04 7.09 4.42
13 2394 2632 1258 15.18 8.83 6.43 55.76  46.31 5.54 5.48
14 2997 2002 1985 9.93 10.07 347 57.64 49.09 7.09 4.25
15 3211 2715 2498 8.32 15.32 1.17 59.33 51.45 8.96 5.70
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Cizelge 4.14: Bilateral akciger i¢cin maksimum doz (Dmaks), ortalama doz
(Dort), V5, V10 ve V20 degerlerinin ortalama, standart sapmalar1 ve p degerleri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI

BILATERAL HELIKAL DIREKT P DEGERI

AKCIGER
(Ort£Std Sapma) (Ort=Std Sapma)

Vs (Gy) 24.8242.79 30.50+3.76 0.00
Vio (Gy) 12.32+2.35 19.62+3.72 0.00
Va0 (GY) 4.74+1.46 12.92+3.00 0.00
Dmaks (Gy) 48.77+2.80 55.88+2.35 0.00
Dort (Gy) 5.01+0.46 7.66+1.05 0.00

Cizelge 4.14 de goriildiigl tizere, Bilateral akciger i¢in maksimum doz (Dmaks),
ortalama doz (Dort), Vs, V1o ve V2o degerlerinin ortalamasi, standart sapmalari
ve p degerleri verilmistir. Bilateral akcigerin ortalama Vs (Gy) parametresi TH
planinda %24.82+2.79, TD planinda %30.50+3.76 bulunmustur. Bilateral
akcigerin ortalama V;, (Gy) parametresi TH planinda %12.32+2.35, TD planinda
%19.62+3.72 bulunmustur. Bilateral akcigerin V,, (Gy) parametresi TH planinda
%4.74+1.46, TD planinda %12.92+3.00 bulunmustur. Bilateral akciger igin
maksimum doz (Dmaks), ortalama doz (Dort), Vs, Vio ve V2o degerlerinin TH ve

TD planlar1 arasinda fark anlamli bulunmustur (p<0.05).
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Sekil 4.5 BBC’i 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan elde edilen, bilaretal
akciger Vs (Gyy'lik doz degeri igin hacimsel dagilimlarinin grafigi.

Sekil 4.5’de goriildigii izere; BBC 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan elde edilen,
bilaretal akciger Vs (Gy)’lik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlar1 grafige
dontistirilmiistiir. Grafikte; Vs (Gy) parametresi TH plani, TD planina gore genel

olarak daha diisiik bulunmustur.
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Akciger V10 Dagilimi
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Sekil 4.6 BBC’i 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan elde edilen, bilaretal
akciger V1o (Gyylik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlarinin grafigi.

Sekil 4.6’da goriildiigii tizere; BBC 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan elde edilen,
bilaretal akciger Vio (Gy)’'lik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlart grafige
dontistirilmistir. Grafikte; Vi, (Gy) parametresi TH plani, TD planina gore genel

olarak daha diisiik bulunmustur.
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Akciger V20 Dagilimi
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Sekil 4.7 BBC’i 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan elde edilen, bilaretal
akciger V2o (Gyylik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlarinin grafigi.

Sekil 4.7°de goriildiigli tizere; BBC 15 hastanin direkt ve helikal planlarindan
elde edilen, bilaretal akciger V2o (Gy)’lik doz degeri i¢in hacimsel dagilimlari
grafige donistirilmustir. Grafikte; V,, (Gy) parametresi TH plani, TD planina

gore genel olarak daha diisiik bulunmustur.
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4.2.3 Karaciger icin elde edilen bulgular

Cizelge 4.15 Karaciger i¢cin maksimum doz (Dmaks), ortalama doz (Dort)

degerleri.
KARACIGER
HASTA Dmaks (Gy) Dort (Gy)
Direkt Helikal Direkt Helikal
1 51.38 40.73 6.44 3.77
2 41.58 21.44 1.73 191
3 52.80 51.92 4.20 511
4 50.96 40.27 5.09 2.68
5 50.83 45.97 2.97 3.63
6 51.34 45.15 5.09 3.82
7 51.92 50.78 3.94 5.10
8 49.55 48.73 4.72 491
9 51.45 51.65 7.18 6.37
10 38.00 37.06 0.75 1.93
11 42.57 44.38 1.66 3.66
12 52.02 49.18 4.59 5.09
13 43.34 47.31 1.68 2.17
14 50.24 36.57 4.20 3.11
15 53.41 51.40 2.90 3.85
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Cizelge 4.16: Karaciger i¢in maksimum doz (Dmaks), ortalama doz (Dort)
degerlerinin ortalamasi, standart sapmalar1 ve p degerleri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI
KARACIGER HELIKAL DIREKT P DEGERI

