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NAZOFARENKS KANSERLiI HASTALARIN
RADYOTERAPISINDE HELIKAL TOMOTERAPI VE
VOLUMETRIK ARK TEDAVI TEKNIKLERININ
DOZIMETRIK KARSILASTIRILMASI

OZET

Nazofarenks kanseri yaygin olarak goriilen bir bag ve boyun kanseridir.
Anatomik kisitlamalar ve yliksek radyosensitivite nedeniyle Radyoterapi,
Nazofarenks bdlgesinde olusan kanserler igin birincil tedavi yontemi olarak kabul
edilmektedir. Radyoterapide c¢esitli cihazlar ve tedavi planlama teknikleri
kullanilmaktadir. Tedavinin istenildigi gibi gerceklestirilebilmesi i¢in farkli tedavi
planlama tekniklerinin birbirlerine gore avantaj ve dezavantajlarinin anlasilmasi

Onem tasimaktadir

Bu tez galismasinda, nazofarenks kanseri hastalarinda Tomoterapi tedavi
cihazi kullanilarak gerceklestirilen Helikal Tomoterapi (HT) tedavi ve Linac
tedavi cihazi kullanilarak gerceklestirilen Volimetrik Modile Ark Tedavi
(VMAT) tedavi tekniklerinin hedef ve kritik organlarin aldig1 dozlar agisindan

karsilastirilmas1 hedeflenmistir.

Bu baglamda, Ali Osman Sonmez Onkoloji Hastanesi’nde nazofarenks kanser
tanist konmus ve tedavi silireci tamamlanmis 12 hasta randomize secilerek
retrospektif bir calisma gerceklestirilmistir. Calismada, s6z konusu hastanede
bulunan Helikal Tomoterapi Hi-Art Tedavi Planlama Sistemi ve Varian Linac
Eclips Tedavi Planlama Sistemi kullanilmistir. Segilen 12 hastanin Bilgisayarli
Tomografi (BT) goriintiileri kullanilarak Helikal Tomoterapi ve VMAT planlari
hedef hacimlere 33 fraksiyonda 70 Gy, 60 Gy ve 54 Gy doz uygulanacak sekilde

yeniden yapilmistir.

Tedavi Planlama Sistemlerinde (TPS) bu tedavi planlarindan doz hacim
histogramlar1 elde edilerek hedef hacim ve kritik organlarin (beyin sap1, medulla
spinalis, optik sinirler, sag ve sol lens, optik kiazma oral kavite, parotis ve

mandibula) aldig1 doz degerleri belirlenmistir.



Elde edilen sonuglar degerlendirildiginde hedef hacimdeki doz dagiliminin
homojenligini gdsteren Homojenite indeksi (HI) degerleri a¢isindan iki teknigin
birbirlerine go6re Ustunligi bulunmamaktadir. Ancak elde edilen Konformite
Indeksi (Cl) degerlerine bakildiginda VMAT tedavi tekniginde uygulanan dozun

hedef hacmi daha iyi sardig1 sonucuna varilmistir.

Kritik organ dozlarinin analiz sonuglarina gore; parotis, oral kavite ve
mandibulada her iki tedavi tekniginin doz diistimii icin benzer sonuclar elde
edilmistir. Medulla Spinalis (MS), Beyin Sap1 (BS), larenks ve lens igin ise
Helikal Tomoterapi tekniginin, VMAT tedavi teknigine gore kritik organ
dozlarini daha iyi diisiirdiigii tespit edilmistir. Optik sinirler ve optik kiazmanin,
VMAT tedavi tekniginin, HT edavi teknigine gore kritik organlarin maksimum

dozu diistirmede daha iistiin oldu goriilmiistiir.

Sonug olarak iki tedavi tekniginin birbirlerine benzer sonuglar verdigi fakat
Helikal Tomoterapinin, VMAT’a gore dozimetrik olarak daha iistiin oldugu

gorilmistiir.

Anahtar Kelimeler: Nazofarenks Kanseri, VMAT, Helikal Tomoterapi

Radyoterapi



DOSIMETRIC COMPARISON OF HELICAL TOMOTHERAPY
AND VOLUMETRIC ARC THERAPY TECHNIQUES IN
RADIOTHERAPY OF PATIENTS WITH NASOPHARYNX
CANCER

ABSTRACT

Nasopharyngeal carcinoma (NPC) is the most common head and neck
cancer. Due to anatomic restrictions and the high degree of radiosensitivity,
radiotherapy is considered as primary treatment for NPC. Different devices and
treatment planning techniques can be used in radiotherapy. It is important to
understand the advantages of different treatment planning techniques over each
other.

The aim of this study is a comparison of Helical Tomotherapy (HT)
technique performed using a Tomotherapy treatment device and Volumetric
Modulated Arc Therapy (VMAT) techniques performed using the Linac treatment
device in terms of the doses received by the target and critical organs in

nasopharyngeal cancer patients.

In this context, a retrospective study was conducted by randomly selecting
12 patients who were diagnosed with nasopharyngeal cancer and completed the
treatment process in Ali Osman Sénmez Oncology Hospital. In the study, Helical
Tomotherapy Hi-Art Treatment Planning System and Varian Linac Eclips

Treatment Planning System in the hospital in question were used.

Fifteen patients who were diagnosed with nasopharyngeal cancer and
completed the treatment period were randomly selected and carried out
retrospectively. Treatment plans were reconstructed using Computed
Tomography (CT) images of 12 patients. Treatment plans were made by applying
70 Gy, 60 Gy and 54 Gy doses in 33 fractions to the target volumes.

Target volume and dose values for critical organs (brainstem medulla
spinalis, optic nerves, right and left lens, optic chiasm, oral cavity, parotid and

mandible) were obtained in Treatment Planning Systems (TPS).



Considering the results in this study, it can be concluded that these two
techniques do not have superiority over each other in terms of homogeneity index
(H1) values, which show the homogeneity of the dose distribution in the target
volume. However, when obtained conformity index (CI) values are examined, it
has been concluded that the dose applied in the VMAT treatment technique
covers the target volume better.

According to the analysis results of critical organ doses; In the brain stem
parotid, eyes, optic nerves, optic chiasm, oral cavity and mandible, of both
treatment techniques have similar results for dose reduction. It has been
determined that Helical Tomotherapy technique reduces critical organ doses
better than VMAT treatment technique for Medulla Spinalis (MS), Brainsteam
(BS), larynx and lens. It was observed that the VMAT treatment technique of
optic nerves and optic chiasm was superior to the HT treatment technique in

reducing the maximum dose of critical organs.

As a result, it was seen that the two treatment techniques gave similar

results, but Helical Tomotherapy was dosimetrically superior to VMAT.

Key Words: Nasopharygeal Cancer, VMAT, Helical Tomotherapy Radiotherapy
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I. GIRIS

Kanserin Ulkemizde oldugu gibi tiim Dilinyada da 6liim sebepleri arasinda
ilk siralarda yer almasi nedeniyle Onkoloji bilimi énemli bir yere sahip olmustur
(Kutluk ve Kars, 1996:58). Kanser viicut hiicrelerinin kontrolsiiz bir sekilde
iireyerek komsu dokular1 isgal etmesi (invazyon) veya kaynagini aldig1 organdan
daha uzak bir yere kan veya lif yoluyla yayilmasi (metestaz) ile olusan bir

hastaliktir (Cobanoglu, 2011: 3).

Kanser hastaliginin tedavisinde, yaygin olarak kullanilan en Onemli
yontemlerden biri Radyoterapidir. Giinlimiizde kanser hastalarinin yaklasik % 60-
70’ine cerrahi yoOntemler ve kemoterapinin yanisira kiiratif veya palyatif

amagclarla RT uygulanmaktadir (Uzal, 2013: 5).

Radyasyonla tedavi olarak da ifade edebilecegimiz Radyoterapi (RT),
kanser hucrelerinin X-1sinlari, Gama 1sinlari, elektronlar ve protonlar gibi yiiksek
enerjili  iyonlastirict radyasyonlara maruz birakilarak yok edilmesini
saglamaktadir. Ancak iyonlastirici radyasyonlar, uygulandigi hacim iginde yer
alan tiimorle birlikte normal dokular1 da etkilemektedir. Radyoterapinin temel
amaci, timor dokusuna maksimum dozu vererek tamamen ortadan kaldirirken,
cevresindeki normal dokulara mimkin olan en az dozun verilmesini saglayarak
korumaktir. Bunun i¢in ¢esitli tedavi planlama teknikleri gelistirilmis olup, bu
teknikler teknolojinin gelismesi ve bu alandaki bilimsel bilgi birikiminin artmasi

ile her gecen glin ana amaca uygun olarak daha da evrilmektedir.

Ulkemizde de sik goriilen kanser tiirlerinden biri nazofarenks kanseridir. Bu
kanser turinun cografi dagilimi diger kanser tiirlerine gore farklilik
gostermektedir. Nazofarenks kanserinin cografi dagilimindaki farkliliginin yani
sira Dogu Asya ve Gilineydogu Asya’da endemik olarak tanimlanmaktadir (Xia, et
al. 2022:584-590). Nazofarenks kanseri, kadinlara gore erkeklerde 3 kat daha
fazla gortlmektedir (hsgm.saglik.gov.tr, 2022). Nazofarenks kanserinin en 6nemli
etiyolojik faktori Epistein Barr virist (EBV)’dir (Tsao, vd. 2014:330-338).



Bas boyun kanserlerinden biri olan nazofarenks kanseri, radyosensetiv bir
kanser tlruddr. Radyoterapi, nazofarenks kanserinin tum evrelerinde primer
tedavi yontemidir. Fakat nazofarenksin anatomik yerlesimine bagli olarak
etrafinda oldukc¢a fazla kritik organ olmasi nedeniyle tedavisi oldukg¢a gii¢

olmaktadir (Lee, vd. 2014: 44-49; Ozyar, 2013: 169).

Bu nedenle en iyi tedavi planlama yOnteminin se¢ilmesi ve uygulanmasi
kritik dneme sahiptir. En dogru se¢imi yapabilmek igin igin farkli tedavi planlama
tekniklerinin birbirlerine gore istlinliiklerinin iyi anlasilmasi énem tagimaktadir.
Nazofarenks kanserinin tedavisinde Yogunluk Ayarli Radyoterapi (YART)
yontemlerinden Voliimetrik Modiile Ark Tedavi (VMAT) tekniginin yani sira
Helikal Tomoterapi (HT) de kullanilmaktadir.

Yogunluk Avyarli Radyoterapi (YART): Ingilizce "Intensity- Modulated
Radiation Therapy" sozciiklerinin kisaltilmist olan IMRT sozciigii ile de
anilabilen bu tedavi teknigi, tedavi planlama sistemlerinde her 151n demeti kendi
icinde farkli demetlere ayrilarak; her 1s1n demetiinin belirlenen alt bolgeye uygun

olan yogunlukta dozlar1 vermesidir (ICRU Report 83).

Uniform 151n demetiyle yapilan tedavilerde her zaman tiimoriin istenildigi
gibi 1sinlanmasi miimkiin olmayabilir. Tedavi Planlarinda her bir alan kendi
icinde segment olarak anilan daha kiiciik alanlara béliinerek; her bir segment
istenilen doz yogunlugunda bir 1s1n demeti kullanilarak i1sinlandiginda daha iyi

tedavi saglanmaktadir (Bilge, 2013: 79).

Yogunluk ayarli foton alani, ¢ok yaprakli kolimatér bulunduran lineer
hizlandiric1 ile gergeklestirilmektedir. Yogunluk ayari, ¢ene ve kolimator
yapraklarinin hareketi ile saglanan farkli 1sin siddet dagilimlar1 olarak
tanimlanmaktadir. Homojen bir¢ok farkli radyasyon alaninin iist {iste ¢akismasi

ile yogunluk ayar1 yapilmaktadir (Khan, 2003).

YART tekniginin gelismis bir uygulamasi olan VMAT teknigi, hedef
hacimde istenilen doz dagilimlarim1 almamizi ve kritik organlari korumamizi
saglayan, hacimsel doz hesaplamasi yapan, ark tabanli radyoterapi teknigidir.
VMAT tedavisinde, tedavi siiresi boyunca MLC’ler 1sinlanacak alanlara

istedigimiz sekli verebilmektedir (Wang, vd. 2003: 543-552).



Helikal Tomoterapi (HT), Yogunluk Ayarli Radyoterapi yapabilmek igin
lineer hizlandiricinin bir helikal bilgisayarli tomografi (BT) tarayicist ile hibrit
olarak kullanildig1 bir yontemdir. BT ile gorlntileme yapmak, tedavi 6ncesinde,
tedavi sirasinda ve tedaviden sonra hedef tumorin gorintilenmesine olanak
saglamaktadir. Alinan bu goriintiiler rehberliginde her tedavi Oncesi hastanin
pozisyonu ve tedavi siireci kontrol altinda tutulmaktadir (Welsh, vd. 2002: 311-
316).

Bu tez ¢alismasinda, nazofarenks kanserli hastalar i¢in hangi yontemin daha
iyl sonu¢ verecegini arastirmak tizere, VMAT ve HT tedavi teknikleri
kullanilarak yapilan tedavi planlamalarinda belirlenen hedef hacimdeki ve kritik
organlarin almis olduklar1t doz degerlerinin yardimiyla her iki yoOntemin

dozimetrik olarak karsilagtirilmasi amag¢lanmistir.



Il. NAZOFARENKS KANSERI

A. Nazofarenks Anatomisi

Nazofarenks bas boyun bdlgesinde bulunur. Kafa tabaninin altinda olup
farenksin iist kismidir. Kiibik bir odacik seklinde olup ag¢ik bir yapidir halk arasin
da geniz olarak tabir edilmektedir. Anteriorda nazal bosluk ve koandan
posteriorda C1 ve C2 servikal vertebra (axis ve atlas) ve clivustan olusur.

Superiorda sphenoid kemik, inferiorda yumusak damak ile sonlanir (Sekil 1).

Nazal kavite

Oral kavite

Sekil 1. Nazofarenks Anatomisi

B. Nazofarenks Kanseri

Bas boyun kanserleri, tiimoriin yerlestigi bolgeye gore isimlendirilmektedir.
Bunlar dudak, oral kavite, paranazal sinusler, nazal fossa, tuklriuk bezleri
nazofarenks, orafarinks, hipofarinks, larinksten olusmaktadirlar (Beyzadeoglu,

2008: 189-264).

Nazofarenks kanseri digindaki bas boyun kanser tiirleri ilk evrelerde yalniz
cerrahi ya da radyoterapi ile tedavi edilebilirken nazofarenks kanseri icin

radyoterapiden bagka tedavi yontemi yoktur. Tiimoriin yerlesimi ve metastatik



olmayan nazofarenks kanserinin radyasyona karst oldukc¢a duyarli olmasi
radyoterapiyi ana tedavi yontemi haline getirmektedir. Bu durum nazofarenks
kanserli hastalarin radyasyon onkolojisi i¢in ¢ok Onemli bir hasta grubunu

olusturmasina neden olmaktadir (Lee, vd. 2014: 44-49; Ozyar, 2013: 169).

Nazofarenksin ¢evresinde ¢ok sayida kritik organlarin olmasi ve timorin
yiiksek dozlarla kontrol altina alinabilmesi tedaviyi oldukca zorlastirmaktadir.
Tlmore istenilen dozu verirken yan etkileri azaltmak icin yluksek seviyelerde

radyasyon dozunun verilmesi gerekmektedir

C. Nazofarenks Kanseri Epidemiyolojisi ve Ethiyolojisi

Bas boyun kanserleri igerisinde en sik rastlanan kanser tirii olan

nazofarenks kanseri, kaynagini nazofarenks epitel hiicrelerinden almaktadir.

Diinyada 2020 yilinda 134 bin nazofarenks kanseri teshisi konuldugu 80 bin
hastanin ise 6ldiigii bildirilmistir (Sung, vd. 2021: 09-249).

Nazofarenks kanserinin insidanst diinya da 1.2/100000, mortalite orani

0,7/100000 olmaktadir (Yu and Yuan, 2002: 421-429).

Nazofarenks kanserinin cografi dagilimi diger kanser tiirlerine gore farklilik
gostermektedir. 2022 yilinin ilk 3 aylik diinya kanser istatistiklerine bakildiginda
nazofarenks kanserinin, Cin’deki yeni vaka sayilarinin 66 bin fakat Amerika
Birlesik Devletleri’nde bu sayinin 1933 oldugu goriilmektedir (Xia, vd. 2022:
584-590). Diinyada nazofarenks kanser insidansi en yiiksek bes iilkenin Cin
Endonezya, Vietnam, Hindistan ve Malezya’nin oldugu goriilmektedir (Yu and

Yuan, 2002: 421-429).

Nazofarenks kanseri, kadinlara gore erkeklerde 3 kat daha fazla
gorilmektedir. 50-60 yas araliginda insidans en yiiksek degerini almaktadir.
Tiirkiyedeki yeni kanser vakalarinin % 0,7°si nazofarenks kanseri olup kansere
bagli Oliimlerin ise % 0,5’ini olusturmaktadir. Cinsiyete gore insidansa
bakildiginda kadinlarda 0,4/100000 olurken, erkeklerde 1,2/100000 olmaktadir
(hsgm.saglik.gov.tr, 2022).



