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ETiK BEYANI

Yiiksek Lisans/Doktora tezi olarak sundugum

“Prostat Kanserli Hasta Tedavi Planlar1 Uzerinde Yapilan SBRT ve VMAT
Planlarinin Dozimetrik Parametrelerinin Karsilastirilmasi” adli ¢alismanin, proje
sathasindan sonu¢lanmasina kadar gegen biitiin siireglerde bilimsel etik kurallarina
uygun bir sekilde hazirlandigini ve yararlandigim eserlerin kaynaklar boliimiinde

gosterilenlerden olustugunu belirtir ve beyan ederim.
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TURKCE OZET

Bu c¢alismada radyoterapi gérmiis prostat kanseri tanili 9 hasta igin SBRT
teknigi ile VMAT ve Cyberknife® tedavi yontemleri kullanilarak yapilan tedavi
planlariin dozimetrik karsilastirilmast yapilmistir.

Primer tanis1 prostat kanseri olan, Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’nda tedavi almis 9 hastaya ait arsiv materyali
retrospektif olarak elde edilmistir. Elde edilen veriler Accuray Precision TPS ve
Monaco TPS’e aktarilmis, retrospektif planlarin olusturulmasi i¢in hedef hacim (PTV)
ve kritik organlar (rektum, mesane, sag ve sol femur baslar1) konturlanmistir. Her iki
TPS’deki planlamalar i¢in ayn1 konturlar kullanilmistir. Tiim hastalar i¢in regete edilen
toplam doz 36,25 Gy olarak 5 fraksiyonda verilmistir. Yapilan sanal planlarda Kritik
organ doz degerlerinin saglanmasi ve hedef hacmin regete edilen dozun tamamini
almas1 hedeflenmistir. Olusturulan sanal planlardaki DVH’lar ile doz dagilimlari elde
edilmis ve SPSS programi ile Bagimsiz T testi ve Mann Whitney U testleri kullanilarak
istatistiksel analizler yapilmistir.

Yapilan ¢alismalar neticesinde her iki yontemdeki planlar dozimetrik olarak
incelendiginde, degerler klinik olarak uygun bulunmustur. Kritik organ dozlar1 ve
recete edilen dozu alan hedef hacim i¢in elde edilen degerler kiiciik farkliliklara
ragmen benzer sonuglar vermistir. Accuray-Cyberknife® CI degerinde daha iyi sonug
verirken Monaco-VMAT, HI ve MU degerlerinde daha diisiik sonuglar vermistir.

Anahtar Kelimeler: Prostat Kanseri, SBRT, VMAT, Cyberknife®



INGILIiZCE OZET

COMPARISON OF DOSIMETRIC PARAMETERS OF SBRT AND VMAT PLANS
MADE ON PROSTAT CANCER PATIENT TREATMENT PLANS

In this study we aimed dosimetric comparison of treatment plans made using
SBRT technique, VMAT and Cyberknife® treatment methods for 9 patients diagnosed
with prostate cancer who received radiotherapy.

Archive material of 9 patients whose primary diagnosis was prostate cancer
and who received treatment at Bursa Uludag University Medical Faculty Radiation
Oncology Department was obtained retrospectively. The obtained data were
transferred to Accuray Precision TPS and Monaco TPS, and the target volume (PTV)
and critical organs (rectum, bladder, right and left femoral heads) were contoured to
create retrospective plans. The same contours are used for the planning in both TPS.
In the virtual plans, it was aimed to provide critical organ dose values and to get the
target volume to take the entire prescribed dose. Dose distributions were obtained with
the DVHs in the virtual plans created and statistical analyzes were made using the
SPSS program, Independent T test and Mann Whitney U tests.

As a result of the studies performed, when the plans in both methods were
examined dosimetrically, the values were found to be clinically appropriate.Values
obtained for critical organ doses and target volume receiving the prescribed dose gave
similar results despite minor differences. Accuray-Cyberknife® gave better results in
Cl values, while Monaco-VMAT gave lower results in HI and MU values.

Key Words:Prostate Cancer, SBRT, VMAT, Cyberknife®
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1. GIRIS

Prostat kanseri erkeklerde sik goriilen bir malignitedir. Amerikali erkeklerde
kansere bagli olimlerde sirasiyla akciger kanserinden sonra ikinci sirada yer
almaktadir. Cogunlukla yash erkeklerde goriiliir. Her 10 hastadan 6’s1 65 yasin
tizerindedir. Prostat kanseri, prostat bezindeki hiicrelerin anormal sekilde boliinmesi
ve prostat bezinin kontrolsiiz biiyiimesine neden olmasi ile karakterizedir. Prostat
kanserinden Oliim, esas olarak kanser hiicrelerinin pelvik ve retroperitoneal lenf
diigiimleri, omurga, mesane, rektum, kemik ve beyin dahil olmak iizere viicudun diger
bolgelerine yayilmasiyla metastaz nedeniyle meydana gelir. Yavas seyir gosteren
ilerleyisinden dolayi hastalik genellikle ileri evrelerde farkedilir (Schatten, 2018).

Radyoterapi tiimorlerin, lokal ve bolgesel alanda kontroliini biiyiik olgiide
saglayabilmesi sebebiyle prostat kanseri tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir.
Bununla birlikte, radyoterapinin gastrointestinal ve genitoiiriner yan etkiler dahil
olmak iizere komsu kanserli olmayan dokulara toksik etkileri goriilmiistiir. Bu
nedenle, ¢evredeki saglikli dokunun 1sinlanmasini en aza indirirken, hedef hacmin
dozunun artirilmasi, radyoterapi tekniklerinin gelistirilmesinin ana odagi haline
gelmistir. Radyoterapi, kanser hastalarinin en az % 50'sinin tedavisinde yer almaktadir
(Delaney, Jacob, Featherstone, & Barton, 2005). Palyatif radyoterapi tipik olarak
ortalama 1-10 fraksiyon olarak verilirken, radikal tedaviler 4-8 haftay1 asabilir.
Radyoterapi teknikleri invaziv olmayan eksternal radyoterapi cihazlar ile veya viicut
kavitelerine yertlestirilen izotoplar ile yapilabilir (Murray, & Robinson, 2011).
Gilinlimiizde radyoterapi teknikleri 2B’lu tekniklerden bilgisayar algoritmalari iceren
BT goriintiilerine dayanan 3BKRT’ye ve geliserek YART yoOntemine yerini
birakmistir. Hem recete edilen hedef dozu arttirarak tiimor kontroliinii iyilestirmek
hem de yliksek doz seviyelerine maruz kalan rektum ve mesanenin daha iyi korunmasi
acisindan YART tedavisi standart bir teknik olarak yerini almistir. Sonrasinda ortaya
sirilen VMAT teknigi ise dinamik bir sistem olarak gantri rotasyonunu, CYK
hareketlerini ve doz hizin1 es zamanli olarak koordine ederek yiiksek diizeyde uyumlu

tedaviyi saglarken hedefin yanindaki kritik yapilarin optimum korunmasini saglar. Bu



yontemler igin tipik tedavi yaklasimi konvansiyonel olarak fraksiyon basina 1,8-2,33
Gy doz ile toplamda yaklasik 72 Gy’e tamamlanan ve 5-8 hafta siiren tedavi
protokollerinin uygulanmasidir. SBRT tekniginde ise, yiiksek derecede anatomik
hassasiyet ve lokalizasyon oncelikli tutlarak 1-5 fraksiyonda verilen yiiksek radyasyon
dozlar ile tedavi saglanir (Murray, & Robinson, 2011). Dogru goriintii kilavuzu,
bitisik normal dokularda belirsizlik marjlarini azaltmaya ve radyasyona bagli hasari en
aza indirmeye izin verir. Ayrica yiiksek fraksiyon dozunun prostatin diisiik
radyoduyarlilig1 sebebiyle prostat kanserinin tedavisinde radyobiyolojik olarak
avantajinin gosterildigi ¢aligmalar mevcuttur (Freeman, & King, 2011; Ju et al., 2013).
Ancak 1s1nlanacak timor boyutunun 5 cm’yi gegmemesi gibi belirli kisitlart vardir ve
tedavi yaklasimi hasta ve hastaliga bagli degerlendirilmelidir. Ancak SBRT ile daha
az fraksiyon kullanilmas: tedavi siirecini 5-8 haftadan 1-2 haftaya indirerek hasta
uyumunu arttirmaktadir.