(Ort+Std Sapma) (Ort£Std Sapma)

Dmaks (Gy) 44.16=8.12 48.75+4.82 0.07

Dort (Gy) 3.80+1.32 3.80+1.84 0.99

Cizelge 4.16 da gorildigi tizere, Karaciger i¢in maksimum doz (Dmaks),
ortalama doz (Dort) degerlerinin ortalamasi, standart sapmalari ve p degerleri
verilmistir. Karacigerin ortalama maksimum doz (Dmaks) degeri TH planinda

44.16+8.12(Gy), TD planinda 48.75+4.82(Gy) bulunmustur.
4.2.4 Medulla (spinal kord) icin elde edilen bulgular

Cizelge 4.17: Medulla i¢in maksimum doz (Dmaks) degerleri.

MEDULLA
HASTA Dmaks (Gy)

Direkt Helikal
1 0.67 0.97
2 0.89 1.26
3 0.76 0.90
4 0.72 1.11
5 0.47 0.75
6 0.78 1.07
7 1.25 1.47
8 0.68 0.85
9 1.05 1.20
10 0.53 0.77
11 0.72 1.10
12 1.02 1.25
13 2.28 1.05
14 0.76 1.06
15 5.93 0.84
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Cizelge 4.18: Medulla i¢in maksimum doz (Dmaks) degerlerinin ortalamasi,
standart sapmalar1 ve p degerleri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI
MEDULLA HELIKAL DIREKT P DEGERI

(Ort+Std Sapma) (Ort=Std Sapma)

Dmaks (Gy) 1.04+0.20 1.23£1.36 0.59

Cizelge 4.18 de gorildigli {iizere, Medulla icin maksimum doz (Dmaks)
degerinin ortalamasi, standart sapmalar1 ve p degeri verilmistir. Medulla
ortalama maksimum doz (Dmaks) degeri TH planinda 1.04+0.20 (Gy), TD
planinda 1.23+1.36 (Gy) bulunmustur.

4.3 Tedavi Siirelerinden Elde Edilen Bulgular

Cizelge 4.19 Tedavi siirelerinden elde edilen veriler.

TOPLAM MU
HASTA Direkt Helikal
1 748.7 679.2
2 804.2 626.6
3 784.1 646.9
4 766.7 714.3
5 596.4 455.3
6 704.3 586.8
7 787.1 625.4
8 765.2 610.5
9 818.6 671.5
10 642.3 456.5
11 748.6 572.7
12 766.8 592.0
13 701.7 528.1
14 671.8 588.3
15 742.6 647.7
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Cizelge 4.20 Tedavi siirelerinin ortalamasi, standart sapmasi ve p degeri.

TOMOTERAPI TOMOTERAPI
HELIKAL DIiREKT P DEGERI
(Ort+Std Sapma) (Ort+Std Sapma)
TOPLAM MU 600.12+74.74 736.6+£62.14 0.00

Cizelge 4.20°de ortalama tedavi siirelerinin TH planinda 600.12+74.74MU, TD
planinda 736.6+62.14MU bulunmustur. Tedavi siiresinin ortalama degerlerinde;
TH ve TD planlar: arasindaki fark, anlamli bulunmustur (p<0.05).
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5. TARTISMA VE SONUC

Zamanla birlikte teknolojinin hizla gelismesi, radyoterapi alaninda da biiyiik
yeniliklere yol agmistir. Ozellikle giiniimiiziin en ¢ok goriilen kanser tiirii olan
‘meme kanseri’ tedavisinde, radyoterapi alaninda farkli teknikler gelistirilmistir.
Meme anatomisinin  karmasik  geometrisi, kisiden kisiye farklilik
gostermektedir. Ayrica meme radyoterapisinde kullanilan eski tedavi planlama
teknikleri ile hedef hacimde homojen doz elde etmek zor oldugundan dolay1
tedavi imkanim giiclestirmektedir. Bu sebepten dolay: artik gliniimiizde, meme

radyoterapisinde kisilestirilmis tedavi planlar1 uygulanmaktadir.