Nazofarenks kanserinin cografi dagilimindaki farkliliginin yani sira Dogu
Asya ve Giineydogu Asya’da endemik olarak tanimlanmaktadir (Mak, vd.
2015:1-13).

Nazofarenk kanseri birden fazla etiyolojik faktor icermektedir. Bunlar
genetik yatkinlik, Epistein Barr viriisii (EBV), solunum yolu hastaliklari, sigara,
insan 16kosit antijeni ve tuzlanmis baliklar ve koruyucu madde iceren besinlerdir

(Tsao, vd. 2014: 330-338).

Tuzlanmis balik ve koruyucu madde igeren besinlerin nazofarenks
kanserinin etiyolojik faktdrleri arasinda oldugunu 1971 yilinda radyasyon
onkologu John Ho’nun kanitladigi goriilmektedir. Endemik olarak tanimlanan
Dogu Asya ve Giineydogu Asya’da bu maddeler oldukca fazla tiiketilmektedir.
Bu maddelerin igerigindeki nitrozaminlerin EBV’yi aktive eden nazofarengeal
kansorejen madde oldugu goriilmektedir. Yiksek riskli bolgelerde tuzlanmis
balik ve koruyucu maddelere maruziyetin ¢ok erken yaslarda baslamas1 hastalik
riskini de daha fazla arttirmaktadir. Medikal amagla kullanilan Cin bitkisinin de

EBV’ye neden oldugu goriilmektedir (Tsao, vd. 2014: 330-338).

EBV ve nazofarenks kanseri arasindaki iligki dikkate alindiginda yiiksek
riskli bolgelerde EBV’ye 6zgii antikor testleri yapilmakta ve bu sayede genetik
yatkinligi olan boélgelerde nazofarenks kanseri erken teshis edilmektedir.
Beslenme aligkanliklarinda yapilan degisiklikler Hong Kong, Tayvan ve Singapur
da hastaligin insidansinin son yillarda diismesine neden olmustur (Tsao, vd.

2014:330-338).

D. Nazofarenks Kanserinde Tan1

Nazofarenks kanserinin spesifik septomlar1 olmadigi i¢in erken evrelerde
tespit edilmesi oldukga zor olmakta ve hastalik ileri evrelerde teshis edilmektedir.
Ileri evrelerde nazofarenksteki tiimérden dolayi; burunda kanamali akinti, burun
tikaniklig1 ve isitme kaybi, tiimoriin yayilimindan dolayi; bas agrisi, yilizde
uyusma ve agri, ¢ift gorme ve boyunda kitle belirgin septomlardir. Hastalarin

basvurusu sirasinda agrisiz iist boyun kitle veya kitleleri en yaygin sikayetleri

arasindadir (Tabuchi, vd. 2011: 6).



Nazofarenks kanserinin teshisini ve hastaligin farinksteki yayilimini teshis

edebilmek i¢in detayli inceleme ve fiziki muayene yapilmasi gerekmektedir.

Teshis i¢in yapilmas1 gerekenleri

1) Genel muayene

Kranyum sinirlerinin, timpanik membranin, boyunda herhangi bir
metastaz olasilig1 karsisinda boynun ve primer tiimoriin yayiliminin

ozenle incelendigi bir fiziki muayenenin yapilmasi gerekmektedir.

2) Ozel testler

Indirekt ve direkt nazofaringoskopi

Histolojik inceleme i¢in primer tiimore ve lenf diigiimlerine biyopsi
Fiziki muayene sirasinda gerekli goriiliirse isitme testler

Radyolojik ¢alismalar

Bas-boyun bdlgesinin detayli incelenebilmesi i¢in bilgisayarli tomografi
ve manyetik rezonans goérintuleme

Hastaligin  akcigerlere yayilip yayilmadigi goérmek icin gogis

radyografisi

3) Tamamlayic1 testler

e Kemiklerde herhangi bir agr1 olmasi durumunda tiim viicut kemik sintigrafisi

o Kemik sintigrafisinde herhangi bir bulgu olmasi durumunda kemik grafileri

e Karin da agri, karacigerde biiylime veya karaciger enzimlerinde bir artis

olmas1 halinde karaciger taramasi

4) Laboratuar ¢aligmalari

e Hemogram

e Tam kan sayimi

e Karaciger fonksiyon testleri

e EBV viral kapsid antijeni ve EBV DNA incelemesi (Shah, 2022) (Chao et al.,
2004).



E. Nazofarenks Kanserinde Siniflama

e Nazofarenk kanseri genellikle epitelyal skuamoéz hiicrelerde baslamaktadir.
Nazofarinksin sebep oldugu tiimorlerin %90°1m1 epitelyal karsinomlar,
%10’unu lenfoma, takurik bezi timorleri, plazmasitomlar, melanom ve

sarkomlar olusturmaktadir (Chao et al., 2004)

Nazofarenks kanseri Diinya Saglik Orgiiti (WHO) tarafindan
siniflandirmaktadir. Bu sayede diinyada bir standart olugsmaktadir. Cizelge 1'de
WHO'un ilk smiflandirmasimi 1978 yilinda yaptigt ve 3 tipe ayirdigi
gorilmektedir (Thompson, 2007: 81-86). Cizelge 2’de ise Diinya Saglk

Orgiitii’niin 1991 yilinda yaptig1 siniflandirma goriilmektedir.

Cizelge 1. Nazofarengeal karsinom, Diinya Saglik Orgiitii siniflandirmasi,
1978

Tip 1: Eriskin yash popiilasyonda bulunan skuaméz hiicreli karsinom
Tip 2: Keratinize olmayan karsinom

Tip 3: Indifrensiyel (farklilasmamis) karsinom

Cizelge 2. Nazofarengeal karsinom, Diinya Saglik Orgiitii siniflandirmasi,
1991

Tip 1: Yass1 hiicreli karsinom

Tip 2: Non-keratinize karsinom
A: lyi diferansiye, non-keratinize karsinom B: Indiferansiye karsinom

Ergenlerde ve ¢ocuklarda ¢cogunlukla tip 3 goriiliirken nadiren de olsa Tip 2
vakalarda goriilmektedir. Tip 2 ve 3 EBV viriisiiyle iligkili olmasina ragmen Tip
I’in iligkisi tespit edilememistir. Farklilasmamis karsinomlar ¢ogunlukla uzak
organlara metastaz yaparken 5 yillik sag kalim oranlar1 daha yiiksektir. Tip 3’in
radyosensitivleri ylksektir. Fakat Tip 2 skuam6z hiicreli karsinomlarin diistiktiir
(Marks, vd.1998: 582- 588). Ulkemizde Tip 3 gériilme oran1 %90’dan fazladir ve
tedavi basar1 orani ¢ok yiiksektir (Ozyar, 2013: 169). Nazofarenksin endemik

goriildiigii yerlerde indifransiyel tip %98 oraninda goriilmektedir.




Diinya saglik orgiitii son siniflamasini Cizelge 3'te gosterildigi gibi 2005
yilinda yapmis olup nazafarenks kanserini 3 gruba ayirmistir. Cizelge 2'de
gosterilen 1991 yilindaki siniflamadan farkli olarak bazaloid yassi hiicreli
karsinomu siniflamasina dahil etmistir. Bazaloid yassi hiicreli karsinom, skuaméz
hiicreli karsinomun bir ¢esidi olup daha agresiftir ve yasam siiresi kisadir (Muller

and Beleites, 2000: 208-211) (Barnes, vd. 2005).

Cizelge 3. Nazofarenks kanseri Diinya Saglik Orgiitii siniflandirmasi, 2005

1- Keratinize yassi hiicreli karsinom
2- Non-keratinize karsinom (iyi diferansiye ve indiferansiye alt tiplere ayrilir)
3- Bazaloid yassi hiicreli karsinom

F. Nazofarenks Kanserinde Evreleme

Nazofarenks kanserinde hastaliga uygun tedavi planinin, tedavi edilecek
alanlarin belirlenmesi ve tedavi siirecinin takibi i¢in evreleme son derece dnemli
olmaktadir. Birden fazla evreleme sistemi kullanilmaktadir. Uzak Dogu ve
Asya’da Ho evreleme sistemi kullanilmakta iken, Avrupa ve Amerika’da
Amerika Ortak Kanser Komitesi (American Joint Committee on Cancer)
tarafindan hazirlanan ve 2009 yilinda giincellenmis olan TNM evreleme sistemi

kullanilmaktadir (Akbas, 2021).

TNM evreleme sistemi uluslararasi bir standarttir. T (tlimor), N (nod) ve M

(metastaz) olmaktadir.
TNM evreleme sisteminde;
T; timoriin yerini ve boyutunu N; lenf nodlarindaki yayilimini

M; metastaz olup olmadigini ifade etmektedir. TNM tanimlar1 Cizelge 4'te,
bu tanimlamalara gore evreleme sistemi Cizelge 5S'te goOsterilmistir

(hsgm.saglik.gov.tr, 2022).

TNM evreleme sistemine gore hastalik ii¢ evreden olusmaktadir. Evre 1
erken evre, Evre II intermediate ve Evre III, Evre IV ileri evre hastalik olarak
tanimlanmaktadir. Klinige basgvuran hastalarin biiyiik bir kism1 Evre III ve IV’ te

basvurmaktadir.



Cizelge 4. Amerikan Ortak Kanser Komitesi’ne (AJCC) gére TNM

tanimlamalar1
Primer Tiimor (T)
X Primer tiimor degerlendirilemiyor
TO Primer tiimér bulgusu yok
Tis Karsinoma insitu
1 Tiimd&r nazofarenkste sinirli, parafarengial uzanimi
olmayan orafarenks ve nazal kavite uzanimi
T2 Parafarengeal yayilim, yumusak dokuyainvaze
T3 Kemik yap1 ve paranasal siniislere invaze
Intrakranyal uzanim, kranyal sinir tutulumu,
T4 hipofarenks tutulumu, infratemporal bosluk, mastikator
bosluk veya orbitaya uzanim
Lenf Nodu (N)
NX Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemiyor
NO Bolgesel lenf nodu metastaz: yok
Supraklavikular bélge lizerinde tek tarafli lenf nodu
N1
veya lenfnodlari, 6 cm veya daha kiigiik
N2 Supraklavikularbdélge lizerinde, bilateral bir ya da
daha fazla lenf nodu, 6 cm veya daha kiigiikk
N3 Supraklavikiiler bélge tutulumu 6 cm’den daha biiyiik
lenf nodu
Metastaz (M)
MO Uzak metastaz yok
M1 Uzak metastaz
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Cizelge 5.  Amerikan Ortak Kanser Komitesi’ne (AJCC) gore evreleme

Evre 0 Tis NO MO
Evrel T1 NO MO
Evre ITA T2a NO MO
T1 N1 MO
T2 N1 MO

Evre IIB
T2a N1 MO
T2b N1 MO
T1 N2 MO
T2a N2 MO

Evre 111
T2b N2 MO
T3 NO MO
T4 NO MO
Evre IVA T4 N1 MO
T4 N2 MO
EvreIVB Herhangi T N3 MO
Evre IVC Herhangi T Herhangi N M1
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111. NAZOFARENKS KANSERINDE TEDAViI YONTEMLERI

A. Cerrahi

Nazofarenks kanserinin anatomik yeri ve radyasyona karsi duyarlilig
nedeniyle cerrahi, primer tedavi yontemi degildir. Cerrahi 6zellikle tekrarlayan
hastaliklarda bagvurulan yontem olmaktadir. Tekrar isinlamanin yan etkileri
dikkate alindiginda NFK’nin tedavisi cerrahi yontem olmaktadir (Chang, vd.
2004: 497-502). Hastanin cerrahi ile tedavi edilmesi kabul edilebilir sag kalim
orani ve timor kontrolii saglamaktadir (Wei, vd. 2003: 844-848).

B. Kemoterapi

Hastanin kanser evresine gore eger tiimor ya da tiimorler sadece bas boyun
bolgesinde ise primer tedavi yontemi radyoterapidir. Nadiren gorilen erken
evrelerde sadece radyoterapi uygun tedavi yontemi iken, lokal ve bolgesel olarak
ilerlemis hastaliklarda kemoradyoterapidir. Kemoterapinin radyoterapi Oncesi,
sonrasi ve es zamanli ii¢ uygulama yontemi vardir. Radyoterapi dncesi uygulanan
kemoterapide hastaligin biiyiik bir kismi yok olur ve hastanin hastaligindan
dolayr yasadig1 sikayetlerde azalma olur. Radyoterapi sonrast uygulanan
kemoterapinin etkinligi kanitlanmamakla birlikte diger yontemlere gore daha az
uygulanmaktadir. Radyoterapiyle birlikte uygulanan kemoterapinin iste etkinligi
kanitlanmis olup en ¢ok kullanilan ydntemdir. Ug haftada bir ya da haftada bir
kemoterapi, radyoterapi ile birlikte uygulanir. Hastaligin tanisinin konuldugu
anda metastazi olan hastalarda yalniz kemoterapi ile tedaviye baslanir (Ozyar,

2013: 169).

C. Radyoterapi

NFK’nin tiim evrelerinde primer tedavi yontemi radyoterapidir. Erken
evrelerde %80-95, ileri evrelerde ise %40-70 basar1 orani1 vardir. Nazofarenks ve

tutulu lenf nodlarina 70 Gy, yayilim riski yiiksek olan lenfatik dokulara 60 Gy,
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yayilim riski diisiik olan dokulara ise 54 Gy doz uygulanmaktadir. Boyunda
herhangi bir lenfatik yayilim saptanmasa bile diisiik dozlar uygulanmadiginda
hastalik % 60-80 oraninda niiks etmektedir (Ozyar, 2013: 169; Lee, vd. 2009:
3684-90).

Teknolojinin gelismesiyle birlikte verilen dozun timdrde daha homojen
bicimde dagilimi1 saglanirken, Kritik organlar ve dokular daha iyi
korunabilmektedir. Tiimoriin  boyutu, sekli ve yerlesimi, radyoterapide
kullanilacak enerji seviyesi ve tedavi tekniginin belirlenmesinde 6nemli rol

oynar.
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IV.RADYOTERAPIi TEDAViI TEKNIKLERI

Radyoterapi tedavisine baslanmadan o©nce timoér hacmi ve dozunun
belirtilmesi gerekmektedir. Farkli merkezler arasinda da birlik olmasi i¢in ortak
parametrelerin kullanilmasi gerekmektedir. Bu anlamda bir standartizasyon
saglanmas1 igin Uluslararas1 Radyasyon Birimleri ve Olgiim Komisyonu
(International Commission on Radiation Units and Measurement, ICRU) ICRU50
ve ICRUG62 protokolleri kullanilmaktadir. (ICRUS50, 1993) (ICRU62, 1999)

Bu protokollere gore hacimlerin tanimlanma sekilleri;

Goriintiilenebilir Timdér Hacmi (GTV): Timorin radyasyon onkologu
tarafindan fiziksel muayene sonucunda biiylikliigliniin ve yerinin tanimlandigi
hacim veya MR, tomografi gibi gorintileme teknikleriyle goérintilenebilen

hacimdir.

Klinik Hedef Hacim (CTV): Klinik arastirmalar GTV etrafinda tespit
edilemeyen subklink hicreler oldugunu gostermektedir. Bu nedenle GTV’nin
tedavisi sirasinda bu alanlarda tedavi planina dahil edilmesi gerekmektedir.
Radyasyon onkologu tarafindan GTV’nin ve mikroskobik hastalik igeren yok
edilmesi gereken hacim belirlenmektedir. Bu sayede hangi tedavi tekniginin
kullanilmasi gerektigine karar verilmektedir. Klinik Hedef Hacim CTV, Denklem
1 ile ifade edilebilir.

CTV=GTYV + subklinik hastalik bolgesi (Denklem 1)

Planlanan Hedef Hacim (PTV): Uygun tedavi alanimnin ve dozun
belirlenmesi i¢in tanimlanan geometrik bir kavramdir. Tedavi sirasinda hastanin
ve tedavi cihazinin nitelikleri dikkate alinarak olusturulmaktadir. Meydana
gelebilecek hata paylari goéz Oniinde bulundurularak klinik hedef hacmine
istenilen dozun verilebilmesi bu hacmin dogru belirlenmesiyle miimkiin
olmaktadir. Tedavi planlama sistemleri (TPS) ile ideal bir planlama miimkiin
fakat hastanin hareketi, organ hareketleri (akciger, bagirsak, kalp vb.) ve set-up

hatalar1 tedavi planinin gerceklesmesine izin vermemektedir. Bu ylizden PTV
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belirlenirken set-up marj1 (SM) ve organ hareketine bagli internal marjin (IM)
hedef hacime dahil edilmesi gerekmektedir. PTV'nin olusumu Sekil 2'de

gosterilmistir. Bu baglamda, planlanan tedavi hacmi Denklem 2 ile verilir.
PTV=CTV + IM + SM (Denklem 2)

Planlanan tedavi kullanilan immobilizasyon gerecleri ile her seferinde ayni
sekilde uygulanmaktadir. immobilizasyon gereclerinden termoplastik malzeme en
sik kulanilanlaridir. Sirt distii (supin) pozisyon dogal viicut pozisyonuna yakin

oldugu i¢in tercih edilmektedir.