Prostat kanserinde SBRT uygulayabilmek ic¢in farkli teknikler mevcuttur.
Robotik kola sahip Cyberknife® bu tiir hiperfraksiyon doz saglayabilir ve prostat
kanseri tedavisinde kullanim1 artmaktadir. Tiim IMRT tekniklerinde 6zellikle VMAT
gibi rotasyonel yaklagimlar da SBRT tedavisi uygulayabilir.

Bu tez ¢alismasinda 9 prostat kanseri tanili hastaya 36,25 Gy doz 5 fraksiyonda
verilmistir. VMAT ve Cyberknife® teknikleri kullanilarak yapilan sanal planlarda her
iki yontem icin ayni hedef hacim (PTV) ve kritik organ (mesane, rektum, sag ve sol
femur baslar1) konturlar1 dikkate alinmis ve 6 MV foton enerjisi kullanilmistir. 36,25
Gy’lik doz PTV hacmin en az %951 ve lizerini sarmasi ve kritik organ dozlarinin
toleransin altinda kalmas1 hedeflenmistir. Hedef hacim, rektum, mesane, sag ve sol
femur gibi riskli organlarin aldig1 doz degerler istatistiksel olarak karsilastirilip, tedavi

icin uygun teknigin saptanmasi amaglanmstir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Prostat Anatomisi

Prostat erkek lireme sisteminde alt derin pelviste yerlesim gosteren ortalama
bir yetiskinde boyutlar1 yaklasik olarak yiikseklik 20-25 mm, gévde on-arka gap 25
mm ve enine ¢ap yaklasik 40 mm, agirligi 20-25 gram olan fibromuskiiler ve glandiiler
bir organdir. Komsuluklari siiperiorda mesane, inferiorda eksternal {iriner sfinkterdir.
Posterior, anterior ve 2 adet inferolateral olmak iizere 4 adet yiizii bulunmaktadir
(Walter, & Israel, 1987).

Mesane duvarinda
b detrussor kas

Ureter Ureter
Ureterlerin mesaneye

agthmi
Rektum

Seminal
vezikiil
Pubis Ejakulatuar

kanal

Duktus

deferens Prostat bezi

Korpus Trigone

kavernozum
Penis 9
Uretraya
aghm  ———

Korpus Prostat bezi

Dig dretral

Ig dretral
sfinkter 5

Bulboiretral sfinkter

bezi

Uretra

Epidiﬂimis

Sekil 1. Prostat anatomisi (Moore ve ark., 2015). a)Uregenital bolge sagital kesit b)Prostat ve mesane koronal kesit

Posterior yiiz tarafinda rektum ile komsu olup rektumdan Denonvillier's fasiasi
ile ayrilir, anterior yiiz tarafinda symphysis pubisin arka kismi ile komsulugu bulunur
ve bu yapiya puboprostatik ligamanlarla baglanmistir. Diger 2 adet inferolateral yiizii

ise levator ani kaslar1 ve endopelvik fasya ile iligkilidir (Sentiirk, 2015).

2.2. Prostat Kanseri
Prostat kanseri, diinyada en sik rastlanan ve artig egilimi gdsteren kanserlerden

biridir. Gliniimiizde, prostat kanseri, gelismis iilkelerde akciger kanserinden sonra en



cok kansere bagl 6liime neden olan ikinci kanserdir. Onemli risk faktorleri arasinda
yas, aile hikayesi ve etnik koken bulunmaktadir (Jemal et al., 2010). Istatistiklere gore
her 6 erkekten birinin yasami boyunca prostat kanserine yakalanmasi ve her 34
erkekten birinin ise bu hastaliktan 6lmesi beklenmektedir (Bray, Lortet-Tieulent,
Ferlay, Forman, & Auvinen, 2010). Ulusal Kanser Enstitiisii (NCI) Gozetim,
Epidemiyoloji ve Sonuglar programi (SEER) veritabanina gore 2015 yilinda teshis
edilen 220800 yeni prostat kanseri vakasi ve bu hastaliktan dolay1 tahmini 6liim
beklentisi 27540 hastadir (Siegel, Miller, & Jemal, 2015). Prostat kanserinin gelisme
olasilig1 60 yasindan sonra hizla artmakta ve 70 yasindan sonra bir yiikselme daha
olmaktadir (Kvéle et al., 2010) Giiniimiiz popiilasyonunun yasam siiresindeki artis,
prostat kanseri olan erkek sayisinin artmasina ve hastalifin yakin gelecekte daha da
biiylik bir halk sagligi sorunu olacagi anlamina gelmektedir. Bu nedenle hastalig
yonetmek veya iyilestirmek i¢in yeni yaklagimlar gelistirmek daha da oOnem
kazanmaktadir..

Tedavisi nispeten zor gibi gorlinse de, prostatta genel tablo genellikle
olumludur. Bunun nedeni prostat kanserinin diger kanserlerden farkli olarak yavas
ilerlemesidir (Halperin, Brady, & Perez, 2007). Prostat kanserinin tani ve
tedavisindeki gelismeler giin gectikce artmakta ve yapilan taramalar sonucunda prostat
kanseri daha fazla oranda erken evrede tespit edilmektedir. Rutin prostat spesifik
antijen (PSA) taramasmin ortaya ¢ikmasindan bu yana, vakalarin ¢ogu prostatla
siirhdir ve radyasyon tedavisi (RT) genellikle cerrahi rezeksiyona bir alternatif olarak
kullanilir. National Comprehensive Cancer Network (NCCN) kilavuzlari, asamaya ve
risk profiline bagli olarak gozlem, radikal prostatektomi, fraksiyone eksternal
radyoterapi ve androjen baskilayict hormonoterapi tedavilerinin kombinasyonunu
onermektedir. (Syed, Patel-Yadav, Rivers, & Singh, 2017) Toplumsal egitimle
farkindaligin arttirllmasi hastaligin erken tanisinda ve tedavi basarisinda oldukca

onemli bir yer tutmaktadir.

2.2.1. Klinik Bulgular

Cogu zaman biyolojik karakteri sebebiyle yavas ilerleyen bir hastalik olan
prostat kanseri Klinik belirtilerini ge¢ gosterir. Bu nedenle hastalik ilerledikten sonra
belirtileri gozlenmeye baslanir. Hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda idrar yaparken

zorlanma mevcuttur. Bu durum biiyliyen prostat bezinin {iretraya baski yapmasindan



dolay1 olusan darliktan kaynaklanir. Bunun disinda ilk belirtiler tiimdriin metastatik
yayilimi sebebi ile karin alt kisminda, bel bolgesinde ve bacaklarda agri, halsizlik ve
nedeni bilinmeyen kilo kayb1 olabilir (Halperin et al., 2007).

Erken tani ile hastaligin profiline uygun ve dogru tedavi yaklasimi ile lokal
hastaligin kesin tedavisi saglanir. Bu sebeple 55 yas iistii erkek bireylerin yilda 1 kez

olmak iizere prostat kontrolii yaptirmasi hastaligin tedavisi i¢in biiyiik nem tagir.

2.2.2. Prostat Kanserinde Tam ve Evreleme

Tanm1 ve klinik evreleme i¢in hasta Oykiisii, fiziki muayene, goriintiilleme
yontemleri ve laboratuar testleri yapilir. Tani i¢in kullanilan temel araglar vardir.
Bunlar; parmakla rektal muayene (PRM), prostat spesif antijen (PSA) seviyesinin
belirlenmesi, multiparametrik manyetik rezonans goriintileme (mpMRG) ve
transrektal ultrasonografi (TRUS) esliginde yapilan prostat biyopsisidir. Kesin tani
biyopsi sonucunda konulur (Gunderson, Tepper, 2012). Ayrica klinik olarak
degerlendirilen faktdrler PSA degeri, Gleason Skor (GS), TNM Evreleri ve Cerrahi
sinir pozitifligi olarak siralanabilir (Yencilek, Koca, & Kuru, 2018).