BBC (her iki meme)’i, unilateral (tek meme) meme kanserine gore nadir olarak
goriiliir. BBC’1 hastalarin tedavisi, tiimoriin histolojik tipi ve tedavi faktorlerine
bagl olarak, kisisellestirilmis tedavi planlamasi1 gerekmektedir. BBC’nin tedavi
planlamasi, unilateral (tek meme) meme gore kritik organlar acgisindan iki kat
daha fazla zorlastirmaktadir. Bu yiizden tedavi planlamasi yapilirken kardiyak

ve pulmoner toksitesi géz dniinde bulundurulmalidir.

Bu ¢alismada bilateral meme kanseri radyoterapisinde, tomoterapi gibi modern
tedavi cithazinin; TH ve TD tedavi metodlar1 kullanip hastaya o6zel tedavi
planlar1 olusturularak, tedavi planlamalarindan elde edilen doz dagilimlarinin
karsilastirilmas1 yapilmistir. Caligmanin asil amaci; karsilastirmanin sonucunda,
tiimore verilen dozun hangi teknikle daha homojen dagilim gosterdigini bulmak
ve tiimorin ¢evresinde bulunan kritik organlarin (kalp, akciger, medulla,
O0zafagus) aldiklar1 dozlar; hangi teknikle, daha iyi sonuglar verdigini

saptamaktir.

Calismada erken evre bilateral meme kanserli 15 tane hasta verisi kullanilarak
TH ve TD, her iki teknikte de tedavi planlari olusturulmustur. Bu tedavi
planlarinda, PTV’ye tanimlanan dozun %95’i saglanirken, kritik organlarin da
miimkiin oldugunca korunmasi planlanmistir. Planlamalarda; Simultane integre

Boost (SIB), IMRT teknigi kullanilmistir. 6 MV X-151n enerjisine sahip cihazin,
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SIB ile her iki planlama tekniginde de, her iki meme’ye (PTV Sol Meme ve
PTV Sag Meme’ye) 50.4 Gy/28 fraksiyon ve tiimor yatagina da (PTV Sol Meme
Boost ve PTV Sag Meme Boost) 60 Gy/28 fraksiyon olmak {izere toplam doz
tanimlanarak sanal RT planlar1 olusturulmustur. Calismada TH ve TD tiim
planlamalarda, ¢ene genisligi 2,5 cm ve modiilasyon faktorii 2 kullanilmistir.
Pitch faktorii ise TH’de 0.287 ve TD’de 0.251 dir. Tomoterapi’de 1, 2,5 ve 5
cm’lik ¢ene (jaw) genisligi bulunmaktadir. Bu ¢ene genisliginin biiyiikliikleri
tedavi siliresini ve doz dagilimindaki keskinligi etkilemektedir. Meme

planlamalarinda genellikle ¢ene genisligi 2,5 ve 5 kullanilmaktadir.

Bu ¢alismada erken evre bilateral meme kanserinin tedavi planlamasinda, hedef
hacimler icin elde edilen bulgularda; hedef hacmine ve tiimdr yatagina verilen
dozun TH teknigi ile daha homojen doz dagilimi elde edilmistir. Ayrica TD
tekniginde tiimor yatagina (boost) uygulanan dozun daha genis oldugu

gorilmiistiir.

Wadasadawala T. ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 ¢alismada ise, 10
senkronize bilateral meme kanseri (BBC) olgunun tedavisinde, TD ve TH
tekniklerini de kullanilarak dozimetrik karsilastirmasi yapilmistir. Calismada
tomoterapi helikal (TH) ile tedavi planinda elde edilen verilerde miikemmel doz
dagilimlarindaki basarisindan bahsedilmistir. TH ile yapilan planlarda TD gore

sicak noktanin anlamli derecede diisiik oldugu s6z edilmistir.

Yaptigimiz c¢alismada ise, Ting H.M. ve arkadaslarinin yapmis olduklari
calismadaki gibi TD ve TH planlarinda sicak nokta gézlemlenmemistir. Ciinkii
yapilan ¢alismada 6zellikle TD planlarinda 4 kiris ag¢is1 kullanilmasina ragmen
cakisma noktalarina ek konturlar cizilerek sicak noktalar Onlenmistir (TH

63.21+£0.57, TD 62.32+0.80).