Tedavi Hacmi (TV): Tedavinin amacina uygun olarak radyasyon onkologu

tarafindan belirlenen ve segilen izodoz ylzeyi ile cevrelenen hacimdir.

Isinlanmis Hacim (IV): Normal doku toleransina goére dnemli bir doz alan
doku hacmidir. Konformal ve yogunluk ayarli radyoterapinin yogun olarak
kullanilmasiyla hedef hacim belirlenirken kullanilan limitlerin azaldig:

gorulmektedir.

Risk Altindaki Organ (OAR): Regete edilen dozu onemli 0Olglide

etkileyebilecek olan tedavi sirasinda radyasyon maruz kalan normal dokulardir.

Planlanan Riskli Organ Dozu (PRV): Doku ve organlarin tolerans doz
miktarlar1 ve tolerans asildigindaki olast yan etkiler yapilan ¢alismalarla tespit
edilmistir. Sekil 2 'de de gosterildigi gibi PRV belirlenirken hedef hacmi
cevreleyen kritik organlarin radyasyon hassasiyetleri, erken- ge¢ yan etkiler
dikkate alinarak belirlenmelidir. (ICRUS50, 1993) (ICRU62, 1999) (Becerir, 2017:
71-83). Planlanan riskli organ dozu PRV, Denklem 3 ile ifade edilebilir.

PRV = OAR+ SM+ IM (Denklem 3)

/

PRV
Sekil 2. ICRU 62’ de tanimlanmis GTV, CTV, ITV, PTV VE PRV nin gosterilisi

15



A. Uc Boyutlu Konformal Radyoterapi

Ug boyutlu konformal radyoterapi (3BKRT) 1970 yilinda Hounsfield’in
bilgisayarli tomografiyi (BT) kesfetmesini izleyen gelismelerle 1980 ‘li yillarda
klinik uygulamalarda kullanilmaya baglanmistir. 3BKRT bu yillarda kullanilmaya
baslanmigtir. 1990’1 yillarin basinda bir¢ok kurumdan gelen raporlarda yiiksek

dozlarda bile toksistenin diisiik olmas1 kullaniminin desteklenmesini saglamistir.

2 boyutlu konvansiyonel radyoterapide (2BKRT) hedef hacmin, Kkritik
organlarin yeri ve sekli dogru belirlenememekte ve kritik organlarin aldig1 doz
tam bilinmemektedir. Gelisen teknolojiyle birlikte goriintiileme teknikleri ve
tedavi planlama sistemleri de gelismeye baslamistir. BT goriintiileri Uzerinde 3
boyutlu goriintiiler olugsmasi tiimoriin yeri, yayilimi ve kritik organlarla ilgili
gercek bilgiler vermektedir. Ayrica konvansiyonel radyoterapide kritik organlar
korunamadig1 i¢in yan etkiler ortaya ¢ikmaktadir. 3BKRT, konvansiyonel
radyoterapide yasanan eksikleri gidermektedir. 3BKRT, hedef hacimde dozun
homojen dagilmasini saglarken, hedefin etrafindaki saglikli dokular1 da

korumaktadir (Bucci, vd. 2005: 117-134; Eisbruch, vd. 2001: 695-704).

Kutcher ve ark. nazofarenks kanserli hastalar zerinde yapmis olduklar
calismaya gore 3BKRT ile tedavi edilen hastalarin komplikasyonsuz

sagkalimlarinin 2BKRT’ye goére daha {istiin oldugu sonucuna ulasmaktadirlar

(Kutcher, vd. 2001: 169-182)

B. Yogunluk Ayarh Radyoterapi (YART) (Intensity- Modulated Radiation
Therapy IMRT)

Yogunluk Ayarli Radyoterapi (YART) Teknigi ingilizce “Intensity-
Modulated Radiation Therapy” sozciiklerinin bas harflerinden olusan IMRT
sozciigii ile de anilabilmektedir. 3BBKRT nin kullanilmaya baglamasindan sonra
1988 yilinda Brahme ve arkadaslarinin tersten (inverse) planlama iizerine ve 1991
yilinda Bortfeld ve arkadaslarinin goriintii rekonstriiksiyon yOntemleri iizerine
yapmis olduklar1 ¢alismalar sonucunda bilgisayar algoritmalar1 kullanilarak her
segmentte doz yogunlugunun degistirilebilmesine olanak saglandigi goriilmiistiir

(Bortfeld, vd. 1990: 1423).
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Tedavi planlama sistemlerinde her 151n demeti kendi i¢inde farkli demetlere
ayrilarak her 1sin demeti 1sinlanan alanin alt segmentleri ig¢in uygun olan
yogunlukta dozlar1 vermektedir. YART (IMRT) teknigi, 3BKRT’ nin en gelismis
halidir. YART’de 1s1n demetlerinin sayisinin azalmast 3BKRT ile aralarindaki
farkliligin azalmasi anlamina gelmektedir. 3BKRT de tedavi alan1 belirlenip ayni1
yogunluktaki isinlarla tedavi gergeklestirilirken, YART de ise her tedavi alaninda
ylzlerce 151n demeti, farkli segmentlere farkli yogunlukta ve farkli sekillerde
tedavi gergeklestirmektedir. YART tekniginde uniform doz dagilimlar1 elde edilir
ve bu sayede kritik organlar korunurken, diizensiz timaér hacimlerinde yliksek doz
degerlerinde homojen doz dagilimi elde edilmektedir. Kritik organlar ve PTV
arasinda hizli doz diisiisii YART teknigini oldukg¢a avantajli hale getirmektedir.
(ICRUS83, 2010; Yu, vd. 2002:453-463; Chao, vd. 2000: 92-103)

Ileriye yonelik (forward) ve tersten (inverse) planlama sistemlerine sahiptir.
lleriye yonelik planlama sisteminde, tiimor ve kritik organlar tanimlandiktan
sonra tedavi alanlarinin geometrik sekilleri, agilari, sayilari, doz agirliklar1 ve 11n
enerjisi tanimlanmaktadir. Fraksiyon sayisi ve toplam tedavi dozu da belirlenip
hesaplama yapilmaktadir. Doz voliim histogrami1 (DVH) sayesinde tiimorde ve
kritik organlardaki doz dagilimlar1 incelenebilmektedir. DVH teki doz dagilimlari
istenilen degerlerde olmazsa tedavi planlama kismina doniilerek, planlama revize

edilebilmektedir (ICRU83, 2010; Yu, vd. 2002:453-463; Chao, vd. 2000: 92-103)

Tersten planlama sisteminin ileriye yonelik planlama sisteminden farki,
optimizasyonun calisabilmesi i¢in PTV ve kritik organlarin planlama sirasindaki
oncelikleri maksimum ve minimum doz degerleri, limit hacimleri TPS ‘de
belirtildikten sonra ongoriilen bir DVH olusmaktadir. Olusan DVH referans
alinarak tedavi alanlarindaki 151n demetlerinin sayisi, yogunlugu degistirilerek en
optimal tedavi plan1 elde edilmeye ¢alisilmaktadir. Homojen yogunlukta olmayan
1sinlar farkli acilardan ve ¢ok sayida PTV’ye gonderilmektedir. TPS, her acgidaki
tedavi alanini 151n demetlerine ayirmakta ve her biri i¢in en optimal yogunlugu
ayarlamaktadir. Yani; PTV’nin istiinii kaplayan normal bir doku varsa, 1sin
demeti PTV istliine gonderildiginde yogunlugu diisiiriilmekte, PTV’yi goéren
kistminda yogunlugu yiikseltilmektedir. Bu sayede PTV’ de yiiksek doz dagilimi

olusurken, kritik organlar korunmaktadir. Optimizasyon sonucu olusan DVH
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istenildigi gibi olmazsa optimizasyondaki degerler degistirilerek tekrar planlama

yapilmaktadir. (ICRU83, 2010; Yu, vd. 2002:453-463; Chao, vd. 2000: 92-103)

YART'nin, organ hareketliliginin hi¢ olmadig1 ya da kontrol edebildigimiz
bolgelerde uygulanmasi gerekmektedir. Nazofarenks, hareketliligin ¢ok az olmasi

sebebiyle YART igin son derce uygun bir bolge olarak gortlmektedir.

YART’de hedef alandaki konformal doz dagilimi ve kritik organlarin
korunmasi lineer hizlandiricilarin yapisinda olan ¢ok yaprakli kolimatdrler
(Multileaf Collimatér-MLC) sayesinde olmaktadir. Bunlar tedavi alaninda
diizenli veya diizensiz tedavi alani olusturmak ig¢in birbirinden bagimsiz ve
otomatik hareket eden bir¢ok yapraktan meydana gelen sistemlerdir. Her yapragin
kalinligr 151 gegirgenligi <%1 olacak sekilde dizayn edilmektedir (Cakir ve
Bilge, 2012: 46-54).

C. Volumetrik Module Ark Tedavisi (VMAT)

VMAT, YART tekniginin gelismis bir uygulamasidir. Hedef hacimde
istenilen doz dagilimlarin1 almamizi ve kritik organlari daha iyi korumamizi
saglayan, hacimsel doz hesaplamasi yapan, ark tabanli radyoterapi teknigidir.
VMAT tedavisinde, tedavi siiresi boyunca MLC’ler 1sinlanacak alanlara
istedigimiz sekli verebilmektedir. TPS’deki planlama degerlerine gore yani hedef
hacme istenilen yogunluk ayarini verebilmek i¢in doz hizi ve gantri hiz1 siirekli
degismektedir. Yogunluk ayarli bir tedavi alani i¢in birden fazla 1sin alanina

ihtiya¢ yoktur, tek bir ark alan1 yeterli olmaktadir (Wang, vd. 2003: 543-552).

VMAT’de tedavi siiresince tedavi masasi hareketsiz kalirken, gantri hasta
etrafinda rotasyonel hareketine devam etmektedir. Gantrinin dénerken 1sinlamaya
devam etmesi VMAT tedavi teknigini diger yontemlerden ayiran en Onemli
Ozellik  yapmaktadir. Isinlama devem ettigi i¢in dinamik MLC’ler

kullanilmaktadir (Vanetti, vd. 2009: 111-117).

Verbakel ve ark. yapmis olduklar1 ¢alismada sabit gantri YART ve VMAT
tedavi teknikleri karsilastirildiginda VMAT tedavi tekniginin tedavi siiresini
kisalttig1 sonucuna ulastiklar1 goriilmektedir. VMAT 1n bir diger 6nemli 6zelligi

ise tedavi siiresinin kisalmasinin yani sirast 1gin alanlarinin MU etkinliginin

artmasini saglamasidir (Verbakel, vd. 2009: 252-259).
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Tedavi siiresinin kisalmasi hastanin daha uzun siire sabit kalmasini ve hasta
hareketinden dogacak hatalari en aza indirgemektedir. Bu sayede tedavi daha
etkin olmaktadir. Tedavi siiresinin kisalmasi daha 1yi bir tiimér kontroli

saglamaktadir (Wang, vd. 2003: 543-552).

Gantrinin hasta Ustiinde siirekli 151n vererek 1 tam tur doniisii hastanin
cildinde doz almayan alanin kalmamasina neden olmaktadir. Bu da hastada
yliksek MU degerlerinde diisiik doz sagilmalarina sebep olmakta ve ikincil kanser

riskini arttirmaktadir.

VMAT’te recgete edilen doz hastaya YART’ye gOre daha az MU
degerleriyle verilmektedir. Vanetti ve ark. YART ve VMAT tedavi tekniklerini
karsilastirdiklar1 ¢alismada YART tekniginin %50 daha fazla MU degerine sahip
oldugunu ayrica tedavi siiresinin daha uzun oldugunu belirtmektedirler. Verbakel
ve ark. yaptiklar1 ¢alismada ise VMAT tekniginin YART teknigine gore MU
degerinin %40 daha az oldugunu bildirmektedirler. MU degerinin yliksek olmast
ikincil kanser riskini arttirmaktadir (Vanetti, vd. 2009: 111-117; Verbakel, 2009:
252-259).

D. Helikal Tomoterapi Teknigi

Helikal Tomoterapi (HT), YART tedavisini yapabilmek i¢in, dogrusal
hizlandirici ve bir helikal bilgisayarli tomografi (BT) cihazini bir araya getiren
hibrit bir sistemdir. BT ile gorintileme yapmak, tedavi oncesinde, tedavi
sirasinda  ve tedaviden sonra hedef timoérin gorintilenmesine olanak
saglamaktadir. Megavoltaj BT (MVCT) g0riintiileri benzersiz anatomik ayrintilar
saglamaktadir. Alinan bu goriintiiler rehberliginde her tedavi Oncesi hastanin

pozisyonu ve tedavi siireci kontrol altinda tutulmaktadir.

HT ile hedef hacimde dozun homojen dagilmasini saglarken, ayn1 zamanda
kritik organlarin spesifik olarak korunmasini saglamaktadir (Welsh, vd. 2002:
301-316).

Bir gantri lizerine monte edilmis 6 MeV enerjiye sahip helikal olarak siirekli
donen lineer hizlandirici sistemine sahiptir. Hem masanin hem de gantrinin ayni
anda hareket ettigi bu sistemde MLC’ler 151n yogunlugunu ayarlayarak tedaviyi

gerceklestirmektedir. HT ile aym1 anda viicudun baska bolgeleri de
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1sinlanabilmektedir. Tek seansta 40x160 cm alani kesintisiz ve giivenli bir sekilde

1sinlayabilmektedir (Ekici ve Temelli, 2014: 321-322).

E. Radyoterapi Sonrasi Yan Etkiler

Radyoterapi sirasinda tiimorlii doku 1sinlanirken saglikli dokularda da
belirli oranda radyasyona maruz kalmaktadir. Bu ylizden saglikli dokularda hiicre
hasar1 meydana gelmekte ve hastada radyasyona bagl olarak yan etkiler ortaya
cikmaktadir. Bu yan etkiler akut ve ge¢ yan etkiler olmak {izere iki baglik altinda

incelenmektedir.

1. Akut Yan Etkiler

Akut yan etkiler hiicre boliinmesi ¢ok hizli olan doku ve organlarda (kemik
iligi, cilt, orofarengeal ve 6zefagus mukozasi gibi) gézlenmektedir. Radyoterapi
devam ederken ya da tedavinin sonlanmasinin hemen ardindan ortaya
cikmaktadirlar. Dokularin radyasyon hassasiyetinin yani sira, uygulanacak tedavi
teknigi, hastaya regete edilen radyasyon dozu ve fraksiyon ozellikleri ve tedavi
uygulanacak hacim yan etkilerin siddetini belirlemektedir. (Akdemir ve Birol,
2004: 80-295; Ozbas, 2003: 57-73; Pinar, vd. 2008: 141-149).

Sa¢ dokiilmesi, ciltte deformasyon, agiz kurulugu, yutma giicligi,
istahsizlik, ses kisikligi, isitme kayb1 ve kilo kayb1 akut yan etkiler arasinda yer
almaktadir. Akut yan etkiler tedavi bitiminden kisa siire sonra yok olmaktadir

(Hughes, vd. 2000: 393- 397).

2. Geg Yan Etkiler

Geg yan etkiler hiicre boliinmesinin yavas oldugu doku ve organlarda (sinir
sisteminde, periferik sinir dokusunda, schwann hicreleri, bobrekte tubul epiteli,
kan damarlarinda endotel, ciltte fibroblastlar, kemikte osteoblast ve
kondroblastlar) goriilmektedirler. Radyoterapi tamamlandiktan aylar sonra ortaya
cikmaktadirlar. Geg yan etkilerin ortaya ¢ikmasinda akut yan etkilerde de oldugu
gibi regete edilen dozun fraksiyon basina diisen doz miktar1 ve toplam radyasyon
dozu etkili olmaktadir. Ge¢ yan etkiler akut yan etkiler gibi gecici degil kalici

olmaktadir. Ge¢ yan etkilerin en 6nemlisi radyasyona bagli ikincil kanser riski
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olmaktadir (Pinar, vd. 2008: 141-149: Irdesel, 2006: 59-64) (Dirier ve Andig,
2010: 746-9).

a. ikincil Kanser Riski

Radyoterapiden sonra ikincil kanser ender de olsa goriilebilmektedir. Tan1
konulan kansere ikincil kanser diyebilmemiz igin tedavi ve ikincil kanser arasinda
ortalama 10 yil ge¢mesi ve ikincil kanserinde malign tiimér olmast
gerekmektedir. Ayrica ikincil kanserin daha 6nce radyoterapi almis bolgede ve ilk
timorden farkli histopatolojik 6zellikte olmasi1 gerekmektedir. Bunlarin yani sira
ayn1 bolgede olan tiimorler i¢in aradan 5 y1l gegmesi yeterli olmakta ve iki timor
arasinda 2 cm’den fazla saglikli doku olmasi gerekmektedir (Barret and Mierzwa,
2018: 741-751; Warren and Gates, 1932: 1358-414).

Kemoterapi (KT) ve radyoterapi (RT) uygulanan hastalarda tedavi
sonrasinda sag kalim orani yliksek olmasina ragmen bu hastalarin bir boliimiinde
ikincil kanser ortaya ¢ikmaktadir. KT ve RT'nin dokudaki kanserojenleri harekete
gecirerek ikincil kanserin ortaya ¢ikmasinda etkili oldugu diistiniilmektedir (Van
and Travis, 2005: 2575-2602).