PSA biiyiik 6l¢iide prostata 6zgii bir enzim olmakla birlikte kansere 6zgii bir
enzim degildir (Aus et al.,). PSA’nin kan dolagimina girmesi stromanin bazal
membrani, kapiller bazal membran ve Kapiller endotelial hiicre tabakasi gibi
bariyerlerle engellenir. Prostatik hiicrelerin ve bazal membranin bozulmasi veya
membrana hasar verecek herhangi bir etken, kanda PSA artisina neden olur. PSA
degeri prostat kanseri taramasinda, evrelenmesinde ve tedavi sonrasi takipte siklikla
kullanilir (Irani et al., 1997).

GS prostat adenokarsinom derecelendirilmesinde yaygin olarak kullanilan bir
skaladir. Skorlamada en az agresif histoloji ve en agresif histoloji olmak iizere yapisal
diferansiyasyon 1’den 5’e kadar derecelendirilen 5 patern altinda toplanir. En fazla
goriilen baskin patern ile sikligina gore ikinci en fazla goriilen paternin toplanmasi ile
final GS degeri belirlenir (Epstein et al., 2005).

Prostat kanseri evrelemesinde ama¢ prognozun tahmin edilmesi ve hastaligin
yayillma durumuna uygun tedavinin belirlenmesidir. Prostat kanseri evrelemede en sik
kullanilan TNM evreleme sistemi 2017 yilinda mindr degisiklikler ile gincellenmistir

(Buyyounouski et al., 2017).



TNM Evreleme Sistemi (2017)
T Primer Timor
TX tespit edilemeyen primer tiimor,
TO primer tiimor kanit1 yok,
T1 tiimor klinik olarak saptanamiyor, palpe edilemiyor ya da goriintiilenemiyor,
T1a tiimor rezeke edilen dokunun %5’inden azinda insidental olarak mevcut,
T1b tiimor rezeke edilen dokunun %5’inden fazlasinda insidental olarak
mevcut,
T1c timor ancak igne biyopsisi ile belirlenebiliyor (PSA yiiksekligi nedeniyle),
T2 tiimor palpabl ve prostat disina ¢ikmamis,
T2a tlimor tek bir lobun yarisinda ya da daha azinda sinirli,
T2b tiimor tek bir lobun yarisindan fazla yer kaplhiyor,
T2c¢ tlimor her iki lobuda kapliyor,
T3 tlimor kapsiilden prostat disina ¢ikiyor,
T3a tek/gift tarafli ekstrakapsiiler yayilim/mikroskobik mesane boynu
tutulumu,
T3b tiimor seminal vezikiilleri invaze ediyor,
T4 tiimor fikse ya da seminal vezikiiller disindaki dokulari invaze ediyor (mesane
boynu, eksternal sfinkter, rektum, levator kaslari, pelvis duvarr).
N-Bolgesel Lenf Diiglimler
NX bolgesel lenf diigiimleri degerlendirilemiyor,
NO bolgesel lenf diiglimlerinde metastaz yok,
N1 bolgesel lenf diiglimlerinde metastaz var.
M- Uzak Metastaz
MX uzak metastaz degerlendirilemiyor,
M1 uzak metastaz var,
M1a bolgesel lenf nodlar1 disinda tutulum var,
M1b kemiklerde metastaz var,
Mlc kemik metastazt olsun/olmasin bagka bolgelerde metastaz var
(Buyyounouski et al., 2017).
Prostat kanseri hastalar1 tedavi oncesi PSA, GS, ve TNM evreleme sistemi

parametreleri kullanilarak risk gruplarina ayrilirlar. Hangi tedavi tekniginin



uygulanacagi risk gruplarina gore de degerlendirilir. Prostat kanserinde risk gruplarina
gore simiflandirma yapilir (National Comprehensive Cancer Network [NCCN], 2019).
e (Cok diisiik risk grubu; PSA<10 ng/mL GS< 6 ve klinik tiimor evresi T1c, NO,
MO
e Diistik risk grubu; PSA<10 ng/mL GS< 6 ve klinik tiimor evresi T1-T2a, NO,
e Orta risk grubu; 10 ng/mL<PSA<20 ng/mL, GS = 7, klinik tiimér evresi T2b
veya T2c, NO, MO
e Yiiksek risk grubu; PSA>20 ng/mL, 8<GS<10, klinik timéor evresiT3a, NO,
MO
e Cok yiksek risk grubu; PSA>20 ng/mL, 8<GS<10 veya primer Gleason
derecesi=5, klinik tiimor evresi T3b veya T4, NO, MO

2.3. Prostat Kanserinde Tedavi Yontemleri

Prostat kanserli hastalara, Radikal Prostatektomi, Interstisyel Brakiterapi ve
Eksternal Radyoterapi gibi ¢ok ¢esitli tedavi secenekleri sunulabilmektedir. Ancak
giintimiizde, bir stratejinin digerinden daha istiin oldugunu gosteren randomize veri
bulunmamaktadir. Boylece hastalar, yasam tarzindaki farkliliklara gore tedavileri
se¢mek durumunda kalmaktadirlar (Geitz, Roach, & Van, 2015).

Cok diisiik ve diisiik riskli gruplarda, hastanin beklenilen yasam siiresi de goz
Oniine alinarak 6 aydan sik olmamak kaydiyla PSA ve yilda bir kez PRM tetkikleri ile
aktif izlem tercih edilebilir. Orta riskli gruplarda ise Radikal Prostatektomi,
Brakiterapi, Radyoterapi tedavileri uygulanir. Yiiksek riskli gruplarda androjen
baskilayict Hormonoterapi, ayrica Radikal Prostatektomi uygulanabilir. Cerrahi
tedaviye ek olarak hastanin durumu degerlendirilerek tedaviye Radyoterapi de
eklenebilir. Radikal tedaviler olarak ele alindiginda Radyoterapi, Brakiterapi ve
Cerrahi benzer neticelere sahip olsalar da tedavi yontemleri geregi farkli yan etkilere
sahiptirler (Barret et al., 2009).

Radikal Prostatektomi, prostatin tamamini, seminal vezikiilleri ve baz1 yakin
dokularin ¢ikarilmasi i¢in kullanilan bir operasyondur. Hastaligin yayilimina gore
pelvik lenf nodlar1 da bu operasyonla ¢ikarilabilir. Radikal Prostatektomi genellikle
tiimor sadece prostatta bulunuyorsa, tiimor cerrahi ile tamamen ¢ikarilabilecek
durumdaysa, 10 yildan fazla yasam beklentisi varsa ve hastanin yasadigi baska bir

saglik sorunu yoksa tercih edilmektedir. Tedavi sonrasi erken donemde idrar tutamama



goriilebilirken, ge¢c donemde erektil disfonksiyon bozuklugu ve kisirlik gibi olas1 yan
etkiler goriilebilmektedir (NCCN, 2019).

Hormonoterapi tedavisinde ise prostat kanserinin biiyliyebilmesi igin ihtiyag
duydugu androjen hormonlarinin iiretiminin yavaslatilmasi ve etkisinin durdurulmasi
amaglanir. Erkeklerde ana androjen testosterondur. Testosteron iiretiminin azaltilmasi
veya durdurulmas: ile timor biiylimesi yavaglatilabilir veya tiimoriin kiigiilmesi
saglanabilir. Hormonoterapinin prostat kanseri iizerindeki etkisinin gosterilmesi ile
birlikte lokal ileri evre prostat kanserinde hormon tedavisi ve radyoterapinin birlikte
kullanilmasinin standart oldugu kabul edilmistir (Lee, 2006).

Immiinoterapi tedavisi son yillarda dnemli ilerlemeler kaydetmistir ve hastanin
bagisiklik sistemini kanser hiicrelerini yok etmek i¢in giiclendirmeyi amaglamaktadir

(Schatten, 2018).