Kritik organlar i¢in elde edilen bulgularda; genel olarak TD tekniginin diisiik
doz alan hacimlerinde daha iyi oldugu (TH 17.92+7.19, TD 13.03+8.22), TH
tekniginin ise yiiksek doz alan hacimlerinde avantaj sagladigi goriilmiistiir.
Calismada kalp dozlar1 agisindan, diisiik doz alan hacimlerde (Vs (Gy)) TD
planlama teknigi (TH 17.92+7.19, TD 13.03+8.22) TH’ye gore daha iyi sonuglar
vermistir. Yiksek doz alan hacimlerde ise (V15 (Gy)) TH planlama teknigi daha
iyi sonuglar vermistir (TH 1.98+2.32, TD 7.77+4.59) (p=0.00<0.05). Kalbin
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maksimum dozunun (Dmaks Gy) ortalamasi TD (TD 43.79+6.89, HT 31.18+6.97)
daha yiiksek elde edilmistir. Ortalama doz (Dort Gy) degerlerinin ortalamasinda
ise, TH ve TD planlarinin degerleri birbirine yakindir (TH 3.58+0.57, TD
3.87+1.20).

Calismada bilateral akciger dozu agisindan degerlendirildiginde, diisiik doz alan
hacimlerinde (Vs (Gy)) ( TH 24.82+2.79, TD 30.50+3.76) (p=0.00<0.05) ve
yiiksek doz alan hacimlerinde (V20 (Gy)) ( TH 4.74+1.46, TD 12.92+3.00)
(p=0.00<0.05) TH planlarinda, TD planlarina gore daha iyi sonuglar elde
edilmistir. Bilateral akcigerlerinin maksimum dozunun (Dmaks Gy) ortalamasi
ve ortalama doz (Dort Gy) degerlerinin ortalamasi, TD’de daha yiiksek elde
edilmistir. Bunun sebebi TD planlarinda 4 kiris agis1 kullanilmasindan ve
olgularin meme anatomisinden kaynaklanmaktadir. Calismada bilateral akciger

dozlar1 agisindan TH anlamli derecede avantajli ¢ikmistir.

Ekici K. ve arkadaslarinin yaptiklari ¢aligmada bilateral meme kanserli 14
olgudan olusan bir grubun, tomoterapi helikal uygulamasinin; iyi tolere
edildigini, yiikksek homojenite ve kapsama indeksleri ve akcigerlere ve kalbe
disilk 1smnlama dozlarina sahip olduklarini bildirmislerdir. Bu bulgular,
Wadasadawala T. ve arkadaslarinin yayinlanmig c¢alismasinda da Tomoterapi
Helikal’in, Tomoterapi Direkt (dogrudan)’e gore daha iyi bir hedef kapsama ve
daha diisiik bir homojenlik indeksi (HI) sagladigi ve bu hastalara yonelik

kullanimin1 destekledigini bildirmislerdir.

Yapilan calismalarda, modern tedavi tekniklerin kullanimi1 ile meme
1sinlamasinda, kalp ve akciger radyasyon dozlarinda istenilen sonuglara yakin
bir diisis oldugu goriilmektedir. Ayrica geleneksel radyoterapi sistemlerini
kullanan tedavi planlama tekniklerinde giicliilk ¢eken vakalarda, IMRT tabanl
tomoterapi ile bilateral meme kanseri hastalar1 i¢in uygun radyoterapi
planlamas1 saglar. G6giis kanserinde; tomoterapi, homojenligi yliksek olan ve
iki tarafli meme kanseri olan hastalarda OAR'lar1 koruyarak, kapsama
endeksleri ile iyi tolere edilebilen bir tedavi imkani1 saglar. Ayrica kemoterapi
veya Onceden var olan kardiyak veya pulmoner hastaliklardan, kaynaklanan
kardiyak toksisite riskini azaltabilir. Fakat herhangi bir ge¢ toksisite ve
sekonder malignite riskini degerlendirmek i¢in tomoterapi kullanimina iliskin

daha ileri klinik ¢calismalara gereksinim vardir.
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Calismamizda karaciger icin elde edilen bulgularda; maksimum dozunun
(Dmaks (Gy)) ortalamas1 TD daha yiiksek ve ortalama doz (Dort) degerlerinin
ortalamasi, TH ve TD planlarinin degerleri birbirine yakindir. Medulla i¢in elde
edilen bulgularda; her iki teknik planlarinda da, degerler birbirine yakindir (TH
1.04+0.20 (Gy), TD 1.23+1.36 (Gy)).

Tedavi siiresinden elde edilen bulgularda ise; TH teknigi ile yapilan planlarda
complete (tam bloklama) blok kullanilmis ve tedavi siiresini uzatmistir. Buna
ragmen TH planlarinin siirelerinin  ortalamasi, TD planlarinin siiresinin
ortalamasindan daha diisiik ve daha anlamli bulunmustur (TH 600.12+74.74, TD
736.6+62.14) (p=0.00<0.05).