Ikincil kanserler, cocukluk ¢ag1 kanserlerin, serviks kanseri, Hodgkin
lenfoma ve meme kanserinde radyoterapi sonrasinda, kemik iligi naklinden sonra
tiim viicut 1sinlamasi sonrasinda ikincil kanserler ortaya ¢ikmaktadir (Boice, vd.

1985: 955-75).

RT’den sonra gelisen ikincil kanserlerin iki ayr1 grupta incelenmesi
gerekmektedir. Ik grup, ézellikle yiiksek doz radyasyon tedavisine maruz kalan
bolgelerde olusan sarkomlar veya sarkomatoid tiimérlerdir. ikinci grup, birincil
radyasyon alanindan uzak organ veya dokularda ortaya ¢ikan tiimorlerden olusur.
Radyasyon tedavisinden sonra ikincil kanser gelisimine iliskin en kapsamli iki
calisma servikal ve prostat kanserli hastalarda yapilmistir (Boice, vd. 1985: 955-
75).

Ozellikle rahim agz1 kanserli hastalarda lenfoma riski, radyasyon tedavisi
almayanlara gore biraz arttigi, rektal, mesane, vajinal ve kemik tumorleri
insidanst ve daha da 6nemlisi, malign mide tiimdrlerinde radyoterapinin tedavi
alan1 disinda kalan ve oOzellikle 1 Gy ve iizeri dozlarda insidansin arttigi

belirtilmektedir (Boice, vd. 1985: 955-75).
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Baska bir ¢aligmada, prostat kanseri i¢in radyasyon tedavisi alan erkekler
ile tek basina cerrahi tedavi goren erkekler karsilagtirilmistir. Mesane ve rektum
timorleriyle birlikte sarkom insidansinda artis oldugu belirtilmektedir (Brenner,

vd. 2000: 398- 406).

Bas ve boyunun skuamdz hiicreli karsinomlar1 i¢in ikincil kanserlerin
insidans1 %5 ile %36 arasinda degismektedir (Dhooge 1J, 1998, 250-6). Cesitli
nedenlerle radyoterapi uygulanan alanlarda ve cevresinde osteosarkom,
anjiyosarkom ve bazal hiicreli karsinomun olusabilecegi belirtilmektedir (Wei,

vd. 2005: 1574-9; Sanz, vd. 2005; 677-80; Eggers, vd. 2005: 197-200).

Hodgkin lenfomada alkilleyici ajanlarin kullanimi lenfoma riskini artirir.
Alkilleyici maddelerle yapilan radyasyon tedavisinin lenfoma riskini daha fazla
arttirmadig1; ancak meme, akciger, kemik, tiroid, mide ve deri tiimorleri riskini
arttirdig1 soylenmektedir. Radyoterapi sonrasinda ikincil kanserin, meme ve tiroid
kanserleri i¢in 15 yil icinde ortaya g¢ikabilecegi; ancak akciger kanseri i¢in bu
stirenin 5 yi1l oldugu ileri stirilmektedir (Van and Travis, 2005: 2575-2602; Van,
vd. 1995: 1502-3; Boivin, vd. 1995: 732-41).

Pediatrik Hodgkin Lenfoma hastalarinda ortalama yasam beklentisi 30
yildan fazla oldugu i¢in bu hastalarda sekonder malignite insidansi ile ilgili
bir¢ok calisma bulunmaktadir. Hodgkin Lenfomadan sag kurtulan cocuklar ve
ergenler, sekonder maligniteler gelistirme acisindan en yliksek risk altinda
olmaktadirlar. Bu durum RT'nin 6n planda oldugu eski KT protokoliine gore
tedavi uygulananlar icin ¢ok daha Onemli gorilmektedir. Bu grubun sekonder
kanser riskinin 10 kat artmis oldugu bildirilmektedir (Metayer, vd. 2000: 2435-
2443).

Wang ve ark. 2022 yilinda yapmis olduklar1 "Nazofaringeal kanserli
hastalarda radyoterapi sonrast sekonder kanser risk faktorleri" (Risk factors of
secondary cancer in nasopharyngeal carcinoma patients after radiotherapy) adli
calismaya 3931 hasta dahil etmislerdir. Calismaya dahil edilenlerden 329 (%8.37)
hastada ikincil kanser gelistigi bildirilmistir. RT sonra ikincil kanserin
sebeplerinin heniiz netlik kazanmadig1 fakat kalitsal yatkinlik, birincil timor tipi,
hasta yasi, radyasyon dozu ve alami, KT uygulanmasi gibi faktorlere bagh
oldugunu bildiren ¢alismalar oldugunu vurgulamislardir (Wang, vd. 2022: 3452-
34624).
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S6z konusu c¢alisgmanin sonuglarina bakildiginda ileri evre kanser
hastalarinda erken evre kanser hastalarina gore ikincil kanser gelisme
olasiliklarinin  daha yiikksek olacagi ama bunun tespit edilemedigini
bildirmislerdir. Bunun sebebi olarak ileri evre kanser hastaliklarinda hayatta
kalma siirelerinin erken evre kanser hastaliklarina gore kisa olmasi olarak
belirtmislerdir. Yapilan ¢alismada KT nin ikincil kanser riskini arttirdigini tespit

etmiglerdir (Wang, vd. 2022: 3452-34624).

Ikincil kanser, RT ve KT tedavi sonrasi ortaya ¢ikabilecegi gibi, hastanin
yasina, irkina, alkol ve tiitiin kullanimina, ¢evresel faktorlere ve kalitsal
yatkinliga bagl olarak gelisebilmektedir. Ikincil kanser riskinin bagli oldugu
faktorleri tam olarak belirleyebilmek i¢in 6rneklemi biiylik ¢alismalara ve uzun

takip siirelerine ihtiyag¢ vardir
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V.RADYOTERAPI TEDAVi CIHAZLARI

A. Lineer Hizlandiricilar

Radyoterapi sirasinda cogunlukla X-1s1nlari kullanilmaktadir.
Konvansiyonel enerji seviyelerinde elde edilen X-isinlarinin giricilik 6zelligi
disiiktiir. Bu durum derin yerlesimli timorlerin tedavisi sirasinda ciltte yan
etkiler olmasina sebep olmaktadir. X-1sinlarinin kemik ve yumusak dokularda
farkli sogurulmaktadir. Bundan dolay1r tiim dokularda ayni sogurulmay1
saglayacak yuksek enerjili X- 1smlart tiretecek cihazlar iizerinde g¢aligsmalar
yapilmistir. Isve¢’li fizik¢i Widerde tarafindan 1928 yilinda ilk lineer hizlandirict
yaptlmistir. 1930’lu  yillarin  sonlarinda ise osilatorler sayesinde lineer
hizlandiricilarda farkli enerji seviyelerinde elektron ve X- 1sin1 lireten cihazlar

yapilmistir.

Lineer hizlandirici, elektronlar gibi yiiklii parcaciklarin yiiksek frekansh
elektromanyetik dalgalar kullanilarak lineer (dogrusal) bir tiip boyunca
hizlandirilmasini saglayan bir cihazdir. Elde edilen yiiksek enerjili elektron
demeti yiizeyel yerlesimli tiimdrlerin tedavisinde dogrudan kullanilabildigi gibi;
bu elektronlarin bir hedef materyale ¢arptirilmasiyla derin yerlesimli tiimdrlerin

tedavisinde kullanilacak X-1sinlar1 elde edilebilir (Khan, 2003).

1. Calisma Prensibi

Medikal lineer hizlandiricilar temel olarak gii¢ kaynagi, modiilator, elektron
tabancasi, Radyofrekans (RF) Gii¢ kaynagi (Magnetron veya Klistron),
hizlandirici tiip ve kolimator sisteminden olugsmaktadir (Khan, 2003). Sekil 3’de
medikal bir lineer hizlandiricinin temel bilesenleri ve yardimci sistemler sematik

olarak gosterilmektedir.

Gili¢ kaynagi darbe (atim) olusturucu ag ve hidrojen tiratron olarak bilinen
bir anahtar tiipii igeren modiilatore dogru akim (DC) gii¢ saglar. Modulatérde

depolanan yiiksek voltajli DC gii¢, birka¢ mikrosaniye siiren RF gii¢ kaynagina
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darbeler halinde (magnetron veya klystron) ve elektron tabancasina es zamanli
olarak iletilir. Magnetron mikrosaniyeler siiren mikrodalga atimlari iireten bir
diizenektir. Klistron ise mikrodalga liretmez, ancak diisiik gii¢lii bir osilator
tarafindan iiretilen mikrodalgalar1 giiclendirir. Magnetron veya klyston gibi 6zel
tiplerden yaklasik olarak 3000 MHz frekansa sahip olan mikrodalgalar
tiretilmektedir. Vakumlanmis dalga hizlandiric1 tiipiin 6zel yapist nedeniyle
elektromanyetik dalgalarin hizi, 151k hizindan kiigiiktiir (Cakir ve Bilge, 2012: 46-
54). Modiilator tarafindan tetiklenen elektron tabancasi ise 15-50 keV enerjili
elektronlar iireterek saniyede birka¢ yiiz kere hizlandirict tiipe gonderir (Khan,

2005).

Hizlandirici Tiip

Elektron FEEEEEER Tedavi Kafasi
Tabancasi T —p—— (Diiz Isin)

Dalga Klavuz
Sistemi Biikiiclii Magnet

Magnetron *

e Tedavi Kafasi
veya
Modiilatér | Klysz’mn (Biikiilen Isin)

Gilig
Kaynagi

Sekil 3. Bir lineer hizlandiricinin temel bilesenleri ve yardimer sistemlerini gosteren
blok sekli. (Khan, 2003)

Magnetron veya klistronda saniyede bir kac¢ yiz kez dretilen mikrodalga
atimlart bir dalga kilavuzu sistemi araciligiyla hizlandirict tiipe enjekte edilir.
Elektron tabancasi tarafindan fretilen elektronlar da uygun zamanlama ile
saniyede bir ka¢ yiiz kez hizlandirici tiipe enjekte edilir. Yaklasik 50 keV
baslangi¢c enerjisiyle hizlandirici tiipe giren elektronlar mikrodalgalarin
elekromanyetik alani ile etkilesmeye girer. Elektronlar mikrodalgalarin sintizoidal
elektrik alan1 nedeniyle enerji kazanarak dalgalarin {izerinde yol alan bir

sorfciliniin hareketine benzer sekilde hiz kazanirlar (Khan, 2014).

Hizlandirict tiip veya hizlandirict dalga kilavuzu, bakir diskler veya degisen
aciklik ve araliktaki diyaframlarla boliinmiis bakir bir tiiptir. Elektron

tabancasindan elde edilen elektronlar, belirli bir baslangic enerjisi ile i¢inde
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bircok mikrodalga rezonans odaciginin bulundugu bakir tiipe girdiklerinde
mikrodalgalara bindirilir ve odaciktan odaciga gegerken kanal boyunca hizlar
dogrusal olarak artarak ilerler. Elektronlar hizlandirici tiiplin sonuna geldiginde
maksimum enerjilerini kazanarak, 3 mm’lik “pencil beam” olarak ¢ikmaktadirlar.
Bu demet tiip ile hedef arasindaki yonlendirici miknatislar ile saptirilarak daha
yuksek enerjili elektron demeti elde edilebilir. Elektronlar demetin ¢ikacagi kafa
kismina, buradan da dogrudan kullanilmak {izere disariya ya da X 1sinlar1 iiretmek
iizere hedefe (target) yonlendirilir. Elektronlar yiiksek atom numarali Tungsten
hedefe c¢arptirilarak durdurulduklarinda X-isinlar1 elde edilmektedir. Bir lineer
hizlandiricinin blok semasi Sekil 4' de goriilmektedir (Khan, 2003; Cakir ve
Bilge, 2012: 46-54).
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Sekil 4. Lineer Hizlandiric1 Blok Semasi
2. Kafa Yapis1 (Gantri)

Giliniimiizde tretilen lineer hizlandiricilarin ¢ogu, radyasyon kaynagi yatay
bir eksen etrafinda donecek sekilde tasarlanmistir. Gantri dondiik¢e, kolimator
ekseni (demetin merkez ekseni ile cakistigi varsayilir) dikey bir diizlemde hareket

eder. Kolimator ekseni ile gantrinin donme ekseninin kesisme noktasi izomerkez
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olarak bilinir. Lineer hizlandiricilarda gantri yatay eksen etrafinda donerken
kolimatorde diisey eksen etrafinda donmektedir. Gantrinin ve kolimatdriin donme

eksenlerinin kesistigi noktaya izomerkez (isocenter) denir (Khan, 2014).

Lineer hizlandiricinin kafa yapisi1 Sekil 5'de gosterilmektedir. Sekil 5 A’da
X-1s11 ile tedavi modu; Sekil 5 B’de elektronlarla tedavi modu goriilmektedir.
Kafa kursun, tungsten veya kursun-tungsten alasimi gibi yiiksek yogunluklu
koruyucu malzemeden olusan bir koruyucu kalkan igerir. Igerisinde  X-151m1
hedef materyali, sacic1 folyo, diizlestirici filtre, iyon odasi, sabit (birincil) ve
hareketli (ikincil) kolimator ve lokalizasyon 1sik sistemi igerir. Kafa,
radyasyondan korunma yonergelerine uygun olarak sizinti radyasyona karsi

yeterli koruma saglar (Khan, 2014).
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Sekil 5. Lineer hizlandiricilarin kafa yapisi (A: X 1s1n1 tedavisi, B: Elektron tedavisi)
(Khan, 2003)

Son teknoloji cihazlarda cihaz kafasi igerisinde tiimor seklini alan ve
saglikli dokuyu daha iyi korumak amagli ¢ok yaprakli kolimatér sistemi
(Multileaf Collimator) yer almaktadir.

Isinlar hastaya verilmeden once sabit birincil kolimatorlerden gegtikten
sonra foton tedavisinde diizlestirici filtrelerden (flattening filter), elektron
tedavisinde ise sagict tabaka (scattering foil)-duzenleyici filtreden gegirilir.
Hizlandiric1 tiipten ¢ikan elektronlar ¢ok ince demet halindedir. Tedavi alani
boyunca uniform bir doz dagilimi olusturmak icin sagic1 tabaka (scattering foil)
diizenleyici filtre ile genisletilmektedir. Sa¢ilma sonucu meydana gelen frenleme

tipi X-iginlarmin  katkisinin  diisiik olabilmesi igin sagici tabaka kalinlig
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olabildigince az olmalidir. Malzeme olarak genellikle kursun kullanilmaktadir

(Khan 2014; Cakir ve Bilge, 2012: 46-54).

X 1511 modunda kullanilacak ise, yliksek enerjili elektronlar sirasi ile 6nce
hedefe carptirilarak X 1sinlar1 elde edilir. Yiiksek enerjili X 1sinlarinin merkezi
eksen dogrultusundaki siddeti yiiksek oldugu i¢in belirli bir derinlikte homojen

doz dagilimini saglamak icin diizlestirici filtre kullanilir.

Diizlestirilmis X-151n1 demeti veya elektron demeti, doz izleme boliimiine
gelir. Doz izleme sistemi, birkag iyon odasindan veya c¢oklu plakali tek bir
odadan olusur. Iyon odalar1 doz hizini, dozu ve alan simetrisini monitérize
etmektedir. Iyon odalarin1 gectikten sonra X 1sin1 demeti hareketli ikincil
kolimatdrden gecerek tedavi alanina yonlendirilirler. ikincil kolimatdrdeki X ve
Y ceneleri ile tedavi alanlar1 olusturulmaktadir. Sekil 6’da farkli markalara ait

gantri yapilar1 gosterilmistir (Khan, 2014; Cakir ve Bilge, 2012: 46-54)

ELEKTA VARIAN SIEMENS

Sekil 6. Farkli markalara ait gantri yapilari

Hareketli kolimatorler kursun veya tungstenden yapilmis iki ¢ift bloktan
(ceneler) olugsmaktadir. Kaynaktan 100 cm uzaklikta standart mesafede simetrik
ve asimetrik olarak 40x40 cm?’ye kadar acilabilmektedir. Ikincil kolimatdrdeki
hareketli X ve Y ¢eneleri arasindaki aciklik ayarlanarak istenen genislikte tedavi
alanlar1 olusturulmaktadir. Gerekirse X-151m1 izodoz dagilimint degistirmek,
merkezi eksen boyunca diisey olarak derin dozu diizeltmek, egik yiizeylerde doku
eksikligini kompanse etmek ve tiimoriin tek tarafli lokalizasyonlarinda dozu tek
tarafa ¢cekmek i¢in Wedge filtreler kullanilir. Elektronlar i¢in ise c¢ok ¢esitli

kolimator ve aplikatorler kullanilmaktadir. Cogu lineer hizlandiricinin X 1s1mi

28



kolimasyon sistemleri blylk o6lciide benzerken elektron kolimasyon sistemleri
farkliliklar gostermektedir (Khan 2014; Cakir ve Bilge, 2012: 46-54; Girsoy, vd.
2002: 80-85).