2.4. Prostat Kanserinde Radyoterapi

Radyoterapi yaklasik 100 yildir kullanilmaktadir ve yetiskin kanser tedavisine
tyilestirici katkist acisindan cerrahiden sonra ikinci sirada yer almaktadir.
Radyoterapide amag, tlimoér dokusuna Oliimciil dozda iyonlastiric1 radyasyon
vermektir. Iyonlastirici radyasyon DNA'ya zarar verir ve Ozellikle hiicre mitoz
donemde oldugunda hiicre 6liimiine yol agar. Normal ve kétii huylu dokular tizerindeki
farkl etkileri vardir (Steel, 2002). Bunlar;

e Belirli bir radyasyon dozu igin gegerli olmak {izere, verilen doz tlimor
hiicrelerine normal hiicrelere gore daha fazla hasar verilebilir.

e Hiicre ve doku kinetigi genellikle tiimdr dokusundan ziyade hasarli normal
dokunun iyilesmesini ve repopiilasyonu destekler.

e Fraksiyone radyoterapi kullanimi (toplam dozu giinliik kii¢iik miktarlarda
vererek) terapotik orani daha da iyilestirir.

e Radyoterapinin bir timor tizerindeki etkisi, timdriin radyosensitivitesine ve
repoplilasyona baglidir; bu, tedavi basladiktan sonra goriilen tiimdr biiylime
oranindaki artig1 tanimlamaktadir (Steel 2002).

Prostat kanseri 1sinlamasinda eksternal radyoterapi ve brakiterapi olarak 2
farkli tedavi yaklasimi vardir (Barret et al., 2009). Radyoterapi 100 yi1ldan uzun siiredir
prostat kanseri tedavisinde kullanilagelmis ve ilk uygulamalar brakiterapi ile

yapilmistir. Yasanan teknolojik gelismeler ile birlikte derin dokulara gecebilen



megavoltaj tedavi cihazlarinin ortaya c¢ikmasi, sonrasinda ise bu megavoltaj
cihazlarinin yazilimlar ve diger goriintiileme cihazlari ile entegre olarak calismasinin
saglanabilmesi ile konvansiyonel yaklagimin yerini 3 Boyutlu Konformal Radyoterapi
(3BKRT), Yogunluk ayarli Radyoterapi (YART) gibi teknikler almistir (Khan ve
Gibbons, 2010).

Eksternal radyoterapi tekniginde lineer hizlandiricidan elde edilmis olan
yiiksek enerjili elektron demetleri disaridan hedef bolgeye gonderilir. Belirlenen
bolgedeki hedef hacim istenen dozu alirken tiimor c¢evresindeki saglikli doku ve
organlar da 1sinlanan bolgede kalabilir. Brakiterapi tekniginde ise radyoaktif
cekirdekler dogrudan prostatin igine yerlestirilerek tedavi saglanir (Battermann 2000).

Prostat kanserinin eksternal radyoterapi ile tedavisinde 90’l1 yillara kadar
hastalar 2B yontemle, kutu 1sinlama teknigi kullanilarak fraksiyone total 60-70 Gy
dozlarda 1sinlanmiglardir. Sonraki yillarda planlama Bilgisayarli Tomografi
goriintlilerinin radyoterapi sistemine entegrasyonu ile 3BKRT bu yaklasimin yerini
almaya baslamistir. 3BKRT nin 6nemli avantaji tiimoriin gereken yiiksek dozu almasi
saglanirken, timore komsu olan organ ve yapilara minimum dozun verilmesidir.
2000’11 yillarla birlikte Cok Yaprakli Kolimatorler (CYK) sayesinde YART teknigi
gelismistir. Bu gelismeler 15181inda randomize doz yiikseltme ¢alismalar1 yapilmis ve
lokal ve biyokimyasal kontroliin saglanabilmesi adina en diisiik doz degerinin >74 Gy
olmast gerektigi ortaya konmustur (Tambas, 2015). Stereotaktik Beden
Radyoterapisinde (SBRT) ise kiigiik hacimlere verilecek yliksek dozlar igin sinirh
fraksiyonlar kullanilarak hedef hacme yiiksek dozlarin verilmesi amaglanir. Burada
normal fraksiyon dozundan farkli olarak ultrahipofraksiyone dozlar kullanilmaktadr.
American Society for Radiation Oncology (ASTRO), American Society of Clinical
Oncology (ASCO) ve American Urological Association (AUA)’nin 2018°de ortaklasa
yayimladiklari klavuzda ultrahipofraksiyonasyon, fraksiyon boyutu 500 cGy ve tizeri
olan  Eksternal Beden Radyoterapisi (EBRT) olarak tanimlanmustir.
Ultrahipofraksiyonasyon, literatiirde doniisiimlii olarak asir1 hipofraksiyonasyon,
Stereotaktik Beden Radyoterapisi (SBRT) ve Stereotaktik Ablatif Viicut Radyoterapisi
(SABR) olarak anilir. Prostat kanserinde SBRT i¢in yapilan klinik ¢aligmalardan elde
edilen sonuglar incelendiginde, ultrahipofraksiyone tedavinin konvansiyonel

tedaviden daha az etkili olmadigi bildirilmistir (Guo et al., 2019). Sinirh fraksiyon ile



uygulanan yiiksek dozlar ile ge¢ toksisitede artis gozlenmeksizin prostat kanseri
tedavisinin basariyla saglandigini gosteren ¢alismalar mevcuttur. (Cho, Timmerman,
& Kavanagh, 2013). Yapilan klinik ¢alismalarda toplam 35-36,25 Gy dozun 5
fraksiyonda uygulandiginda, prostat kanseri i¢in SBRT'den kaynaklanan ge¢ mesane
ve rektal toksisiteler diisitk bulunurken biyokimyasal kontrol oranlarinin %90- %2100
olarak raporlandigi ¢calismalar mevcuttur (Katz, & Kang, 2014; King, Brooks, Gill, &
Presti, 2012).

SBRT uyugulayabilen robotik radyocerrahi yontemi cerrahisi miimkiin
olmayan veya cerrahi gerektiren tiimorlerin tedavisi, spinal ve paraspinal bolgede
erken evre primer, oligometastatik kanserlerin kontroliinde alternatif olarak
gelistirilmis bir sistemdir (Bourgier et al., 2019) . 6MV enerjili lineer hizlandiric
robotik kola monte edilmis olup bu sayede sadece bas boyun tedavisinde kullanilan
geleneksel radyocerrahi yerine tiim viicutta radyocerrahi yapma 6zelligine sahiptir.
Stereotaktik Beden Radyoterapisi’ni (SBRT) konvansiyonel yontemlerden ayiran en
onemli Ozellik genellikle 5 fraksiyona kadar miisaade edilen ve fraksiyon basina
yiiksek radyasyon dozu kullanilmasidir. Ayrica tedavi edilecek tiimoér hacminin
yaklasik 5 cm’yi agsmamasi gerekmektedir. Ancak 50 cm®’ten biiyiik prostata sahip
prostat kanserli hastalarin tedavisinde de SBRT tedavisinin kullanildig1 ve 1yi tolere

edildigi ¢alismalar mevcuttur (Janowski et al., 2014).

2.5. Radyoterapi

Radyoterapi 100 yildan uzun siiredir kanser tedavisinde kullanilan bir
yontemdir. Rontgen 30 Kasim 1895°te X ismlarinin kesfini agiklarken ayni yil
icerisinde Becquerel radyoaktiviteyi kesfetti. 1898 yilina gelindiginde ise Marie ve
Pierre Curie radyoaktif element olan Radyum’u kesfetti. Bu kesiften kisa bir siire sonra
bitkiler ve hayvanlar iizerinde ¢ok sayida deney yapildi ve radyum ve diger radyoaktif
malzemelerden tiiretilen radyasyonun biyolojik ozellikleri gosterildi. 1901°de ise
Becquerel’in yeleginin cebinde tasidigi Radyum’dan yapilmis tiipiin cildini yakmasi
sonucu radyoaktivitenin insan cildindeki etkisi ilk kez kayda gecti. Yelek cebinin
altindaki dokular iki hafta sonra siddetli bir enflamasyon gelistirdi ve bu etki radyuma
atfedildi. Radyumun bu 6zelliginin tibbi uygulamalari olabilecegini fark eden Pierre

Curie, bu noktada kendi kolunda ¢esitli deneyler yapt1 (Lederman, 1981).
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1901 yilinda Becquerel ve Curie kisisel deneyimlerini aktararak
materyallerinin bir kismini Paris'teki St. Louis Hastanesi’'nden Danlos ve Bloch'a
verdiler. Bu Radyum tedavisinin baslangi¢ noktasi olarak sayildi. Radyasyon ile ilk
tedavi bir dermatoloji uzmani tarafindan Lupus hastaligini tedavi etmek i¢in kullanild1
(Lederman, 1981). Geg¢mis yillardaki bu deneyimler giinlimiiz modern tedavi
yontemlerinin temelini olusturmasi bakimindan énemli yere sahip oldu.