Yapilan ¢alisma sonucunda BBC RT’sinde; TH ve TD her iki tekniginde Kkritik
organlarda diisiik ve yliksek doz hacimlerinde anlamli sonuglar elde edilmistir.
Her iki teknigin de, hasta anatomisi goz Onilinde bulundurularak tercih
edilebilecegi goriilmiistiir. Istatistik analiz sonuglar1 neticesinde ve yapilan
caligmalar genel olarak degerlendirildiginde; TH teknigi doz konformalitesi,
kritik organ dozu ve tedavi siiresi bakimindan TD teknigine gore daha avantajli

bir segenek haline gelmektedir.

Calisma genel olarak, yapilan literatiirle uyumludur. Bu ¢alismanin akut ve geg
toksite bakimindan daha iyi degerlendirilmesi igin olgu sayisinin arttirilmas: ve
prospektif bir ¢alisma yapilmasi gerekmektedir. Ayrica retrospektif
calismalarda tedavinin dogru uygulanabildiginin, dozimetrik calismalarla

dogrulanmasi gerekmektedir.

73



74



KAYNAKLAR

[1] Silvenberg, E. and Lubera, J. Cancer Statistics. C.A. Cancer J Clin 1987; 37: 1

[2] Aydiner, A., Dincer. ve M., Topuz, E. Meme Kanseri. Klinik Onkoloji,
Istanbul Universitesi Onkoloji Enstitiisii  Yaymlari: 6, Istanbul s.
2000;70-74

[3] Rogers, C., Thompson, K., Robinson, S. (2002) Intoducing A Breast Health
Strategy into Schools. Health Education;12(3):106-112

[4] Yesil, A. Meme Kanseri Radyoterapisinde 3 Boyutlu Bilgisayarli Planlama Ve
Dozimetrik Siirecin Randofantom Uzerinde Termoliiminesans Dozimetri
Ile Kontrolii. Yiiksek Lisans Tezi, Uludag Universitesi Saglik Bilimleri
Enstitiisii Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dal1, 2009.

[5] Dirican, B. 2011. Ileri Radyoterapi Ders Notlar1. Ankara.

[6] Dirican, B. 2011. Radyoterapi Fizigi Ders Notlari. Ankara

[7] Gocen, E. Meme koruyucu cerrahi uygulanmis meme kanserli hastalarda
konvansiyonel radyoterapi ile konformal radyoterapi tekniginin doz
dagilim1 acisindan degerlendirilmesi. (onayli-uzmanlik tezi) 2008

[8] Ulger, S. Meme Koruyucu Cerrahi Sonrasi Radyoterapi: Tedavi Sonuglari Ve
Prognostik Faktdrler. Uzmanlhk Tezi, Hacettepe Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali, 2008.

[9] Ragaz, J., Jackson, S.M., Le, N., Plenderleith, 1.H., Spinelli, J.J., Basco, V.E.,
Wilson, K.S., Knowling, M.A., Coppin, C.M., Paradis, M., Coldman,
A.J., Olivotto, I.A. Adjuvant Radiotherapy and Chemotherapy in Node
Positive Premenopausal Women with Breast Cancer. N Engl J Med 1997,
337: 956-62.

[10] Clarke, M., Collins, R., Darby, S., Davies, C., Elphinstone, P., Evans, V.,
Godwin, J., Gray, R., Hicks, C., James, S., MacKinnon, E., McGale,
P., McHugh, T., Peto, R., Taylor, C., Wang, Y. Early Breast Cancer
Trialists Collaborative Group (EBCTCG) Effects Of Radiotherapy And
Differences In The Extent Of Surgery For Early Breast Cancer On Local
Recurrence And 15-Year Survival: An Over View Of The Randomised
Trials. Lancet 2005, 366:2087-2106

[11] Khan, F.M. The Physics of Radiation Therapy. Philadelphia, USA: Lippincott
Williams& Wilkins; 2003.