3. Cok Yapraklh Kolimator (Multileaf Collimator-MLC)

Tedavide alan olusturmak i¢in birbirinden bagimsiz, otomatik hareket
edebilen bir¢ok yapraktan olusan sistemlerdir. Herhangi bir sekle sahip tedavi
alan1 olusturmak i¢in liflerin otomatik hareketi bilgisayar kontroll ile
gerceklesmektedir. Tipik MLC sistemleri, bagimsiz olarak hareket eden 60 ila 80
ciftten olusur (Khan, 2014). Lif (yaprak) genisligi izosantrda MLC tasarimina

gore 0,5-1 cm arasinda degismekle birlikte yeni nesil linaclarda 0,2-0,5 cm
arasinda olabilmektedir (Cakir ve Bilge, 2012: 46-54). Sekil 7°de Cok Yaprakli

Kolimator gorilmektedir

‘g

Jfl‘l‘l’lfll'\‘l

Sekil 7. Cok Yaprakh Kolimator

Lif kalinliklar1 151 gecirgenligi %1 olacak sekilde tasarlanmaktadir.
3BKRT, IMRT ve VMAT tedavi tekniklerinde kullanilmaktadir. MLC’lerin
kullanilmast kritik organlarin daha iyi korunmasini, hedef hacimde ise istenen

dozu elde etmemizi saglamaktadir (Cakir ve Bilge, 2012: 46-54).

MLC’lerin maksimum alan boyutu, lif genisligi, maksimum overtravel
(merkezin karsisina gegme) mesafesi, liflerin i¢ ice gegcmesi ve kolimator ceneleri
performanslarint  belirleyen Onemli teknik o6zelliklerdir. MLC’ler, farkli

tasarimlara bagl olarak cihazlarin kolimator ¢enelerinin altinda veya istiinde
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olabilir. MLC’lerin yeri, dozimetrik 0©zelliklerinin farkli olmasina neden
olmaktadir (Schegel, et al., 2006: 257-266).

4. Varian Clinac IX Lineer Hizlandiric1 (Linac)

Varian Clinaz IX, goriintii kilavuzlugunda radyoterapiyle kanser tedavisi
yapan, ergonomik ve Ozellestirilebilen lineer hizlandiricidir. Geleneksel 2D, 3D,
IMRT ve VMAT tedavi tekniklerinin gerceklestirilmesini saglamaktadir.
Tedavinin her agsamasinin kontrol edilebildigi ergonomik bir kumanda merkezine
sahiptir (www.varian.com, 2022). Sekil 8'de bu tez ¢alismasinin gergeklestirildigi
Ali Osman Sonmez Onkoloji Hastanesindeki Varian Clinac 1X Lineer

Hizlandiricr cihazi gosterilmistir.

Sekil 8. Ali Osman Sénmez Onkoloji Hastanesi Varian Clinac iX Cihazi

B. Tomoterapi

Sozlik anlami “kesit tedavisi” olan tomoterapi 1993 yilinda Wisconsin-
Madison Universitesi'nde Profesér Thomas Rockwell Mackie ve Paul Reckwerdt
tarafindan gelistirilen bir IMRT teknigidir. Ozel bir kolimatdr kullanilarak
yogunluk ayarl 1sinlar elde edilmektedir. Serial tomoterapi ve helikal tomoterapi

olmak uzere iki yontemi bulunmaktadir (Mackie, 2006: 427-453).

Serial tomoterapide masa hareketsizdir ve gantrinin tek doniisii sirasinda iki
kesit 1sinlanmakta ve masa her 1sinlamadan sonra hareket etmektedir. Helikal

tomoterapide ise, gantri hasta etrafinda donerken masa da hareket etmektedir. Bu
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sayede 1sinlar hastaya helikal bi¢imde verilmektedir. Bu islem serial ve helikal

tomoterapi arasindaki temel farkliliktir (Sheng, vd. 2007: 174-8).

1. Serial Tomoterapi

Sinir cerrahi1 olan Mark Carol, her birinde 20 lif olan iki set binary (ikili)
kolimatorin  (MIMIC, Multivane-Collimatér) modiile ettigi 151 demeti
kullanilarak ayni anda iki kesitin 1sinlanabilmesi fikrini gelistirmistir. Sekil 9°da

Serial Tomoterapi cihaz1 goriilmektedir.

-----

Umbilicals

Sekil 9. Serial Tomoterapi

Sekil 10'da goriilen binary kolimatdrler, basingla calisan ve lif genisligi 1
cm olan sistemlerdir. Serial tomoterapi, Corvus algoritmasi ile ilk IMRT yapan
sistemdir (Saw, vd. 2001: 55- 64).

Sekil 10. Binary Kolimator
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2. Helikal Tomoterapi (HT)

Helikal Tomoterapide Ilineer hizlandiricinin gantrisine Bilgisayarli
Tomografi (BT) tarayicinin monte edilmesi ile goriintii rehberliginde radyoterapi

tedavisi yapilmaktadir (Jeraj, vd. 2008: 394-404).

HT, IMRT teknigi ile konformal doz dagiliminin elde edilmesine saglayan
tedavi cihazidir (Vordeckers, vd. 2011: 443-8).

a. Accuray Hi-Art Tomoterapi Cihazi

Yogunlugu ayarlanmig 6 MV enerjili foton kullanilmaktadir. Lineer
hizlandiricinin hasta etrafinda donmesi sirasinda es zamanli olarak masanin da
hareket etmesi, uygulanan 1s1nin hastaya helikal olarak verilmesini saglamaktadir.
Bu durum serial tomoterapi teknigine gore tedavi siiresinin kisalmasini
saglamaktadir (Schegel, et al., 2006: 257-266). MLC’ler sayesinde IMRT
yapilmaktadir.

Sekil 11.Ali Osman S6nmez Onkoloji Hastanesi Accuray Hi-Art Tomoterapi Cihazi

MLC’lerde pnomatik olarak hareket edebilen ve toplam 64 Iif
bulunmaktadir. Tedavi esnasinda MLC’lerin kapanip agilmasina gore homojen

doz dagilimi elde edilmektedir. %95°1 tungsten alagimdan yapilmis olan lifler
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yaklasik 20 ms i¢inde acilip kapanabilmektedir. Her bir lifin kalinlig1 yaklasik 10
cm ve genisligi 0,625 cm’dir. IMRT uygulayabilen cihazlar arasinda %5’lik MLC
sizintist ile en diisiik MLC si1zintis1 yapan cihazdir (Fenwick, vd. 2006: 199-208).

Cihaz tam bir tur doniisii sirasinda 51 boliimde 1sinlama yapmaktadir. Bu
boliimler projeksiyon olarak adlandirilmaktadir. Her projeksiyonda MLC’lerin
konumu degismekte yani 7,06 derecede bir MLC’lerin agik kalma siireleri
degiserek modulasyon saglamaktadir (Fenwick, vd. 2006: 199-208). Sekil 11'de
Ali Osman Sonmez Onkoloji Hastanesi'nde kullanilan Accuray Hi-Art

Tomoterapi cihazi goriilmektedir.

Helikal Tomoterapi cihazinin konvansiyonel lineer hizlandiricilara gore

farkli 6zellikleri bulunmaktadir. Bunlar asagidaki sekildedir:

e Kaynak cilt mesafesi (SSD) lineer hizlandiricilarda 100 cm iken helikal

tomoterapide 85 cm’dir.

e Helikal tomoterapi sadece IMRT yapmak icin tasarlanmistir. Bu yiizden
konvansiyonel lineer hizlandiricilarda bulunan homojen doz dagilimini
saglayan diizlestirici filtre (Field Flattening Filter) bulunmamakta ve cihaz
sabit doz hizina sahip olmaktadir. Ayrica blok ve kama filtre de

bulunmamaktadir.

e Boyutlar1 1 cm, 2,5 cm ve 5 cm olan ii¢ farkli ¢cene genisligi (field with)
bulunmaktadir. Tedavi edilecek alana gore ¢ene genislikleri degismektedir.
Kugik alan tedavileri icin 1 cm, ekstremite gibi blyik alan tedavileri i¢in 5

cm ¢ene genisligi kullanilmaktadir.

e Pitch faktorii, gantri 1 tam tur doniisii basina masa hareketinin, tedavi
alanina orani olarak tanimlanmaktadir. Pitch faktoriintin 1°den kii¢iik olmasi
onerilmekte hatta doz homojenligini arttirmak i¢in 0,5’ten kiiciik sec¢ilmesi

gerekmektedir.

e Modiilasyon faktorii; tedavi alanimi sekillendirmek icin kullanilan
MLC’lerin agilip kapanma hizini ifade etmektedir. Bu deger MLC’lerin en
uzun acik kaldigr silirenin, ortalama agik kaldigi siireye oranidir. Ayni

zamanda gantri hizim1 da belirledigi i¢in Onemli bir parametredir.
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Modiilasyon faktoriinlin biiyiik olmas1 gantrinin daha yavas déonmesi yani

tedavi stiresinin daha uzun olmasi demektir.

Tomoterapi cihazinda elektron 1simasi bulunmamaktadir 6 MV foton 1g1mast
yapmaktadir (Mackie, 2006: 427-453; Balog and Soisson, 2008: 113-7,
Langen, vd. 2010: 4817-53).
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VI.MATERYAL VE YONTEM

Bu ¢alisma Ali Osman S6nmez Onkoloji Hastanesi’nde 2010-2020 yillar
arasinda nazofarenks kanseri tedavisi gormiis 12 hastaya retrospektif olarak
gergeklestirilmistir. Hastaliginin evresi Evre 11 ve Evre 111 olan ve uzak metastazi
olmayan 12 hasta randomize olarak secilmistir. Ancak 3 hastadaki tumorin
anotomik yerlesiminin ¢alismamizla uyumsuz oldugu tespit edilmistir. Bu
nedenle ¢alismadan ¢ikarilmistir. Termoplastik maskeyle, supin pozisyonda 3mm
kesitlerle BT goruntileri kullanilmistir. BT kesitleri radyasyon onkologu
tarafindan RTOG protokoliindeki oOnerilere gore hedef wve riskli organlar
konturlanmistir. Planlamalarda RTOG’nin 6nermis oldugu doz fraksiyon semasi
kullanilmistir (33 fraksiyon 70 Gy, 60 Gy, 54 Gy).

A. Kullanilan Sistemler

Bu caligmada kullanilan sistemler asagidaki sekildedir:
o Helikal Tomoterapi Hi-Art Tedavi Planlama Sistemi
e Varian Linac Eclips Tedavi Planlama Sistemi

e Oktavius fantom

1. Helikal Tomoterapi Hi-Art CPU Tedavi Planlama Sistemi

Helikal Tomoterapi Hi ART Tedavi Planlama Sistemi (TPS)
Convolution/Superposition algoritmasini kullanarak ters planlama gergeklestiren
bir planlama sistemidir. TPS’de wedge, blok, farkli alan boyutlar1 veya elektron

enerjisine ait veriler yoktur, sadece 6MV foton enerjisinin datalar yiikliidiir.

Hi-Art Tedavi Sistemi, hastanin etrafindaki tiim agilardan siirekli olarak
radyasyon yayabilen ve IMRT’ye 6zel gelistirilmis patentli 151 sekillendirme
teknolojisine sahiptir. Daha fazla 151n agis1 ve daha hassas 1s1n modiilasyonu,

kompleks tiimor geometrisine uyan doz dagilimlari olusturmaktadir.
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TPS’deki yazilim sayesinde Sekil 12'de goriildiigii gibi kritik organlara tam
veya kismi bloklama yapmak miimkiindiir. Kritik organa tam bloklama
yapildiginda gelen 1sindan giris ve ¢ikisindan higbir sekilde etkilenmez. Kismi

bloklama da ise sadece ¢ikis 1sinindan etkilenmektedir.

None Partial Complete
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b hl' '__‘ F- . ‘-'- ‘L‘-L'.
“Eritical ™. “Eritical, “Eritical.
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Sekil 12.Helikal Tomoterapi Hi-Art Tedavi Planlama sisteminde Bloklamasiz, Kismi
Bloklama ve Tam Bloklama

TPS’nin 3 tane “fine, normal ve course” hesaplama grid segenegi vardir.
TPS’de planlamaya baslamadan 6nce her hastaya 6zel modiilasyon faktorii, pitch
faktort ve jaw genisligi segilmektedir. Yazilimdaki bu 6zellikler hastanin tedavi
siiresini ve dozun hedef hacimdeki dagilimimi etkilemektedir. TPS’de olusan
DVH’ler sayesinde hem hedef hacmin doz kontrolii hem de kritik organlarin

tolerans doz limitleri kontrol altinda tutulabilmektedir (Ginhan, 2010).

TPS’de tedavi plani yapildiktan sonra planin kalite kontrolii icin QA plam
hazirlanmaktadir. Test fantomda QA planinin setup’t yapilmaktadir. Test fantom
olarak Cheese fantomda film veya Octavius fantomda Seven 29 2D array
secilerek 1sinlama yapilmaktadir. Isinlama sonuglarina goére planin hasta igin

uygun olup olmadigina karar verilmektedir (Ginhan, 2010).

2. Varian Linac Eclips Tedavi Planlama Sistemi

Eclips tedavi planlama sistemi, foton tedavilerinde 3BKRT, IMRT ve
VMAT elektron tedavileri ise brakiterapi plani yapabilen gelismis bir tedavi

planlama sistemidir.

IMRT planlar1 hazirlanirken hasta i¢in uygun olan veriler TPS’ye DVH
seklinde girilerek optimizasyon baslatilmaktadir. TPS algoritmasi sayesinde
DVH’ler olusmaktadir. TPS,

optimizasyon asamasinda gerekli goriilmesi
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durumunda DVH’lere aninda midahale edebilme imkant sunmaktadir

(www.varian.com, 2022).

Eclips TPS doz hesaplamalarini, fotonlar i¢in “Pencil Beam Convolution
(PBC) ve Analytical Anisotropic Algorithm (AAA)”, elektronlar igin “Monte

Carlo” algoritmalarin1 kullanarak yapmaktadir.

Analitik Anisotropik Algoritma (AAA), "3D pencil beam convolution
superposition” algoritmasinin, homojen olmayan ortamlarda doz hesaplama
dogrulugunu iyilestirmek igin gelistirilmis halidir. AAA, homojen olmayan
ortamlarda doz hesaplamalarint dogru ve hizli yapmaktadir (Esch, vd. 2006:
4130-414; Jossefson, 2008: 33-46).

3. PTW Octavius Fantom

Rotasyonel tedavilerin kalite kontrollerini gergeklestirmek icin tasarlanmis
bir fantomdur. Seven 29 2D array (PTW, Freiburg, Germany) iyon odasiyla
birlikte kullanilmasina ragmen tekli iyon odast Ol¢iimlerine de olanak

saglamaktadir (Sekil 13).

Sekil 13.PTW Octavius Fantom

Fiziksel yogunlugu 1,04 g/c cm?, rolatif elektron yogunlugu 1,00 olan
polistren malzemeden yapilan fantom Octavius olarak isimlendirilmektedir. Iki
degistirilebilir alt pargaya sahip olan sekizgen geometrisindeki kati gdovdeli

fantom 32x32 boyutlarina sahiptir. Seven 29 2D Array ile 6l¢iim yapabilmek i¢in
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tam orta noktasinda bir bosluga sahiptir. Nokta doz Sl¢iimiinii iyon odasi ile
yapabilmek i¢in bu bosluga uyacak sekilde tasarlanmis 10cmx31cmx2,2cm
ebatlarinda {i¢ tane su esdegeri kati1 fantom plakasina sahiptir. Plakalardan ikisi
kapali plaka seklinde olup bir tanesinin tstiinde 0,125 cc yar1 esnek dokuz adet
iyon odasi boslugu bulunmaktadir (Poppe, vd. 2006: 1005-15; Van, vd. 2007:
3825-37).

B. Calismada Kullanilan Yontemler

Bu calisma Ali Osman Sonmez Onkoloji Hastanesi’nde 2010-2020 yillar
arasinda nazofarenks kanser tedavisi goérmiis 12 hastaya retrospektif olarak
gerceklestirilmistir. Hastaliginin evresi Evre 11 ve Evre 11l olan ve uzak metastazi
olmayan hastalar randomize olarak secilmistir. Calismada, hastalarin hastanede
mevcut termoplastik maskeyle, supin pozisyonda 3 mm Kkesitlerle ¢ekilmis
Bilgisayarli Tomografi (BT) goriintiileri kullanilarak Helikal Tomoterapi ve
VMAT tedavi planlar1 yeniden yapilmgtir.
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Sekil 14. Helikal Tomoterapi Cihazindaki Tedavi Planlamasi

Elde edilen BT kesitleri kullanilarak radyasyon onkologu tarafindan RTOG
protokoliindeki Onerilere gore hedef ve riskli organlar konturlanmistir. Tedavi

planlart RTOG’ nin 6nermis oldugu doz fraksiyon semasi kullanilarak Helikal
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Tomoterapi ve VMAT planlar1 hedef hacimlere 33 fraksiyonda 70 Gy, 60 Gy ve
54 Gy doz uygulanacak sekilde yapilmistir.

Helikal Tomoterapi planlar1 hastalara ait BT goriintiileri kullanilarak
gercgeklestirilmistir. PTV70, PTV60 ve PTV54 olmak {izere 3 adet hedef hacim
tanimlanarak 33 fraksiyonda eszamanli entegre boost (Simultane Integrated
Boost- SIB) teknigi ile planlar olusturulmustur. Tedavi planlamalarinda 6 MV

foton enerjisi kullaniimistir.