Yiiksek enerjili elektromanyetik dalgalar (X 1sinlari, gama 1sinlar1) ve yiikli
parcaciklarin (proton, noétron, elektron vb.) hiicreler iizerindeki etkilerinden
yararlanmay1 amaglayan tedavi yaklasimi olan radyoterapi ile belirlenen timor
hacmine gerekli maksimum radyasyon dozu verilerek tiimér hiicrelerinin yok edilmesi
veya tiimor gelisiminin yavaglatilmasi amaglanir (Beyzadeoglu, & Ebruli, 2008).

Radyoterapide tiimoriin etkili sekilde tedavisi i¢in uygulanmasi gereken
radyasyon dozu belirlidir ve bu doz fraksiyonlarla hastaya verilmektedir. Doz, dokuda
biriken enerji miktarinin bir dl¢iisii olan Gray (Gy) birimi cinsinden verilir (Murray,
& Robinson, 2011). Toplam doz, tipik olarak her giin bir fraksiyon olacak sekilde
birkac¢ fraksiyona boliiniir. Burada ama¢ radyasyonun yan etkilerine karsi hastayi
korumak ve doku onarimina imkan saglamaktir. Konvansiyonel yontemde hastalara
giinliik olarak kiiciik dozlar verilirken stereotaktik radyoterapide kiigiik 1s1mnlama
hacimlerine sinirh fraksiyonlarda yiiksek tedavi dozlari kullanilir (Topuz, Aydiner, &
Karadeniz, 2006). Radyoterapi tek basina primer modalite, kombine tedavi modalite,
postoperatif adjuvan tedavi veya palyatif olarak farkli yaklagimlarla uygulamalar

bulunur.

2.5.1. Lineer Hizlandiricilar

Lineer hizlandiricilar elektron gibi yiikli pargaciklari dogrusal bir tiip
aracilifiyla yiliksek enerjilere hizlandirmak icin yliksek frekansli elektromanyetik
dalgalar1 (EM) kullanan bir cihazdir. Yiiksek enerjili elektronlar ytlizeysel tiimorleri
tedavi etmek icin kullanilabilirken, derin yerlesimli tiimorleri tedavi etmek igin,
elektronlarin bir hedefe ¢carpmasi ve X 1s1n1 elde edilmesi gerekir (Khan, & Gibbons,
2010).

Temel olarak bir tibbi lineer hizlandiricinin ana bilesenlerini ve yardimeci

sistemlerini gosteren blok diyagram Sekil 2.2°de verilmistir.
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Hizlandira tiip

Dalga Klavuzu Biikme miknatisi

Magnetron veya
Klystron

Sekil 2. Lineer hizlandirici blok diyagrami(Khan ve Gibbons, 2010).

Bir gii¢ kaynagi modiilatére dogrudan DC akimi saglar. Bu modiilatér impuls
olusturan bir ag ve hidrojen thyratron olarak bilinen anahtar tiipii i¢erir. Modiilator
boliimiinden gelen yiiksek voltajli impulslar birka¢ mikro saniyelik diiz tepeli DC
impulslaridir. Bu mikrodalgalar magnetron veya klystron ile aym1 anda elektron
tabancasina iletilir (Khan, & Gibbons, 2010).

Magnetron elektromanyetik dalga tireten bir tiip olmakla birlikte klystron ise
yiiksek enerjili lineer hizlandiricilar icin gerekli olan yiiksek enerji seviyelerini
saglayabilen yani elektromanyetik dalgay: gii¢clendirebilen bir diizenektir. Klystronlar
15 MeV ve daha yiiksek enerjiler igin tercih edilir (Khan, & Gibbons, 2010).

Hizlandirier tiipiin i¢ kismi farkli agiklik ve araliklara sahip bakir diskler ve
diyagramlarla boliinmiis bir bakir borudan olusur. Bu bdliimde yiiksek vakum vardir.
Hizlandiricr tiipe gonderildiginde yaklasik 50 keV’lik bir baglangi¢ enerjisine sahip
olan elektronlar, elektromanyetik dalgalar ile etkilesime girerek enerji kazanmak igin
elektromanyetik dalgalarin {izerine bindirilir. Hizlandirilan elektronlar hizlandirici
tiipten ¢iktiklarinda yaklagik 3 mm kalinliginda bir kalem demet olusturup maksimum
enerjilerini kazanmis olurlar. Bu demet daha sonra hizlandirici yapi ile hedef arasinda
uygun bir agiyla (genellikle yaklasik 90° veya 270°) biikiiliir. Elektron demetinin
hassas sekilde biikiilmesi, biilkme miknatislari, odaklama bobinleri ve diger
bilesenlerden olusan 151n tagima sistemi ile gerceklestirilir. Cihazin kafa kismina gelen
elektron demeti atom numarasi yiiksek bir hedefe (kursun, tungsten veya kursun-
tungsten alasimi) carptirilarak yiiksek enerjili foton demetleri elde edilir (Khan, &
Gibbons, 2010).
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2.6. Radyoterapide Hacim Tanimlamalari
Hedef hacim tanimlamalari Uluslararast Radyasyon Birimleri Komisyonu

(ICRU) tarafindan yayinlanan Rapor-50 (1993), Rapor-62 (1999) ve Rapor-71 (2004)
dogrultusunda yapilmaktadir. Bunlar, merkezlerin timdrlerin tanimlanmasinda ayni
kriterleri kullanmasina olanak saglayan en net tanimlar1 igerir (Barret et al., 2009). Bu
tanimlar:

e Tanimlanabilir timdr hacmi (Gross Tumor Volume, GTV),

e Kilinik hedef hacim (Clinical Target Volume, CTV),

e Planlanan hedef hacim (Planning Target Volume, PTV),

e Tedavi hacmi (Treated Volume),

e I[sinlanan hacim (Irradiated Volume),

- \

Sekil 3. Hedef Hacim tanimlari(Barret et al., 2009)
Tanimlanabilir tiimor hacmi (GTV) klinik muayene ve goriintiileme teknikleri

ile gosterilen en yiiksek tlimorlii hiicre yogunlugunu igeren hacimdir.

Klinik hedef hacim (CTV) ise GTV etrafina yayilmisg tiimor hiicresinin
kapsaminin GTV’ye eklenmesi ile belirlenir. Bu kapsam tiimoriin biyolojik 6zellikleri,
lokal niiks modelleri ve radyasyon onkologunun deneyimine dayanir.

Planlanan hedef hacim (PTV) hasta hareket ettiginde veya i¢ organlarin boyutu
ve sekli tedavi siirecinde degistiginde CTV’nin konumu degisebilir. Bu nedenle
CTV’ye homojen doz verebilmek igin CTV’nin gevresine marj eklenerek PTV
olusturulur. Bu marj fizyolojik organ hareketlerine hasta konumlandirilmasina ve

tedavi 1sinlarmin hizalanmasina dikkat edilerek olusturulur.
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Tedavi hacmi (TrV) tedavi tekniklerindeki sinirlamalar nedeniyle dozu sadece
GTV, CTV veya PTV’ye vermek imkansizdir. Bunedenle TrV, PTV’yi de i¢ine alacak
sekilde daha biiyiik bir hacim kaplar.

Isinlanan hacim (IrV) 1smin direkt veya sagilma yolu ile ulastig1 total hacim

olarak tanimlanir.

2.7. Radyoterapi Teknikleri

Radyoterapide eksternal sekilde uygulamasi olan teknikler; U¢ Boyutlu
Konformal Radyoterapi (3BKRT), Yogunluk Ayarli Radyoterapi (YART) ve
Stereotaktik Radyocerrahi (SRC) veya Stereotaktik Beden Radyoterapisi (SBRT)

olarak ii¢ ana kategoriye ayrilmaktadir.