[12] Atalay, C., Dogan, L. ve Karaman, N. 23 Yil Arayla Tani Konulan Bilateral
Metakron Erkek Meme Kanseri, Meme Sagligi Dergisi 2009 Cilt: 5 Sayt:
2

[13] Mentes, O., Akin, M., Oztiirk, E., Balkan, M., Tufan, T. Metakron Bilateral
Meme Kanserli Hastalarimizin Klinik Degerlendirilmesi. Giilhane Askeri
Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Meme Endokrin Cerrahisi
Birimi, Ankara, Tiirkiye. Meme Saglig1 Dergisi 2008 Cilt: 4 Say1: 1

[14] Tiken, E.E., Giinaldi, M., Okuturlar, Y., Tuna, S. Senkron Bilateral Meme
Kanserli Hastalarin Degerlendirilmesi. Istanbul Med J 2015; 16: 45-7
DOI: 10.5152/imj.2015.85547

75



[15] Soyder, A., Taskin, F. ve Ozbas, S. Senkron Bilateral Meme Kanserli
Hastalarin Klinik Ozellikleri, The Journal of Breast Health 2012 Vol: 8 «
No: 2 Meme Sagligi Dergisi 2012 Cilt: 8 « Say1: 2

[16] Kollias, J., Ellis, 1.0., Eiston, C.W., ve dig. Prognostic Significance Of
Synchronous And Metachronous Bilateral Breast Cancer World J Surg
2001;25:1117-24. (PMID:11571945)

[17] Abdalla, 1., Thisted, R.A. ve Heimann, R. The impact Of Contralateral Breast
Cancer On The Outcome Of Breast Cancer Patients Treated By
Mastectomy. Cancer Journal 2000; 6-4: 266.

[18] Wadasadawala, T., Visariya, B., Sarin, R., Upreti, R.R., Paul, S,
Phurailatpam, R. Use of tomotherapy in treatment of synchronous
bilateral breast cancer: dosimetric comparison study. Br J Radiol
2015;88:20140612

[19] Adami, H.O., Bergstorm, R. ve Hansen, J. Age At First Primary As A
Determinant Of The Incidence Of Bilateral Breast Cancer. Cumulative
And Relative Risks In A Population-Based-Case-Control Study. Cancer
1985; 55:643- 647. (PMID: 3965112)

[20] Ekici, K., Gokce, T., Karadogan, I., Fatma Eraslan, A., Akcay, C., Temelli,
0., Kaya Pepele, E., Durmus Manalp, F., Keles, C., Mayadagli, A. Is
Helical Tomotherapy-Based Intensity-Modulated Radiotherapy Feasible
And Effective In Bilateral Synchronous Breast Cancer? A Two-Center
Experience, Department of Radiation Oncology, Medical Faculty, Inonu
University, Malatya; 2Department of Radiation Oncology, Ege Private
Oncology Radiotherapy Center, Izmir; 3Bezmi-Alem University,
Department of Radiation Oncology, Istanbul, Turkey, JBUON 2016;
21(1): 46-52

[21] Schmid, S.M., Pfefferkorn, C., Myrick, M.E., Viehl, C.T. Prognosis of early-
stage synchronous bilateral invasive breast cancer, Accepted 9 May 2011
Available online 31 May 2011

[22] Seppila, J., Heikkild, J., Myllyoja, K., Koskela, K. Volumetric Modulated
Arc Therapy For Synchronous Bilateral Whole Breast Irradiation — A
case study, Rep Pract Oncol Radiother. 2015 Sep-Oct; 20(5): 398-402.
Published online 2015 Jun 15. doi: 10.1016/j.rpor.2015.05.011

[23] Gocen, E. Meme koruyucu cerrahi uygulanmis meme kanserli hastalarda
konvansiyonel radyoterapi ile konformal radyoterapi tekniginin doz
dagilimi acisindan degerlendirilmesi. (onayli-uzmanlik tezi) 2008

[24] Johnstone Peter, A. S. (2004). Intensity-modulated radiation therapy. Current
Problem in Cancer, 28(2), 47-48.

[25] Webb, S. 2001. Intensity-modulated radiation therapy Medical Science Series,
IOP Publishing Ltd. Bristol, UK.

[26] Weeb, S. 2003. The physical basis of IMRT and inverse planning. The British
Journal of Radiology, 76, 678-689.

[27] Galvin, J.M., Ezzell, G., Eisbrauch, A., Yu, C., Butler, B., Xiao, Y., Rosen,
I., Rosenman, J., Sharpe, M., Xing, L., Xia, P.,, Lomax, T., Low,
D.A., Palta, J. Implementing IMRT in clinical practice: A joint
document of the American Society for Therapeutic Radiology and
Oncology and the American Association of Physicist in Medicine. Int. J.
Radiat. Oncol. Biol. Phys. Vol. 58, No. 5, pp. 1616-1634,2004.