Hedef hacimlerin ve kritik organlarin doz degisimlerinin kontrollerini daha
kolay yapabilmek i¢in 6nem sirasina gére numaralandirilmistir. Alan genisligi 2,5
cm, pitch faktord 0,287 ve modulasyon faktori 3 secilerek 6n hesaplatmaya
(batch beamlets) birakilmistir. Batch beamlets tamamlandiktan sonra 6nce hedef
hacimdeki doz degisimleri RTOG protokollerinin 6nerdigi gibi hedef hacimlerin
%95°1 dozun tamamini alacagi sekilde planlar yapilmistir. Kritik organ dozlari
QUANTEC’in doz limitleri goz dniinde bulundurularak ger¢eklestirilmistir. Sekil
14'te Helikal Tomoterapi Hi-Art CPU TPS'nde yapilmis tedavi plan
goriilmektedir. Sekil 15'de ise baska bir hastaya ait farkli kesitlerde ve agilarda

doz dagilimi goriintiilenmektedir.

R iy station =8 x3

Sekil 15. HT Tedavi Planlamasinda Hastanin Farkli Kesitlerden doz dagilimi1
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VMAT tedavi planlar1 Eclips TPS’de yapilmistir. HT’de oldugu gibi
VMAT’ta da PTV70, PTV60 ve PTV54 hedef hacimler tanimlanarak SIB
teknigiyle 33 fraksiyonda tedavi planlar1t hazirlanmistir. VMAT tedavi planlar1 30
ve 330 derece kolimator agilar1 verilerek iki full ark yapilmistir. Tedavi planlar
Grid Space (parmaklik genisligi) 0,25 cm secgilerek 6 MV foton enerjisi
kullanilarak yapilmistir. Dozun tamamini hacmin %95°1 alacak sekilde planlar
yapilmistir. Kritik organ degerleri QUANTEC’in 6nermis oldugu doz limitleri
g6z oniinde bulundurularak elde edilmistir. Sekil 16'da Eclips TPS'de planlanmis
VMAT tedavi plan: gosterilmektedir.

®eor wEk : e@nc

NC0300  User hosden  Group Pyt SAe Man

Sekil 16.VMAT TPS’de Hastanin Tedavi Planlamasi

Bu calismada kritik organlar i¢in Cizelge 6’da yer alan QANTEC’in

belirlemis oldugu kritik organ doz limitleri kullanilmistir.

Cizelge 6. QUANTEC Kritik Organ Doz Limitleri

Kritik Organ Doz Limiti
Beyin Sap1 Max 54 Gy
Medulla Spinalis Max 45 Gy
Parotis Mean 26 Gy
Larenks Mean 40 Gy
Optik Sinir Max 55 Gy
Optik Kiazma Max 55 Gy
Mandibula Max 70 Gy
Oral Kavite Mean 40 Gy
Lens Max 6 Gy
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C. istatistiksel Analiz

Hedefler igin normallik testi yapilarak parametrik veya nonparemetrik
durumlar1 degerlendirilmistir. Shapiro-Wilk testine gbre sig. degerlerine
bakilmistir. p<0,05 ise paremetrik veya p>0,05 ise nonparemetriktir. Buldugumuz
p>0,05 oldugu i¢in normal dagilima uygun degildir yani nonparametriktir. Bu
yuzden hedef hacimlere ve kritik organlara MANN-Whitney U testi yapilmistir.
Bu testte gruplarin ortanca (medyan) degerleri karsilastirilmistir. Sadece optik
kiazma i¢in normallik testi p<0,05 degeri elde dildigi i¢in Bagimsiz Orneklem T-

Testi yapilmistir. Bu testte ise ortalama (mean) degerleri karsilastirilmistir.
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VIl. TEDAVIi PLANLARININ KALIiTE KONTROLU

A. Hastaya Ozel Kalite Kontrol

IMRT kompleks doz hesaplamalarini igermektedir. Doz hesaplamalar:
yapilirken insan hatalarint en aza indirgemek icin bilgisayar sistemleri
kullanilmaktadir. Coklu tedavi alanlar1 ve alt segmentlerin hesaplanmasi uzun
siirdiigli icin kuvvetli algoritmalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Bilgisayar sistemleri
ile de elektronik hatalar olmaktadir. Bu hatalar1 en aza indirgemek i¢in IMRT ve
VMAT tedavi planlarini dogrulamak ve bu iki teknigi dogru kullanabilmek i¢in
her hastaya 6zgii 6zel kalite kontrol (QA) yapilmaktadir (Cakir ve Bilge, 2013:
81-90).

Hastaya uygulanacak tedavi planinin dogru ve verimli verilebilmesi igin
tedavi cihazi ve tedavi planlama sisteminin uyumlu olmasi gerekmektedir.
Hastaya 06zel QA sonucglarinin dogru degerlendirilebilmesi igin lineer
hizlandiricinin da QA testlerinin periyodik olarak yapilmasi gerekmektedir.
Klinikte kullanilan lineer hizlandiriciya gore yapilmasi gereken testler farklilik
gosterebilmektedir. Fakat mekanik testler, out- put gibi dozimetrik testler, MLC
gecirgenligi, MLC hizi, MLC pozisyon dogrulugu yapilmas: gereken ortak testler
arasinda yer almaktadir (Cakir ve Bilge, 2013: 81-90).

IMRT vyapabilen Elekta (Elekta Oncology Systems, Norcross, GA), Siemens
(Siemens Medical Systems Inc., Concord, PA) ve Varian (Varian Medical
Systems, Palo Alto, CA) cihazlarinin gantri, kolimatér ve MLC tasarimlari
birbirinden farkli oldugu i¢in yapilan testlerdeki kabul degerleride birbirlerinden
farklilik gosterebilmektedir (Cakir ve Bilge, 2013: 81-90).

IMRT c¢oklu alt segmentlere sahip oldugu icin bu alanlar1 ayr1 ayri
hesaplamak yerine secilmis planlarda dozimetrik kontrol yapilmaktadir. IMRT ve
VMAT tedavi planlarinin kalite kontrollinu yapabilen bir¢cok dozimetrik ekipman
bulunmaktadir. Ama giinlimiizde IMRT alanlarinin kompleks yapisini algilamada

halen ideal yapiya sahip bir dozimetrik ekipman bulunmamaktadir. Ideal
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dozimetrik sistemin, yuksek hassasiyet, radyasyona dayaniklilik, enerji ve doz
hizindan bagimsizlik, doku esdegerliligi yliksek uzaysal ayirma giicline, kolay
kullanabilir olmasina, farkli fantomlarla uyumlu olmasina, dinamik ve hizli cevap

verme gibi dzelliklere sahip olmasi gerekmektedir (Cakir ve Bilge, 2013: 81-90).

Tedavi planlama sisteminde tedavi plani QA planm1 olarak hesaplatilip
kaydedilir ve tedavi cihazina aktarilir. Hasta QA yapabilen bir, iki ve {i¢ boyutlu
dlciimler yapabilen dozimetrik cihazlar bulunmaktadir. Iyon odalar1 ve TLD bir
boyutlu, epid, gaftkromik ebt film ve 2D array iki boyutlu, delta 4 ve ArcCHECK
ise 3 boyutlu 6lcum sistemleridir. Hasta da bu 6l¢timleri yapabilmek icin RW3 ve
Oktavius fantomlar1 kullanilmaktadir (Okutan, 2019). Bu g¢alismada Oktavius

fantomu kullanilmistir.

Fantom kullanilarak  dozimetrik  Gl¢limler  yapilmaktadir. Fantom
hazirlandiktan sonra i1sinlama yapilarak fantomun aldigi doz o6lclilmektedir.
Fantomda 6l¢iilen doz ile planlamada hesaplanan doz ayni1 ise hastaya verilen doz
tedavi planlama sisteminde hesaplanan doz ile ayn1 demektir (Korkmaz, 2015).

Sekil 17'de Hasta QA semas1 goriilmektedir.

[ TPS QA PLANI J
| FANTOM
HAZIRLANIR
TPS ELDE EDILEN
GORUNTD \

e

FANTOM \L

Sekil 17. Hasta QA Semasi
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Dozimetrik kontrollerde; izodoz dagilimi, fulence map ile profil, merkez
ekesen iginde ve disinda absorbe doz 6l¢cimi ve DTA (Distance to Agreement-
Mesafe Uyumu) ile gama analizi ile karsilastirma yapilmaktadir. Calismamizda
gama histogram analizi ile dozimetrik karsilastirmalar yapilmistir (Cakir ve

Bilge, 2013: 81-90).

B. Gama Histogram Analizi

IIk olarak Low ve ark. tarafindan kullanilmistir. Tedavi planlama sisteminde
tedavi planlarinin hesaplanan ve Olgiilen doz degerleri gama histaogram
analizinde iki boyutlu olarak karsilagtirilmaktadir. Doz farki (DD: Dose
difference) ve mesafe uyumu (DTA) parametrelerine gore karsilastirma
yapilmaktadir. Gama Histogram Analizi tedavi planlama sisteminde hesaplanan
dozun referans alinip cihazda 6l¢iilen doz ile karsilastirma prensibine dayanan bir
yontemdir (Cakir ve Bilge, 2013: 81-90; Low, 2010: 1-10; Van and Niemierko,
2010: 75-82).

Doz(DD)
Hesaplanan Doz

Olgiilen Doz - \
- L
3 % AD ‘L». r(ro:rh)min: ¥

Add

Mesafe(DTA)

Sekil 18.Gama Histogram Analizi

Sekil 18'de Gama Histogram Analizi gosterilmektedir. Elips denkleminden
yola ¢ikilarak sogurulan doz dagilimindaki her bir nokta igin Denklem 4

kullanilarak hesaplama yapilir.

T'(ro, )= [r*(r, 1 )/Ad® ] +[&°(r, r )/AD? 1} (Denklem 4)
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Burada rs 6lcilen doz ve ry hesaplanan doz vokselinin yeridir. r,’daki doz
D(rp), rs’deki doz ise D(rs) “dir. rs ve ry degerlerine gore birgok I" (rs, rn) degeri

hesaplanir ve bu hesaplanan degerlerden en kii¢iigii y degerini vermektedir.
Y(rs, n)=min {I'(rs,rn)} {rs} (Denklem 5)

Denklem 5’e gore y degeri bulunmaktadir. Eger hesaplanan y degeri
elipsoidin i¢inde kalirsa yani y(rh) < 1 ise deger analizi gecer, fakat elipsoidin
disina c¢ikarsa yani y(rh) > 1 ise deger analizden kalir. Hesaplanan gama
degerlerine gore bir gama haritasi olusturulmaktadir. Bu haritadaki kalan ve
gecen vy degerleri isaretlenmektedir. Olusan bu haritaya gore hastaya 6zel QA’in
uygun olup olmadigina karar verilmektedir (Cakir ve Bilge, 2013: 81-90; Low,
2010: 1-10; Van and Niemierko, 2010: 75-82; Korkmaz, 2015).

Cogu klinik 3 mm DTA ve %3 DD farkina gére analiz yapmaktadir. Fakat
her klintk 3 mm DTA ve %5 DD degerlerini referans alarak analiz
yapabilmektedir (CAKIR ve Bilge, 2013: 81-90). Bu g¢alisma da 3 mm DTA ve
%3 DD farkina gdre gama analizleri yapilmistir. Ornek gama analiz raporu Sekil

19'da gorulmektedir.

2D - 1]
3.0 mm Distance- To- Agreement
3.0 % Dose difference with ref. to local dose
Suppress dose below 10.0 % of max. dose of calculated volume
Option "Use 2nd and 3rd pass” selected

Statistics

Number of Dose Points 729
Evaluated Dose Points 588 [ 80.7 %)
Passed S80 ( 98.6 %)
Failed 8 (1.4 %)
Result 98.6 % @ (Green)
Gamma 20

Arithmetic Mean 0.323
Min { LR = -40.0 mm; TG = 0.0 mm) 0.001
Max (LR = 120.0 mm ; TG = 50.0 mm ) 2.199
Median 0.246

Absolute Difference
Arithmetic Mean 0.011 Gy

Min (LR = -40.0 mm; TG = 0.0 mm) 0.000 Gy
Max (LR 60.0 mm; TG = -70.0 mm} 0.051 Gy
Median 0.009 Gy
Settings

Passing criteria Gamma < 1.0
Green 55.0 % to 100.0 %
Yelow 75.0 % o 95.0 %
Red 0.0% to 75.0 %

L

1 hereby confirm that | have checked all data mentioned above and that the radiclogic treatmeant according to this dara shall / shall
not proceed.

Sekil 19.OKTAVIUS fantom kullanilarak ger¢eklestirilen Gama Analiz Raporu
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C. Doz Volum Histogram (DVH)

Bir hastanin tedavi planin1 hazirlanirken regete edilen dozu hacme
verebilmek i¢in farkli tedavi teknikleri kullanarak birden fazla tedavi plam
hazirlanabilmektedir. Hastaya uygun tedavi planina Doz Volum Histogramina
(DVH), Homojenite indeksi (HI) ve Konformite Indeksi (CI) parametrelerine

bakilarak karar verilmektedir.

DVH’lerde kritik olan biitiin noktalarin dozlarini1 karsilastirmak oldukga
kolaydir. Hem hedefler hem de kritik organlar icin DVH’lerde ii¢ boyutlu bir egri
olarak grafiklendirir. DVH’ler “Kimulatif” ve “Diferansiyel olmak uzere iki
cesittir. Kiimiilatif DHV’ler, doz alan voliimii, diferansiyel DVH’ler ise bir
volimdeki doz farkliligin1 diisiikten yiiksege dogru gostermektedir. Kiimiilatif
DVH’ler kullanim1 daha kolay oldugu i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir (Sekil
20) (Canturk, vd. 2017: 135- 140).

=] ]
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Sekil 20. Doz Volum Histogrami
D. Homojenite Indeksi (HI)

Homojenite Indeksi, PTV hacmindeki dozun esit oranlarla dagildigini yani
doz dagiliminin homojenligini gosteren bir degerdir. (Korkmaz, 2015) (Canturk,
vd. 2017: 135-140).

RTOG ve ICRU 83 protokollerine gore tedavi kalitesini 6lgmek igin
kullanilan bir parametredir. ICRU 83’e gore HI degeri asagida verilen Denklem 6

yardimiyla hesaplanmaktadir.

HI = 22=Puos (Denklem 6)

Dyys0
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Burada Do, degeri hedef hacimin %2’sinin aldig1 dozu; Dygg hedef hacmin
%98’inin aldig1 dozu ve Dyso ise hedef hacmin %50’sinin aldig1 yani ortalama
doz degerini ifade etmektedir. HI degeri 0’a ne kadar yakinsa dozun o kadar
homojen dagildigi ve 0’dan ne kadar uzaksa dozun homojen dagiliminin o kadar
bozuldugu anlasilmaktadir. HI degeri 0’dan uzaksa yapilan tedavi planmi tercih
edilmemekte ve planin uygun HI degeri yakalanincaya kadar tekrar edilmesi

gerekmektedir (Canturk, vd. 2017: 135-140) (ICRU83,2010).

E. Konformite indeksi (CI)

ICRU 62 ye gore, tedavi kalitesi belirlenirken kullanilan bir diger parametre
de CI degeridir. CI, recete edilen dozun PTV’yi ne kadar sardigini yani tedavi

dozunu alip almadiginin belirlenmesi amaciyla kullanilan bir parametredir.

Uluslararas1 protokoller ve yayinlar tarafindan belirlenmis birden fazla CI
ifadeleri bulunmaktadir. Sekil 21 farkli konformite indeksi tanimlamalarinin

karsilagtirilmasini gostermektedir.

1) (28,32) 32) (33)

Treatment plan Parameters VR TV s TV r TVr1 X TV
TV TV Ve TV X Vg
RTOG SALT-Lomax Lomax Van't Riet

TV =5 em’*

Vi = 10 em® § 2 1 0.50 0.50
TVri= 5 em™ 1

v =5 am?®

Ve = 3 em” 0.60 0.60 1 0.60

TWVer=— 3 cm”

I'v =5 em™

Vi =S em? 1 0.80 0.80 0.64

TVr = 4 cm”

TV =5 em”™

Vg = 5 cm? 1 O.SO 0.50 0.25

TVeri= 2.5 cm?

TV =5 em”™

Vi = S em? 1 () o o

TV =0 cm’

TV =5 em™

V=5 em™ 1 1 1 .l

I'Vg = 5 em”®

Sekil 21. Farkli konformite indeksi tanimlamalarinin karsilastirmasi
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Bu c¢alismada konformite indeksi CI icin, Van’t Riet ve arkadaslari
tarafindan tanimlanan Denklem 7 ile verilen asagidaki formiil kullanilmistir

(Van't Riet, vd. 1997:731-36).

cl =R, VR (Denklem 7)
TV VR

Burada
TVR| = Referans doza esit veya daha yiiksek bir doz alan hedef hacmi

TV = Hedef hacmi

Vw1 = Referans doza esit veya daha yiiksek bir doz alan toplam hacmi ifade

etmektedir.