2.7.1. U¢ Boyutlu Konformal Radyoterapi (3BKRT)

3BKRT tiimore gerekli maksimum dozu verirken cevre organ ve dokulari
minimum dozda tutmak icin MR ve BT ile elde edilen 3 boyutlu anatomik bilgileri
kullanir. Konformal doz dagilimi kavrami tiimér kontrol olasiliginin maksimize
edilmesi ve doku komplikasyon olasiliginin en aza indirilmesi gibi klinik hedefler
icerir (Barret et al., 2009).

Bu tedavi, 151n demetlerinin planlanan hedef sekline gore sekillendirilerek
belirli agilarda uygulanmasi ile yapilir. Verilen 1sm, koruma bloklar, CYK
kullanilarak sekillendirilebilir (Sharyan et al., 2015).

3BKRT nin optimum doz dagilimi saglamasina ragmen bu hedefe ulagmasinda
birgok engel vardir. Bunlar tiimdr boyutu bilgisi ve hassas dokulara yakinliktir.
Goriintiileme tekniklerindeki ilerlemelere ragmen karmasik yapidaki tiimor hacimleri
saglikli dokulara yakinliklar sebebiyle bu tip tiimérlerin tedavisinde farkli teknikler
gelistirilmistir (Fuks, & Horwich, 1993).

2.7.2. Yogunluk Ayarh Radyoterapi (YART)
3BKRT’nin gelismis bir formu olan YART tedavi planlama teknigi ana demeti
farkli yogunluklardaki kii¢iik demetler halinde kullanabilmesi ile 3BKRT den ayrilir.
YART’de her 151n demeti hedef bolgede farkli yogunluklar olusturmak
amaciyla kendi igerisinde kiiciik demetlere veya segmentlere boliiniir. Boylece her 151n

demeti ile farkli radyasyon yogunlugu elde edilebilir ve daha karmasik yapilar ve

14



kavisli sekillerde bile hedef hacimlerin istenen dozu almasi saglanirken ¢evre dokular
Iyi korunur (Bortfeld, 2006).

3BKRT’de planlar hastaya uygun plan elde edilinceye kadar planlayicinin
parametreleri (MU, demet yonii, sayisi, yapraklarin pozisyonu, vs.) el ile degistirerek
diizenledigi ileri planlama teknigi ile yapilir. Doz dagilimlari kontrol edilerek planin
uygun olup olmadigina karar verilir. Doz dagilim1 istenene uygunsa tedaviye baslanir
degilse parametreler yeniden modifiye edilerek uygun doz dagilimi saglanir (Leibelet
al., 1991) .

Buna karsilik YART de tersine planlama uygulanir. Hedef hacmin alacagi doz
degeri, riskli organ tolerans degerleri, korunacak organlar belirlenir ve hesaplama
program vasitasiyla otomatik yapilir. Bu yontem de ayni1 sekilde saglikli dokularin doz
miktarini minimumda tutarken hedef hacme maksimum dozu verecek sekilde doz
dagilimini olusturur (Ting, 2005).

YART teknigi statik ve dinamik olmak tizere iki farkli sekilde uygulanabilir.
Statik YART’ta (Step and Shoot) radyasyon sabit bir noktadan verilir. CYK’ler
1sinlama sirasinda hareket etmez 6nceden belirlenen sabit seklindedir. Her 1s1nlamada
gantry uygun agida durur ve 1sinlamay1 yapar. Dinamik YART ta (Sliding Window)
ise radyasyon, kesilmeden gantry hasta etrafinda rotasyonel hareket ederken siirekli

sekilde verilir. CYK’ler 1sinlama sirasinda hareketlidir (Wang et al., 2008).

2.7.3. Hacimsel Ayarh Ark Terapi (VMAT)

VMAT rotasyonel hareket ile birlikte dinamik YART uygulayan bir sistemdir.
CYK’ler rotasyon siiresince hareket ederler ve degisken doz hiz1 saglarlar (Ren et al.,
2016) .YART’tan ayrilan en oOnemli Ozelligi temel olarak gantry rotasyon
hareketindeyken 1ginlama yapabilmesidir. Yogunluk ayar1 CYK’ler, gantry hiz1 ve doz
hiz1 ile saglanir (Khan, & Gibbons, 2010).

2.7.4. Stereotaktik Beden Radyoterapisi (SBRT)

Literatiire Yunancadan girmis bir kelime olan stereotaksi hedefe ii¢ boyutta
ulagabilmek anlamina gelmektedir (Boyar, & Tuncer, 2014). Stereotaktik
radyocerrahiyi (SRS) ilk kez Isvecli beyin cerrahi Lars Laksell, 1951 yilinda
uygulamaya baslamistir (Khan, & Gibbons, 2010). Radyocerrahide amag fazla adette
dar, kolime edilmis 151n demetleri yardimiyla tek seferde veya kisa siirelerde yliksek

dozlarla hiicre yikimi saglamak, tiimér hacimlerini kii¢liltmek ve tiimor biiylimesini
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durdururken ¢evre dokularda ani doz diisiisii saglayarak korumaktir. Uygulanan hedef
hacmin kiigiik olmasi ve hedef hacimden uzaklasildiginda ani doz diisiisleri ile tolere
edilebilir (Garcia-Barros et all., 2003).

Intrakranyal Stereotaktik Radyocerrahi (SRS) 20.yy’da yiiksek hassasiyete
sahip bir teknik olarak beyin tiimérlerinin tedavisinde kullanilmak tizere tanitilmistir.
Intrakranyal dokunun hareketsiz olmasi ve c¢evre dokularin hassasiyeti nedeniyle
tedavi planlama i¢in hasta immobilizasyonu lokal anestezi altinda kafa kemiklerine
yerlestirilen bir ¢ergeve ile saglanmistir (Colombo, Francescon, & Cavedon, 2006).

SRS’de elde edilen deneyim ve konvansiyonel radyoterapideki teknik
gelismeler ile birlikte fraksiyon basina yiiksek dozla karakterize edilen SBRT hizla
gelismeye basglamistir. Bu teknik diger tekniklerden farkli olarak kiiclik hedef
hacimlere 1-5 fraksiyonda ve kiigiik emniyet paylariyla yiikksek dozlar vermeyi
hedefler. Stereotaktik radyocerrahide tek bir fraksiyonda yiiksek doz verilirken,
stereotaktik radyoterapide ise yine doz miktar1 yiiksek olmakla birlikte fraksiyon sayisi
birden fazladir. Bu normal fraksiyone dozdan farkli olarak verilen yiiksek fraksiyone
dozu tanimlayabilmek amaciyla bu doza ablatif doz denilmektedir (Macia I Garau,
2017). Verilen dozun yiiksek olmasi sebebiyle tedavi siirecinde uygulama yapilirken
hedef hacmin her bir fraksiyonda tam dogrulukla 1sinlanmasi gerekir. Invazif olmayan
immobilizasyon yontemleri ve tedavi devam ederken alinabilen anlik goriintiilerle
hasta pozisyonunun kontrol edilebilmesi sayesinde SBRT viicudun gesitli bolgelerinde
kullanilmaktadir. Primer akciger kanserleri ve metastazlari, primer karaciger kanseri
ve metastazlari, pankreas ve prostat kanserleri, jinekolojik kanserler, tekrarlayan bas
boyun kanserleri ve bir ¢ok farkli kanser tiirii icin SBRT kullanilabilmektedir.

X 1511 tabanl radyoterapide iki farkli uygulama vardir.

e Lineer akselerator tabanl stereotaktik radyoterapi
e CyberKnifes robotik radyocerrahi

Lineer akselerator tabanli sistemde, konvansiyonel sisteme eklenen
stereotaktik radyoterapi yapabilen planlama sistemleri sayesinde SBRT uygulanabilir.
X 1511 hasta ¢evresinde rotasyonel olarak farkli masa agilarinda izomerkez ¢evresinde
donmesi ile uygulanir. CyberKnifee ise SBRT’ye iki biiylik yenilik getirmistir.