[28] Giinhan, B. 2010 Helikal Tomoterapi’de Hasta Kalite Kontroliinde Dozimetrik
Yéntemlerin Karsilastirilmasi. istanbul (Doktora Tezi)

76


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Karadogan%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27061530
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fatma%20Eraslan%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27061530
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Akcay%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27061530
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Temelli%20O%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27061530
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Temelli%20O%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27061530
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kaya%20Pepele%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27061530
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Durmus%20Manalp%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27061530
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Keles%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27061530
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mayadagli%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27061530

[29] Mackie, T.R. History of tomotherapy. Phys. Med. Biol. 51 (2006) R427- R453.

[30] Mackie, T.R., Olivera, G.H., Kapatoes, J.M., Ruchala, K.R., Balog, J.P.,
Tomé, W.A., Hui, S., Kissick, M., Wu, C., Jeraj, R., Reckwerdt, P.J.,
Harari, P., Ritter, M., Forrest, L., Welsh, J.S., Mehta, M.P. Helical
Tomotherapy AAPM 2003Summer School published proceedings,
Intensity-Modulated Radiation Therapy: The State of the Art.

[31] Tomotherapy Treatment System, Tomo Planning Guide Version 4.0.3,
Section 1-2 and 1-4 Pages 1-16,1-94

[32] Cho, B.C.J., Schwarz, M., Mijnheer, B.J., Bartelink, H. Simplified Intensity-
Modulated Radiotherapy Using Pre-Defined Segments To Reduce
Cardiac Complications In Left-Sided Breast Cancer. Radiother Oncol.
2004;70:231-41.

[33] Balog, J., Soisson, E. Helical Tomotherapy Quality Assurance. Int. J. Radiation
Oncology Biol. Phys., Vol. 71, No. 1, Supplement, pp. S113- S117, 2008

[34] Bentzen, S.M., Constine, L.S., Deasy, J.O., Eisbruch, A., Jackson, A.,
Marks, L.B., Ten Haken, R.K,, Yorke, E.D. QUANTEC (Quantitative
Analyses of Normal Tissue Effects in the Clinic): IJROBP, 76 (2), Suppl,
Mar 1, 2010 Int J Radiat Oncol Biol Phys. 2010 Mar 1; 76(3 Suppl): S3—
S9. doi: [10.1016/j.ijrobp.2009.09.040]

[35] Cuzick, J., Stewart, H., Peto, R., Houghton Et Al. Cause Spesific Mortality in
Long Term Survivors Of Breast Cancer Who Participated In Trials Of
Radiotherapy. J Clin Oncol 1994; 12: 447-53.

[36] International Commission of Radiation Units and Measurements, (ICRU)
Report 50. Prescribing, recording, and reporting photon beam therapy
1993.

[37] International Commission of Radiation Units and Measurements, (ICRU)
Report 62. Prescribing, recording, and reporting photon beam therapy
(supplement to ICRU Report 50). 1999.

[38] Khan, F.M., The Physics of Radiation Therapy. Philadelphia, USA: Lippincott
Williams& Wilkins; 2003.

[39] Haydaroglu, A., Ozyigit, G. Principles and practice of modern radiotherapy
techniques in breast cancer. New York. Springer; 2013. p. 321-337.

[40] Gagliardi, G., Lax ingmar Soderstrom, S., Gynes, G. Prediction Of Excess
Risk Of Longterm Cardiac Mortality After Radiotherapy Of Stage |
Breast Cancer. Radiotherapy and Oncology 1998; 46:63-71.

[41] Perez, C., Brady, L. Principles and Practice of Radiation Oncolog. 4 th edition.
Raven- Lipincott, 2004.

[42] Kaidar Person, O., Kostich, M., Timothy, M. , Zagar Ellen J., Gaorav G.,
Mavroidis, P., Shiva, K., Das Lawrence, B.M. Helical Tomotherapy
For Bilateral Breast Cancer: Clinical Experience, The Breast 28 (2016)
79-83

[43] Lind, P.A., Rosfors, S., Wennberg, B. ve dig. Pulmonary function following
adjuvant chemotherapy and radiotherapy for breast cancer and the issue
of three-dimensional treatment planning. Radiother Oncol. 1998;49:245-
54.

[44] Lind, PA., Wennberg, B., Gagliardi, G., Fornander, T. Pulmonary
complications following different radiotherapy techniques for breast
cancer, and the association to irradiated lung volume and dose. Breast
Cancer Res Treat. 2001;68(3):199-210.

77



[45] Lingos, T.I., Recht, A., Vicini, F. ve dig. Radiation pneumonitis in breast
cancer patients treated with conservative breast surgery and radiation
therapy. Int J Radiat Oncol Biol Phys.1991;21(2):355-60.