Kullandigimiz formiiliin ilk kismi referans edilen dozu alan hedef hacmi
belirtmektedir. Ikinci kisim ise; saglikli dokularin referans doza esit veya daha
yiiksek doz alan toplam hacmi ifade etmektedir. CI degerinin 0-1 arasinda olmasi
beklenmektedir. CI degeri 1’e esit olmasi hedef hacmin referans edilen dozun
tamamini aldigi anlamina gelmektedir. Bu durum ayni zamanda saglikli dokularin
herhangi bir doza maruz kalmadigin1 da gostermektedir. CI degerinin 0 olmasi ise
hi¢ uyum olmadigi yani hedef hacmin 1sinlanmadigi ya da hedef hacimden ¢ok
daha biiyiik bir hacmin 1sinlandig1r anlamina gelmektedir (Van't Riet, vd. 1997:
731-36; Feuvret, vd. 2006: 333-42).
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VIiIl. BULGULAR

Bu c¢aligmada Ali Osman Sonmez Onkoloji Hastanesinde nazofarenk kanser
tanis1 alarak radyosyon tedavi gérmiis 12 hastanin BT goriintiileri retrospektif
olarak degerlendirilmistir. BT goriintiileri iizerinden s0z konusu hastalarin tedavi
planlar1 hem Helikal Tomoterapi ve hem de VMAT teknigi kullanilarak
yapilmistir. Yapilan planlarda PTV (hedef hacim) i¢in; HI ve CI degerleri
TPS’den elde edilen verilerle ICRU’nun 6nermis oldugu formiiller kullanilarak
hesaplanmistir. TPS’de DVH’ler c¢izdirilerek kritik organlarin almis oldugu
dozlar RTOG standartlarina gore elde edilmistir.

Tedavi planlari, her iki teknikte de hedeflerin %95 hacminin (V%95) dozun
tamaminin almas1 amaglanarak yapilmistir. V%95 degerlerinin istatistiksel analizi
yapildiginda VMAT tedavi tekniginde 6999+4,012, iken Helikal Tomoterapi
tedavi tekniginde ise 6998+78,65 degerleri bulunmustur. iki tedavi teknigi

kiyaslandiginda V%95 degerleri arasinda anlamli bir fark bulunmamistir.

(p=0,121).

A. Hedef Hacim icin Elde Edilen Veriler

Hedefe verilen dozun homejenitesi iki teknik arasinda kiyaslandiginda (HI)
Helikal Tomoterapide 0,055104+0,02136, VMAT tedavi tekniginde ise
0,6030+0,01659 bulunmustur. (p=0,603) Iki teknik arasinda homojenite
indeksleri arasinda anlamli bir fark olmadigi istatistiksel olarak analiz edilmistir.

Her iki tedavi tekniginde elde edilen HI degerleri Cizelge 7'de gosterilmistir.
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Cizelge 7. Helikal Tomoterapi ve VMAT Homojenite Indeksi Degerleri

HOMOJENITE INDEKSI

Hasta No Helikal Tomoterapi VMAT
1 0,03724 0,06645
2 0,04860 0,04766
3 0,01871 0,03755
4 0,04892 0,05694
5 0,07346 0,04097
6 0,05519 0,05141
7 0,05588 0,06770
8 0,06509 0,04776
9 0,09822 0,06751
10 0,07901 0,06559
11 0,05732 0,09511
12 0,03435 0,07884
Orttss 0,05510+0,02136 0,6030+0,01659
p 0,603

Cizelge 8'de HT ve VMAT tedavi tekniklerinde elde edilen CI degerleri
gosterilmistir. Hedef hacimdeki CI degerleri VMAT ve Helikal Tomoterapi de
sirasiyla 0,7922+0,14825 ve 0,6441+0,15916 degerleri elde edilmis olup
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur. (p=0,018). Buradan VMAT
tedavi tekniginde recete edilen dozun hedef hacmi daha iyi sardig:

anlasilmaktadir.
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Cizelge 8. Helikal Tomoterapi ve VMAT Konformite Indeksi Degerleri

KONFORMITE INDEKSI

Hasta No Helikal Tomoterapi VMAT
1 0,70412 0,81252
2 0,90205 0,94558
3 0,63006 0,83559
4 0,76281 0,90271
5) 0,59433 0,81677
6 0,46058 0,39393
7 0,34178 0,84473
8 0,58965 0,90011
9 0,51786 0,76876
10 0,63136 0,84606
11 0,77715 0,62990
12 0,81703 0,80941
Orttss 0,6441+0,15916 0,7922+0,14825
p 0,018

B. Kritik Organlar icin Elde Edilen Veriler

Hedef hacme regete edilen doz verilirken kritik organlarin doz degerleri
DVH’ler yardimiyla kontrol altinda tutuldu. Kritik organ doz degerlerinde
QUANTEC ve RTOG doz limitleri gz 6niinde bulundurulmustur. Beyin sapi,
medulla spinalis, mandibula, optik kiazma, optik sinirler ve lenslerde maksimum
doz limitleri, parotis, larenks ve oral kavite ortalama doz limitleri dikkate

alinmistir.
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Cizelge 9. Beyin Sap1 Helikal Tomoterapi ve VMAT Kritik Organ Dozlari

BEYIN SAPI DOZU (cGy)

Hasta No Helikal Tomoterapi VMAT
1 5088 5429

2 4958 4915

3 4264 4931

4 4731 4288

5) 5280 5697

6 4580 4879

7 4342 4920

8 4117 5125

9 4570 4813
10 4828 4466
11 4536 5277
12 4154 4976
Orttss 4621+371 4976+383
p 0,043

Beyin sapt i¢in elde edilen degerleri analiz edildiginde Helikal
Tomoterapide 4621+371 cGy ve VMAT’ta 4976+383 cGy degerleri elde
edilmistir. Yapilan analizde p degeri 0,043 bulunmustur. p degeri 0,05 ten biiyiik
oldugu i¢in her iki teknik arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu
tespit edilmistir. Helikal Tomoterapi tedavi teknigi, beyin sapt maksimum doz
degerini daha iyi diisiirmektedir. Beyin sapt i¢cin HT ve VMAT tedavi

tekniklerinde elde edilen maksimum doz degerleri Cizelge 9'da gosterilmistir.
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Cizelge 10. Medula Spinalis (MS) Helikal Tomoterapi ve VMAT Kritik Organ
Dozlar1

MEDULA SPINALIS (MS)(cGy)

Hasta No Helikal Tomoterapi VMAT
1 3589 4512

2 3883 4087

3 3671 4090

4 3297 3645

5) 3413 4160

6 3961 4493

7 3329 4332

8 3008 4417

9 2999 3500
10 3546 3949
11 4525 4478
12 3216 3934
Orttss 35361435 41334334
p 0,04

MS icin HT ve VMAT tedavi tekniklerinde elde edilen maksimum doz
degerleri Cizelge 10'da gosterilmistir. MS degerlerinin istatistiksel analizine gore
Helikal Tomoterapi icin 3536+435 cGy, VMAT icin 4133+334 cGy ve p=0,04
degerleri bulunmustur. p degeri 0,05’ten kii¢lik oldugu i¢in iki teknik arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu anlasilmistir. Helikal Tomoterapi
tedavi tekniginin VMAT tedavi teknigine gore MS maksimum dozlar1 diistirmede

daha iyi oldugu anlasilmistir.
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Cizelge 11. Parotislerin Helikal Tomoterapi ve VMAT Kritik Organ Dozlar1

PAROTIS (cGy)

Sag Parotis Sol Parotis

Helikal VMAT Helikal VMAT
HastaNo  1omoterapi Tomoterapi
1 2658 2608 2767 2657
2 1987 2028 1804 1948
3 2084 2172 2002 2013
4 2071 2107 1721 1622
5 2242 1971 2106 2090
6 2509 2708 2264 2594
7 2782 2591 2586 2609
8 1808 2046 2678 2567
9 2482 2504 2447 2317
10 2026 2006 2047 2080
11 4937 3312 2417 2547
12 2270 2457 2373 1945
Orttss 24881825 25761399 22681336 22494343
p 0,954 0,862

Sag ve sol parotis i¢in HT ve VMAT tedavi tekniklerinde elde edilen
ortalama doz degerleri Cizelge 11'de gosterilmistir. Sag parotis i¢in Helikal
Tomoterapi de 24884825 cGy degeri, VMAT’ta 2576+399 cGy degeri
bulunmustur. p degeri ise 0,954 bulunmustur. Sol parotis degerleri ise Helikal
Tomoterapi de 2268+336 cGy, VMAT ta 2249+343 cGy ve p=0,862 degerleri
bulunmustur. Her iki teknik karsilastirildiginda elde edilen p degerleri 0,05’ten

bliyiik oldugu i¢in istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 goriilmiistiir.
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Cizelge 12. Optik Kiazma Helikal Tomoterapi VMAT Kritik Organ Dozlar1

OPTIK KIAZMA (cGy)

Hasta No Helikal Tomoterapi VMAT
1 804 711

2 4966 3948

3 5189 2525

4 1190 706

5 5202 5535

6 3877 2091

7 5287 5772

8 2963 567

9 5038 4778
10 5102 4148
11 3819 5048
12 510 604
Orttss 3509+1811 3087+2096
p 0,301

VMAT ve Helikal Tomoterapi tedavi tekniklerinde optik kiazmanin almis
oldugu doz degerleri karsilastirildiginda VMAT i¢in 3087+2096 cGy, Helikal
Tomoterapi icin ise 3510+1811 cGy degerleri elde edilmistir. p degeri ise 0,301
bulunmustur ve 0,05’ten biiyiik oldugu i¢in VMAT ve Helikal Tomoterapi tedavi
teknikleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur. Ancak optik
kiazmanin ortanca degerleri kiyaslandiginda VMAT tedavi tekniginin, HT tedavi
teknigine gore optik kiazmanin maksimumun dozunu diisiigrmede daha etkili
oldugu goriilmektedir. Optik kiazma icin HT ve VMAT tedavi tekniklerinde elde

edilen maksimum doz degerleri Cizelge 12'de gosterilmistir.
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Cizelge 13. Optik Sinirler Helikal Tomoterapi ve VMAT Kritik Organ Dozlari

OPTIK SINIRLER (cGy)

Sag Optik Sinir Sol Optik Sinir
Hasta Helikal ' VMAT Helikal ' VMAT
No Tomoterapi Tomoterapi
1 1911 951 1242 763
2 4930 5401 3327 4305
3 3048 1491 3278 868
4 835 531 1212 570
5 5106 2776 3246 1840
6 2327 697 1056 552
7 2407 1173 1278 790
8 1703 477 2349 538
9 3792 3778 3107 1560
10 4892 4772 3179 2660
11 3951 5276 3695 4112
12 726 617 1121 671
Orttss  2825+1438 216611761 2280+1026 1338+1084
p 0,204 0,018

Optik sinirlerin istatistiksel analizi yapildiginda sag optik sinir i¢cin Helikal
Tomoterapide 2825+1438 cGy ve VMAT’ta 2166+1761 cGy degerleri
bulunmustur. (p=0,204) Sag optik sinir p degeri 0,05'ten biiyiik oldugu i¢in iki
teknik arasinda anlamli bir fark yoktur. Ancak ortalama doz degerlerine
bakildiginda VMAT tedavi tekniginin HT tedavi teknigine gore sag optik sinirin
maksimum doz degerini diisiirmede daha iistiin oldugu goriilmektedir. Sol optik
sinir icin ise Helikal Tomoterapide 2280+1026 cGy, VMATta 1338+1084 cGy
degerleri bulunmustur. (p=0,018). p degerleri sol optik sinirde 0,05’ten kugik
oldugu i¢in tedavi teknikleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu
anlasilmistir. VMAT tedavi tekniginin HT tedavi teknigine gore optik sinirleri
daha iyi korudugu gézlenmistir. Cizelge 13'te sag ve sol optik sinirler i¢in HT ve

VMAT tedavi tekniklerinde elde edilen maksimum doz degerleri gosterilmistir.
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Cizelge 14. Larenks Helikal Tomoterapi VMAT Kritik Organ Dozlari

LARENKS (cGy)

Hasta No Helikal Tomoterapi VMAT
1 3241 4593

2 3091 4053

3 3081 4038

4 2629 2560

5) 2925 3810

6 3133 3981

7 3990 3960

8 3615 3999

9 2482 3749
10 3041 4167
11 3861 4080
12 2982 2300
Orttss 31734452 37741663
p 0,013

Larenks doz degerleri i¢in Helikal Tomoterapi tedavi tekniginde 3173+452
cGy ve VMAT tedavi tekniginde 3774+663 cGy doz degerleri bulunmustur. p
degeri 0,013 olarak hesaplanmistir. Elde ettigimiz p degeri 0,05’ten kii¢iik oldugu
i¢in teknikler arasinda anlamli bir fark bulunmustur. Helikal Tomoterapi tedavi
tekniginde VMAT tedavi teknigine gore larenks daha diisiik ortalama doza
sahiptir. Cizelge 14'te Larenks i¢in HT ve VMAT tedavi tekniklerinde elde edilen

ortalama doz degerleri gosterilmistir.
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Cizelge 15. Mandibula Helikal Tomoterapi VMAT Kritik Organ Dozlar1

MANDIBULA (cGy)

Hasta No Helikal Tomoterapi VMAT
1 7103 6976

2 6913 6843

3 6219 6132

4 6886 6668

5) 6314 6758

6 6818 6400

7 7190 7334

8 5825 5813

9 6463 6808
10 6080 6236
11 7341 7538
12 7277 7415
Orttss 67021507 67431533
p 0,954

Cizelge 15'de mandibula icin HT ve VMAT tedavi tekniklerinde elde edilen
maksimum doz degerleri gérilmektedir. Mandibula maksimum doz degerleri igin
Helikal Tomoterapi de 6702+507 cGy, VMAT’ta 6743+533 cGy bulunmus ve p
degeri 0,954 olarak hesaplanmistir. Elde edilen p degeri 0,05’ten biiyiikk oldugu
i¢in iki teknigin mandibula doz degerleri acisindan birbirlerine kars1 {istiinliikleri

yoktur.

58



Cizelge 16. Oral Kavite Helikal Tomoterapi VMAT Kritik Organ Dozlari

ORAL KAVITE (cGy)

Hasta No Helikal Tomoterapi VMAT
1 3890 4256

2 3326 3178

3 2750 4131

4 3101 2613

5) 2859 3188

6 4135 4398

7 3782 3864

8 2872 3059

9 3287 3890
10 3275 2915
11 5219 4813
12 2963 3508
Orttss 345541708 3651+677
p 0,402

Cizelge 16'da oral kavite icin HT ve VMAT tedavi tekniklerinde elde edilen
ortalama doz degerleri gosterilmistir. Oral kavite icin Helikal Tomoterapi ve
VMAT tedavi tekniklerinde elde edilen doz degerleri, sirasiyla 3455+£708 cGy ve
36511677 cGy’dir. p degeri ise 0,402 olarak hesaplanmistir. Hesaplana p degeri
0,05’ten biiylik oldugu i¢in teknikler arasi istatistiksel olarak anlamli bir fark
yoktur. Iki tedavi teknigi de oral kavite ortalama dozlari acisindan benzer

sonuclar vermektedirler.
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Cizelge 17. Lens Helikal Tomoterapi ve VMAT Kritik Organ Dozlari

LENS

Sag Lens Sol Lens
Hasta Helikal _ VMAT Helikal _ VMAT
No Tomoterapi Tomoterapi
1 306 541 257 420
2 308 731 310 413
3 170 261 201 314
4 300 499 266 433
5 217 345 212 312
6 308 487 223 336
7 223 338 230 412
8 124 162 138 165
9 246 430 288 430
10 287 312 252 326
11 458 480 317 412
12 219 380 241 385
Orttss 264485 414+149 245+50 363178
p 0,04 0,001

Helikal Tomoterapi ve VMAT tedavi tekniklerinde yapilan planlarda lensler
i¢in maksimum doz degerleri elde edilmigstir. Elde edilen doz degerlerinin analizi
yapildiginda sag lens i¢in Helikal Tomoterapi de 264485 cGy VMAT 'ta 414+149
cGy ve p degeri 0,04 degerleri hesaplanmistir. Sol lens i¢in ise Helikal
Tomoterapi de 245+50 cGy VMAT ta 363178 cGy ve p degeri 0,001 olarak elde
edilmistir. Her iki lens i¢in elde edilen p degerleri 0,05°ten kiicliik oldugu i¢in
istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu tespit edilmistir. Helikal Tomoterapi
tedavi tekniginde lensler daha iyi korundugu sonucuna ulasilmistir. Cizelge 17'de
sag ve sol lensler icin HT ve VMAT tedavi tekniklerinde elde edilen doz

degerleri gosterilmistir.
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Cizelge 18. Diisiik Doz Alan Hacimler Helikal Tomoterapi VMAT

DUSUK DOZ ALAN HACIMLER (cc)

%\V2 %V5
Hasta Helikal _ VMAT Helikal _ VMAT
No Tomoterapi Tomoterapi
1 41,88 44,00 34,09 30,90
2 32,41 33,26 27,35 23,90
3 42,55 47,40 35,13 33,28
4 22,35 22,77 18,57 16,27
5 45,40 47,50 38,34 34,80
6 26,20 30,22 21,16 20,12
7 43,54 45,24 37,2 32,76
8 26,50 26,75 23,03 19,64
9 31,50 33,15 26,65 23,74
10 23,35 24,96 19,35 17,92
11 28,21 39,79 23,25 24,26
12 44,73 47,90 37,2 33,70
Orttss  34,0548,94 36,91+9,48 28,44+7,52 27,19+6,78
p 0,299 0,326

Diistik doz alan hacimler her iki tedavi tekniginde de karsilagtirilmistir.
Helikal Tomoterapi tedavi tekniginde 34,05£8,94 cc ve VMAT tedavi tekniginde
36,91+9,48 cc hacmin 200 cGy doz aldig1 goriilmiistiir. (p=0,299) 500 cGy doz
alan hacme bakildiginda Helikal Tomoterapi de 28,44+7,52 cc ve VMAT’ta
27,1946,78 cc hacmin doz aldig1 tespit edilmistir. (p=0,326) Her iki teknigin p
degerleri 0,05’ten biiyilkk oldugu ig¢in istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunamamistir. Her iki tedavi teknigi de ikincil kanser riski agisindan benzer
riskler barindirmaktadir. Diisiik doz alan hacimler i¢in HT ve VMAT tedavi

tekniklerinde elde edilen hacim degerleri Cizelge 18'de gosterilmistir.
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IX. TARTISMA

Nazofarenks bir basg boyun kanseri ¢esitidir. Hem bas boyun bélgesinin
hacimsel diizensizligi hem de nazoferenksin anatomik derin yerlesimi, beyin sapi,
medulla spinalis, parotis ve lensler gibi kritik organlarin ¢ok yakininda olmasi

tedaviyi oldukca gii¢clestirmektedir.