Izomerkezi olmayan bir tedavi cihazi olmas1 sebebi ile hastaya istedigi agidan 1s1n
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verirken bir diger 6zelligi ise hastay1 sabitlemek yerine hedefi izleyip tedavi esnasinda

radyolojik olarak dogrulayarak 1sinlama yapar.

2.8. Lineer Akselerator Tabanh SBRT

Lineer Akselerator (LINAK) tabanli SBRT radyoterapi konvansiyonel
tedavide kullanilan cihazlar ile yapilir. Uretici firmalar 6zel aparat ve yazilimlar ile
SBRT yapabilen cihazlar saglarlar. SBRT yapilirken cihazdaki izomerkezin
uygunlugu 6nemlidir. Konvansiyonel cihazda SBRT yapabilmek icin 3 farkli yontem
vardir. Bunlar ¢oklu esdiizlemsel olmayan arklar, dinamik SBRT, ve konik bigimde
rotasyon teknigidir. Farkli tiirde yoOntemlerin olugmasi gantri ve masanin
hareketlerinden dolay1 uygulanan tedavi yontemleri ile tanimlanir (Podgorsak, 2005).

Coklu esdiizlemsel olmayan arklar tekniginde dar X 1511 demeti kullanilir.
Gantri verilen agida izomerkez cevresinde doner, tedavi masasi sabittir. Ancak ayni
islem tedavi masasi1 farkli agilarda konumlandirilarak tekrar edilir. Dinamik SBRT
tekniginde ise hem gantri hem de tedavi masasi es zamanl rotasyon yapar. Konik
rotasyonda 1ginlama siiresi boyunca gantri sabitken tedavi masasi rotasyon hareketi
yapar (Podgorsak, 2005).

Yaygin olarak ¢oklu esdiizlemsel olmayan ark teknigi uygulanir. Hedef hacme
maksimum dozu vermek ve g¢evre yapilarda dozu minimize edebilmek i¢in gaplari

degisen yuvarlak sabit kolimatorler veya CYK’ler kullanilabilir.

2.8.1. Elekta Synergy Lineer Hizlandirici

Tedavi masasi ¢evresinde rotasyon hareketi ile hasta iginlayabilen 6-15 MV’li
foton ve 6 9 12 15 ve 18 MeV’li elektronlu enerjilerde 151 demetleri iiretebilen
cihazdir. Tedavi yaklasimina gore 0-360 derece araliginda hareket edebilen karbon
fiber tedavi masasina ve kolimator rotasyonuna sahiptir. Karsilikli 80 ¢ift olacak
sekilde CYK’e sahip olan kolimatorii boyutlart minimum 0,5 x 0,5 cm ile maksimum
40 x 40 cm olacak sekilde geometrik alanlar olusturabilir. Cihazda 3-BKRT, Step and
Shoot ve VMAT uygulanabilir. Ayn1 zamanda Sistem, hastanin tiimor pozisyonunu
kontrol etmek icin yiiksek ¢oziiniirliiklii bir elektronik portal goriintiileme sistemine

sahiptir.
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Sekil 4. Elekta Synergy Radyoterapi Cihazi

2.8.1.1. Goriintii Klavuzlugunda Radyoterapi

Radyoterapi yontemlerinde yillar boyunca yasanan teknolojik gelismelerle
birlikte tedavi odasindaki iki ve ii¢ boyutlu goriintileme teknikleri ve tedavi
alanlarmin kontrolii biiyiik 6nem kazanmistir. Tedavi bolgesindeki hareket ve set up
sirasinda ortaya ¢ikabilecek hatalarin 6niine gegilerek planlanan ve uygulanan dozlarin
esit olmasi saglanarak dogru hedefin dogru dozu almasi1 amaglanir.

[k planlanan tedavi merkezi ile ger¢ekte goriilen tedavi merkezi arasinda
degisiklikler olabilmektedir. Planli hasta pozisyonu ve tedavi esnasindaki setup
pozisyonu arasinda sapma bulunabilir ayrica fraksiyonlar arasinda her tedavi sirasinda
da sapmalar goriilebilir (Hurkmans et al., 2001). Giiniimiizde goriintii kilavuzlugunda
radyoterapi yaparken Kilovoltaj-kilovoltaj (kV-kV) goriintiileme, kilovoltaj-
megavoltaj (kV-MV) goriintilleme, cone beam bilgisayarli tomografi (CBCT)
goriintiileme kullanilmaktadir. Uygulanan hasta set-up protokolleri, American College
of Radiology (ACR) ve American Society for Radiation Oncology (ASTRO)
tarafindan yayinlanan klavuzdaki oneriler dikkate alinarak olusturulur. Giincel
standart yaklagim yeni hasta i¢in ilk giin portal goriintiileme, giinliik ve haftalik portal
goriintiileme, haftada 2-3 kez marker takibi seklindedir. Ancak goriintii

kilavuzlugunda radyoterapi tekniklerinin kullanim siklig1 ve kullanilan yontem, gesitli
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anatomik bdlgeler icin hasta 6zelinde degerlendirilmelidir. Daha dar PTV ve ITV
marjlarinda kullanim siklig1 fazlayken daha genis marjlarda goriintiileme tekniklerinin
daha seyrek kullanilabilecegi belirtilmistir (Luh et al., 2020). Goriintii kilavuzlugunda
radyoterapide onemli nokta dogruluk oram yiiksek, kullanicidan bagimsiz, kullanimi
ve yorumlamasi kolay, hizli ve anlik goriintiileme yapabilen, radyasyon dozu az olan
ve farkli anatomik boélgelerdeki tlimorler icin kullanilabilen bir sisteme sahip
olmasidir.

Megavoltaj (MV) portal goriintiileme, en basit ve her cihazda kullanilabilen bir
yontemdir. Klasik olarak film kasetleri kullanilirken son yillarda lineer
hizlandiricilarla entegre bir sekilde kullanilabilmesi, verilen dozun tedavi dozundan
diisiilebilmesi gibi avantajlar1 olmasina ragmen, goriintii kalitesinin diisiik olmasi,
oblik alanlarda ve kemik yapilara gore degerlendirme zorunlulugu dezavantajlari
arasinda siralanabilir (Antonuk, 2002).

kV-kV veya kV-MV goriintiileme, lineer akselerator tabanli bir goriintiileme
sistemi olmakla birlikte cihazin lizerinde hareket ettirilebilen kollar kullanilarak,
hareketli kV-X 1s1n1 kaynagi sayesinde anterior posterior (AP) ve lateral filmlerin
olusturulmasina dayanir. Ozellikle kemik anatomiyi eslestirmede ve bunun yani sira
yani sira marker eslestirmede oldukca kullanislidir. Portal goriintiilemeye gore iistiin
goriintli kalitesi ve diisiik radyasyon dozunun yani sira dijital olarak yapilandirilmisg
referans goriintii (DRR) sayesinde imajlarin eslestirmesi sonrasinda yapilan milimetrik
degisiklikleri diizeltme amaciyla tedavi odasina girilmesine gerek kalinmamasi
onemli ve tedavi siiresini kisaltan avantajidir. Ancak, oblik alanlarda degerlendirme
zorlugu ve tiim degerlendirilmelerin kemik yapi referans alinarak yapilmasi gerekliligi
gibi dezavantajlar1 da mevcuttur.

Conebeam CT (CBCT) diger bir goriintii kilavuzlugunda radyoterapi
yontemidir. kV ve MV olarak farkli enerjilerde elde edilebilir. kKV-kV ¢ekiminde
kullanilan robotik kollar hasta etrafinda 360 derece donerek bir BT goriintiisii elde
edilir. Klasik ¢ekilen planlama BT’sinden daha farkli olarak cone beam ile ¢ekilen
BT ’nin alan kenarlarinda goriintii kalitesinde diisiis gozlenir. Lineer akseleratoriin
izerinde monte edilmis olarak bulunan ve hareket edebilen kV-X 1s1mm1 kaynagi,
karsisinda amorf silikon flat panel goriintiileyici den olusur ve bu sistem yazilim ile

desteklenmistir. CBCT imaji elde edebilmek i¢in, hasta uygun pozisyona
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getirildiginde gantry hasta etrafinda 180 ile 360 derece arasinda dondiiriiliir ve goriintii
elde edilir. Hacimsel goriintii diizenlenmesi ardindan referans planlama BT’si ile
kemik ve yumusak dokuya gore Once sistem tarafindan otomatik, sonra da manuel
olarak eslestirilir (Groh et al., 2002). Eslestirme ve diizeltme islemleri
tamamlandiginda sistem kaydirma hesaplarin1 ve 3 boyutta da kaydirmayi yapar.
CBCT kullanilarak yapilan goriintii  kilavuzlugunda radyoterapide hacimsel
goriintiileme olanagi vardir béylece hasta tedavi pozisyonunun kesin ve objektif olarak

saglanmas1 miimkiindiir.