[46] Kutluk, T., Kars, A. Kanser Konusunda Genel Bilgiler

https://sbu.saglik.gov.tr/Ekutuphane/kitaplar/kanser.pdf erisim tarihi 13.12.2017

[47] Alim, N.E.

https://hsgm.saglik.gov.tr/depo/birimler/kanser
db/yayinlar/sunular/ulusal_kanser_haftasi_2018/Dr._Dyt. NURAL_ERZ
URUM_ALIM.pdf erisim tarihi 20.02.2018

[48] Erdim, A. 2014. Meme Kanseri. Marmara Universitesi Saglik Bilimleri
Fakiiltesi Cerrahi Hastaliklar1t Hemsireligi Anabilim Dali

http://www.istanbulsaglik.gov.tr/w/anasayfalinkler/belge/meme_ca_2014.pdf erigim
tarihi 20.09.2017

[49] Zerrin, Gani. Tomoterapi Meme Plan Tecriibesi

http://medikalfizik.org/uploads/files/14 _MDF_Kongre/2_gun/Tomo_Therapy Meme
_Plan_Tecrubesi%23Zerrin_Gani.pdf erisim tarihi 08.02.2018

[50] Matsui, W. Breast Cancer. http://www.nlm.nih.gov Erisim Tarihi: Eyliil 2016
erisim tarihi 17.03.2018

78


https://sbu.saglik.gov.tr/Ekutuphane/kitaplar/kanser.pdf
https://hsgm.saglik.gov.tr/depo/birimler/kanser%20db/yayinlar/sunular/ulusal_kanser_haftasi_2018/Dr._Dyt._NURAL_ERZURUM_ALiM.pdf
https://hsgm.saglik.gov.tr/depo/birimler/kanser%20db/yayinlar/sunular/ulusal_kanser_haftasi_2018/Dr._Dyt._NURAL_ERZURUM_ALiM.pdf
https://hsgm.saglik.gov.tr/depo/birimler/kanser%20db/yayinlar/sunular/ulusal_kanser_haftasi_2018/Dr._Dyt._NURAL_ERZURUM_ALiM.pdf
http://www.istanbulsaglik.gov.tr/w/anasayfalinkler/belge/meme_ca_2014.pdf
http://medikalfizik.org/uploads/files/14_MDF_Kongre/2_gun/Tomo_Therapy_Meme_Plan_Tecrubesi%23Zerrin_Gani.pdf
http://medikalfizik.org/uploads/files/14_MDF_Kongre/2_gun/Tomo_Therapy_Meme_Plan_Tecrubesi%23Zerrin_Gani.pdf

EKLER

EK A: Etik Kurul Belgesi

! TURK!Y_; CUMHURIYETI : ‘ THE REPUBLIC OF TURKEY
ISTANBUL AYDIN UNIVERSITESI /50 <am'" ISTANBUL AYDIN UNIVERSITY

KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU
Sayr  :B.30.2.AYD.0.00.00-480.2/227 22.11.2017

Konu : Karar Hk

Sn.Yiksek Lisans Ofr.Selda YESIL

istanbul Aydin Oniversitesi Saglik Bilimleri Enstitisii

Saglik Fizigi

22.11.2017 tarihinde gergekdesen “Kiinik Aragtrmalar Etik Kurul® toplantisinda alinan karar geredi;” Bilateral
meme kanseri radyoterapisinde tomohelikal ve tomodirect tedavi tekniklerinin, dozimetrik olarak

kargilagtinimasi™ tsimii calsmaniz uygun gorliimigtisr.

Prof.Dr. Erman Billent TUNCER
Klinik Aragtirmalar Etik Kurul Bagkam

www.aydinedu.tr | 444 1 428

79



80



OZGECMIS

Ad1 Soyadi - Selda Yesil

Dogum Yeri : Eskisehir — Inénii

Dogum Tarihi - (08.06.1991)

e-posta - yesilselda26@gmail.com

OGRENIM DURUMU

Lise : Hoca Ahmed Yesevi Lisesi / Fen Bilimleri
On lisans : Okan Universitesi / Radyoterapi

Lisans : Eskisehir Osmangazi Universitesi / Fizik
Yiiksek Lisans : Istanbul Aydin Universitesi / Saglik Fizigi
MESLEKI DENEYIMLER

» Medicalpark Bahgelievler Hastanesi, 2017
» Eskigehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyasyon Onkolojisi,

2015

81



82