Nazofarenks kanseri radyasyon duyarliligi ¢ok fazla olan bir kanser tiirii
oldugu i¢in radyasyon tedavisi ana tedavi yontemi olmaktadir (Tribius and

Bergelt, 2011: 511-19).

Teknolojinin gelismesiyle birlikte 3BKRT tedavi tekniginden IMRT tedavi
teknigine ge¢menin bir¢ok avantaji bulunmaktadir. IMRT tedavi teknigi
sayesinde hedef hacim iizerinde dozun hizli diismesi, diger tedavi tekniklerine
gore dozun homojen dagilmasi hedef hacimde tiim6r kontroliiniin iyi yapilmasini
saglamaktadir. IMRT ve VMAT tedavi teknikleri i{i¢ boyutlu olarak doz
dagilimlar1 daha kolay olusturulmaktadir. Bu sayede kritik organ dozlarini
disiirdiigii i¢in, akut ve ge¢ yan etkilerin 6nemli oranda azaldig1 goriilmektedir

(Van Gestel, vd. 2013: 37; Syam Kumar, vd. 2012: 168-175).

IMRT tedavi tekniginde tedavi siiresinin uzunlugu ve yiiksek MU degerleri
dezavantajlaridir. Tedavi siiresinin uzun olmasi nedeniyle tedavi sirasinda
meydana gelen hasta hareketleri tedavi kalitesini etkilemektedir. VMAT tedavi
tekniginde tedavi siiresinin kisa olmasi tedavi sirasinda hasta hareketlerinin daha
az olmasini saglamaktadir. Ayni zamanda kritik organlar1 diger IMRT teknikleri
kadar iyi koruyabilmektedir. (Verbakel, vd. 2009: 252-259). Calismamizda
buldugumuz verilerle bu durum desteklenmektedir. Yapilan bazi ¢alismalarda da
konformite indeksi degerlerine bakildiginda VMAT tedavi tekniginin diger
tekniklere gore istiinliigli bulunmaktadir. Yaptigimiz ¢alismada da bu duruma

benzer sonuglar bulunmustur.

Helikal Tomoterapi cihazindaki MLC’lerin 20 ms gibi bir siirede kapanmasi

¢cok kompleks tedavileri yapabilmesini saglamaktadir. Helikal tomoterapi
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cihazindaki MLC’lerin saglikli dokularin birden fazla i1sinlanmasini engellemesi
onemli Ozellikleri arasinda yer almaktadir. Bu durum kritik organlarin ¢ok iyi
korunmasini, ayni zamanda daha sonraki yillarda ikincil kanser riskinin en aza
indirgemesini ve olas1 yan etki riskini azaltarak hasta yasam kalitesinin de

artmasini saglamaktadir (Mackie, 200: 427- 453).

Nazofarenks kanseri radyoterapisinde IMRT tedavi tekniginin farkl
cihazlardaki uygulamalarinin Kkarsilastirildigi bir¢ok ¢alisma bulunmaktadir.
Yapilan c¢alismalar incelendiginde sonuclar birbirleriyle uyumlu olsa bile
arastirmalarda kullanilan cihazlarin ve tedavi planlama sistemlerinin farkliligi,

hastalarin se¢imi farkli sonuglar ¢ikmasina neden olmaktadir.

Gestel ve arkadaslar1 2013 yilinda orafarenks kanserli 5 hastaya 69,12 Gy
ve 56 Gy doz verilerek bes farkli IMRT teknigini karsilastirmislardi. Bunlar
statitk IMRT, dinamik IMRT, RapidArc VMAT (Varian), SmartArc VMAT
(Elekta) ve Helikal Tomoterapi teknikleridir. ClI icin statik IMRT de 1,30£0,03,
dinamik IMRT’de 1,16£0,02, RapidArc VMAT’ta 1,10£0,02, SmartArc VMAT
1,21+0,03, HT de 1,33+0,03 degerleri elde edilmistir. p<0,001 oldugu i¢in bes
teknik arasinda CI degerleri agisindan istaistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmaktadir. Varian cihazinda yapilan VMAT tedavi tekniginin diger
tekniklerden {istiin oldugunu bulmuslardir. Yaptigimiz bu ¢alismada da her iki
teknikte CI degerlerini karsilastirdigimizda VMAT’in hedef hacmi daha iyi
sardigin1 tespit edilmistir. (p=0,010) Calismamiz Gestel ve arkadasalrinin yapmis
olduklari ¢aligmayla uyumlu sonug vermistir (Van Gestel, vd. 2013: 37).

Vernat ve arkadaslar1 orafarenks kanserli hastalarda VMAT ve HT
tekniklerini  dozimetrik olarak karsilastirmislardir. Hedef hacimlere 35
fraksiyonda 70 Gy, 63 Gy ve 56 Gy doz verilerek planlar olusturulmustur. Elde
ettikleri verileri Student t-testini kullanarak analiz etmislerdir. Bu teste anlamlilik
diizeyi p<0,001°dir. HI degerlerine baktigimizda VMAT i¢in 0,09+0,02, HT icin
0,09+0,05 ve p’yi 0,7627 olarak bulduklar goriilmektedir. p degeri 0,001’den
bliyiilk oldugu ig¢in istatistiksel olarak anlamli bir fark bulamamislardir.
Calismamizda buldugumuz HI degerlerinin benzer oldugu her iki teknikte de
recete edilen dozun hedef hacimde homojen dagildig1 goriilmektedir (Servagi
Vernat, vd. 2014: 280-285).
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Lu ve arkadaslar1 2012 yilinda 20 nazofarenks kanserli hastalarda
retrospektif olarak gergeklestirmislerdir. Calismada VMAT ’1n statik IMRT ve HT
karsisinda dozimetrik kalitesini ve etkinligi agiklamayr amag¢lamislardir. Hedef
hacme 70 Gy, 60 Gy ve 54 Gy dozlar1 33 fraksiyonda verilerek TPS’de tedavi
planlar1 olusturularak verileri elde etmislerdir. Elde edilen verilerin istatistiksel
analiz sonuglarima goére HI degeri VMAT ve Helikal Tomoterapi igin 1,06
bulunmus olup p degeri 0,09°dur. Bulunan p degeri 0,05’ten biiyiik oldugu i¢in
iki teknigin dozun homojen dagilmasiyla ilgili birbirlerine gore istiinliiklerinin
olmadigini bildirmislerdir (Lu, vd. 2012: 324-330). Bu baglamda, bu ¢alismada
elde edilen sonucun Lu ve arkadaglarinin calismasiyla da uyumlu oldugu

gorilmektedir.

Vernat ve arkadaslarinin c¢alismalarinda kritik organlarin aldiklar1 doz
degerlerinin analizinde anlamlilik diizeyi p<0,0001 olan ALARA testini
kullanmislardir. Medulla Spinalis (MS) doz degerleri VMAT ta 39,6+2,85 Gy ve
HT’de 32,39+5,53 Gy olarak bulmuslardir. p<0,0001 oldugu i¢in iki teknik
arasinda istatistiksel olarak anlamlilik vardir. HT tedavi teknigi, VMAT tedavi
teknigine gore (MS) korumada daha Ustundir. Beyin sap1 (BS) doz degerleri ise;
VMAT'ta 38,03+12,4 Gy hesaplanirken, HT'de 30,47+11,14 Gy hesaplanmistir.
p<0,0001 oldugu icin teknikler arasinda anlamli bir fark oldugunu bildirmislerdir.
HT tedavi tekniginin beyin sapinin maksimum dozunu diisiirmede daha iyi
oldugunu ve beyin sapini daha iyi korudugu sonucuna varmislardir. (Servagi
Vernat, vd. 2014: 280-285). Bu tez ¢alismasinda MS ve BS degerleri i¢in bulunan

sonuclar Vernat ve arkadaslarinin ¢aligmasi ile uyum icerisindedir.

Yine ayni ¢alismada mandibula ve oral kavitenin doz degerlerini analizin
etmislerdir. Mandibula i¢in yapilan analiz sonucuna gore; HT’de 66,89+4,50 Gy,
VMATta 66,13+5,74 ve p=0,1136 degerleri, oral kavite i¢i, HT de 43,95+12,06
Gy, VMAT ta ise 44,77+12,48 Gy ve p=0,3643 degerlerini elde etmislerdir. Elde
edilen p degerleri 0,0001’den biiyiik oldugu igin iki teknigin birbirine gore
istiinliiklerinin olmadiginmi bildirmislerdir (Servagi Vernat, vd. 2014: 280-285).
Bu c¢alismada nulunan sonuglar Vernat ve arkadaslarinin séz konusu

calismlarindaki sonuglar ile uyum igerisindedir.
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Lu ve arkadaslar1 ¢aligmalarindaki kritik organ dozlarini degerlendirirken
p<0,01 anlamlilik diizeyini kullanmislardir. Optik sinirlerin HT doz degerini
27£10,8 Gy, VMAT doz degeri 19,5+12,3 Gy olarak bulmuslardir. p degeri
0,01°den kii¢iik oldugu i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark oldugunu ve
VMAT tedavi tekniginin optik sinirlerin maksimum doz diisiimiinii daha iyi

yaptigini bildirmislerdir (Lu, vd. 2012: 324-330).

Lee ve arkadaslar1 2013 yilinda 10 nazofarenks kanserli hastada dinamik
IMRT, VMAT ve HT tekniklerini dozimetrik olarak karsilagtirmislardir. Tedavi
planlarinda 70 Gy, 66 Gy ve 60 Gy doz uygulamiglardir. Elde ettikleri verilere
Wilcoxon Signed Ranks testini uygulamislaridir. Anlamlilik diizeyini p<0,05
olarak bulmuslardir. Lensler igin doz degerlerini Helikal tomoterapi tedavi
tekniginde 440,8 Gy ve Voluimetrik Ark Tedavi tekniginde ise 5,9+1,3 Gy olarak
elde etmislerdir. Hesapladiklar1 p degeri, 0,05°ten kii¢iik oldugu igin istatistiksel
olarak iki teknik arasinda anlamli bir fark bulmuslardir. Helikal Tomoterapi
tedavi tekniginin lens dozunun daha diisiik oldugunu bildirmislerdir (Lee, vd.
2014: 44-49). Bu calismada lens dozu icin elde edilen sonuclar, Lee ve

arkadaslarinin g¢alismasi ile uyumludur.

Ayn1 ¢alismada optik kiazma doz degerleri icin VMAT da 38,6+14,9 Gy,
HT’de 46,7+11,3 Gy bulmuslardir; ve p degerini 0,017 olarak belirlemislerdir.
p<0,05 oldugu icin VMAT tedavi tekniginin, HT tedavi teknigine gore optik
kiazma maksimum dozunu diisiirmede daha iistiin oldugunu bildirmislerdir. (Lee,
vd. 2014: 44-49). Bu baglamda, bu c¢alismada elde edilen sonuglar Lee ve

arkadaslarinin galismasindaki sonuglar ile uyumlu icerisindedir.

Gestel ve arkadaslarinin ¢alismasinda kritik organlar i¢in p<0,001 degeri
anlamlidir. Calismalarindaki kritik organ doz degerlerini larenks icin HT’de
24,32+1,44 Gy ve VMAT’ta 32,08+1,83 Gy olarak ve p=0,0063 olarak elde
etmislerdir. Parotisler igin ise; doz degerleri olarak HT de 21,65 Gy ve VMAT ’da
25,62+1,93 Gy ve p=0,0341 degerlerini bulmuslardir. Her iki kritik organ i¢in p
degerleri 0,0001°den kiiciik oldugu icin istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir.
Helikal Tomoterapi tekniginde larenks ve parotislerin daha iyi korundugunu
bildirmislerdir (Van Gestel, 2013: 37). Calismamiz Gestel ve arkadaslarinin

calismalariyla uyumludur
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Wang ve arkadaslar1 retrospektif olarak “Nazofaringeal kanserli hastalarda
radyoterapi sonrasi sekonder kanser risk faktorleri” adli ¢aligmayi yaparak
nazofarenkse uygulanan radyoterapi sonrasinda hangi faktorlerin ikincil kanser
gelistirdigini arastirmislardir. Arastirmalarimin sonucunda Radyoterapi sonrasi
ikincil kanser gelisiminin uygulanan radyasyona bagli olup olmadigina iliskin net
bir sonuca varilamadigini bildirmislerdir. Bunun sebebi olarak ise radyoterapi
sonras1 sag kalim siirecinin, ikincil kanser gelisimi ic¢in yetersiz olmasini ileri
surmektedirler. Ayrica IMRT tekniklerinde yiiksek foton dozlari kullanilmasinin
da ikincil kanser riskine sebep oldugundan bahsetmislerdir (Wang, vd. 2022:
3452-34624). Bu baglamda bu ¢alismamiz Wang ve arkadaglarinin ¢alismasi ile

uyumlu sonug vermistir.

Cakir ve arkadaslar1 2015 yilinda prostat kanserli 10 hasta i¢in 3BKRT,
IMRT ve VMAT tedavi tekniklerini diisiik doz alan boélgeler igin
karsilagtirmiglardir. 3BKRT'nin diger tedavi yontemlerine kiyasla daha diisiik
MU degerine sahip oldugunu, bununla birlikte diisiik doz alan hacmin VMAT
tedavi tekniginde daha yiiksek degerlere sahip oldugunu belirtmislerdir (Cakir vd,
2015: 3365-370). Calismamizda 2 Gy doz alan saglikli doku hacmi VMAT tedavi
tekniginde HT tedavi tekniginden daha fazladir. Calismamiz Cakir ve

arkadaslarinin ¢calismasiyla uyumludur.

VMAT ve HT tedavi tekniklerinde hizlandiricilarin yiksek MU
degerlerinde daha fazla radyasyon alani kullanmaktadir. Bu durum yuksek MU
degerlerinde diisiik doz sagilmalarina sebep olmaktadir. Bunun sonucunda biiyiik
hacimdeki normal dokular diisiik dozlara maruz kalmakta ve toplam beden dozu
artmaktadir (Otto, 2008:310-7). Cakir ve arkadaslarinin c¢aligmasina gore;
VMAT'!n IMRT'ye gore daha diisiik MU degerlerine sahip oldugunu ve diisiik
MU degerlerinin ikincil kanser riskini azalttigini bildirmislerdir. Ayrica tedavi
teknikleri secilirken ikincil kanser riskinin de g6z oOniinde bulundurulmasi
gerektigini belirtmislerdir (Cakir vd, 2015: 3365-370).

Sonug olarak nazofarenks kanserli 12 hasta ile ilgili gergeklestirdigimiz bu
calismada, tedavi kalitesini belirleyen HI degerleri icin elde edilen sonuglar her
iki tedavi teknigi icin benzer iken; CI degerlerinde VMAT tedavi tekniginin daha
1yl hedef hacmi sardig1 tespit edilmistir.
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Medulla spinalis, beyin sapi, larenks ve lenste HT tedavi tekniginin VMAT
tedavi teknigine gore kritik organ korumada daha {istiin oldugu sonucuna
varilmistir. Optik sinirler ve optik kiazma kritik organlarimi, VMAT tedavi
teknigi HT tedavi teknigine gore daha iyi korudugu anlasilmistir. Parotis,

mandibulave oral kavite de ise her iki teknikte benzer sonuglar vermistir.

Diisiik doz alan bolgeler kiyaslandiginda ise VMAT tedavi tekniginin ve HT
tedavi tekniginin birbirine gore Ustunligi olmadigisonucuna varilmistir. Diisiik
doz alan hacimlerin ikincil kanser riski ile ilgili daha fazla arastirmaya ihtiyag

oldugu degerlendirilmektedir.
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