2.9. CyberKnifee Robotik Radyocerrahi

Cyberknife® gorintii kilavuzlu robotik radyocerrahi sistemi sabitleme
yontemlerine dayanan geleneksel radyocerrahi yontemlerinin sinirlamalarina karsin
daha 6zgiir ve dogru bir tedavi uygulayabilmek amaciyla gelistirilmistir. Stanford
tiniversitesinden Dr. John Adler 6nciiliigiinde fizik¢iler ve robotik uzmanlar tarafindan
gelistirilmistir. 1999 yilinda bas boyun ve vertebra tiimorlerinin tedavisinde
kullanabilmek icin ilk FDA (Birlesik Devletler Gida ve Ilag Idaresi) onayini almis olup
2001 yilinda klinik deneylerin sonuglanmasiyla viicudun herhangi bir yerinde bulunan
tiimorlerin radyasyon tedavisinde kullanilabilmesi i¢in FDA onayini almistir (Gibbs,
2006). Hedef lezyonun yerinin kesin olarak belirlenmesi i¢in gercek zamanh
gorlintiilleme sistemi ile robotik teknolojiyi kullanan tek radyocerrahi sistemi
olmasiyla, intrakranyal ve ekstrakranyal tiim hedeflere invazif hasta sabitleme

teknikleri olmaksizin uygulanabilir.
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Sekil 5. Cyberknife tedavi cihaz

Cyberknife® 6MV’lik lineer akselerator tagiyan alti derece serbest hareket
kabiliyetine sahip bir robotik kol sayesinde ¢ok farkli ve genis ¢esitlilikte kullanicilara
tedavi olanagi saglar. Sadece 6MV’de enerji liretmesi ve X bandinda mikrodalga
kullanmas1 nedeniyle diizlestirici filtre ve miknatisa ihtiya¢ duymadigi i¢in lineer
akselerator kismi geleneksel lineer akseleratorlerden ¢ok daha kiiclik boyutlarda
iretilebilmistir.

Geleneksel lineer akseleratorlerde rotasyonel hareket eden cihazda sabit bir
gantri ve izomerkez vardir. Ancak robotik kol sayesinde 6 eksende hareket ederek
kiiresel koordinatlarda 1200 farkli noktadan hasta 1sinlayabilen bu sistem ile gantrisiz
sisteme gegilmistir. Non-coplanar olarak adlandirilan bu uygulama ile tedavi
planlarinda daha 1iyi kritik yap1 koruma ve daha iyi homojen doz dagilimi elde edilir.

Uretilen X 1sinlar1 iki tip ikincil kolimatdrler yardimiyla sekillendirilirler. Bu
kolimatorler X 1s1n1 bagligina takilirlar. Bunlardan ilki sabit a¢iklikli kolimatdrler olup
dairesel 151 demetleri olustururlar. Acgikliklar1 degisen, standart 12 adettir ve

milimetre cinsinden agiklik ¢aplar1 5-60 mm arasinda degisir.
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Sekil 6. Sabit agiklikli kolimatdrler

Ikinci tip ise degistirilebilir aciklikli kolimatorlerdir. Bunlar acikliklari
bilgisayar kontroliinde otomatik olarak degisitirilebilinen kolimatorlerdir. Uretilen X
1sinin sekillendirmek i¢in Iris ve CYK olacak sekilde 2 tipi vardir. Iris kolimatdrler
sekildeki gibi fotogtaf makinalarindaki diyafram sistemi benzeri bir yapidadir ve 12
farkli ¢apta X 151m1 demet ¢ikisini bilgisayar destekli otomatik hareketle saglayabilir.
Boylece ¢ok sayida sabit kolimator gerektiren tedavilerde kolimatdrlerin manuel
degistirilmesine gerek kalmaksizin tedavi tek seferde tamamlanir. CYK’ler ise farkli
sekiller olusturarak kullanilabilecek bilgisayar destekli otomatik olarak hareket eden

2,5mm genisliginde 41 ¢ift tungstenden olusur (Accuray Inc, 2018).

Sekil 7. Degistirilebilir agiklikli kolimatérler a) Iris b) CYK (Accuray Inc., 2018)

Cihazda tedavi esnasinda anlik goriintii alabilmeyi saglamak ve tedavi
hedefinin konumunu belirleyebilmek i¢in hedef konumlandirma sistemi mevcuttur.

Sistem tavanda birbiri ile 45 derecelik ac1 yapacak sekilde konumlandirilmis 2 adet X-
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15101 tiipli ve zeminde amorf silikon algilayicilara sahiptir. Hastanin ¢ekilen goriintiileri
tedavi uygulama sistemine gonderilir. Burada hastanin planlama BT’si ile
cakistirilarak Dijital Olarak Yapilandirilmis Referans Goriinti (DRR)  ile
karsilastirilir. Hasta dogru konuma getirilerek tedaviye alinir ve tedavi siiresince ayni

karsilastirma islemi tekrar edilir.

Sekil 8. Hedef Konumlandirma sistemi

2.9.1. Takip Sistemleri

Cyberknife® cihazinin milimetrik hassasiyetlerle 1simlama yapabilmesi
nedeniyle tedavinin dogru noktaya uygulanabilmesini saglamak igin gesitli takip
algoritmalar1 kullanilmaktadir. Isinlanacak hedefin bulundugu yere 6zgii yapilar
yardimi ile gelistirilen takip sistemleri farkli algoritmalar yardimi ile
cesitlendirilmistir.

Bu sistemler planlama i¢in kullanilan BT ile tedavi sirasinda ¢ekilen DRR
goriintiilerinin karsilastirilmasi ile konum sapmalar1 kontrol edilerek yapilir. 4 farkli
timor izleme algoritmasi vardir (Accuray Inc, 2018; Ding, Saw, & Timmerman, 2018)
Bunlar:

= 6D Skull™ izleme algoritmasi
= X-Sight™ omurga izleme algoritmasi
* Fiducial izleme algoritmasi

= X-Sight™ akciger izleme algoritmast
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2.9.1.1. 6D Skull™ Izleme Algoritmasi

Intrakranyal yerlesimli tiimérlerin tedavisinde C3 vertebra seviyesine kadar
kullanilabilen izleme yontemidir. Kemik yapinin yiiksek kontrast farki sayesinde,
kafatasinin hareketsiz oldugu kabul edilir ve kafatasi kemiklerinin yapisi referans
alinarak tiimor yerlesimi belirlenir. Hastanin immobilizasyonu termoplastik maske ile
saglanir. Invazif islem uygulanmaz. Tedavi esnasinda alinan DRR’lar ile TPS’den
(Tedavi Planlama Sistemi) alinan BT goriintiisii cakistirilarak goriintiiler eslestirilir ve
hasta uygun pozisyona getirilir. Tedavi sirasinda ayni isleme devam edilerek hedef

takibi yapilir (Accuray Inc, 2018).

®  Acquire an Image

Sekil 9. 6D Skull izleme algoritmas1 (Accuray Inc., 2018)

2.9.2.2. X-Sight™ Omurga izleme Algoritmasi

Bu sistemle tiim servikal, torakal, lomber ve sakral alanlarda uygulanabilirken
timor uzakligmin omurgaya en fazla 5-6 cm olmasi gerekir. Diyafram hareketinin
timore etkisinin oldugu durumlarda bu algoritma kullanilmamalidir. Bu sistem
hastanin viicudundaki iskelet yapinin ne dlgiide yer degistirdigini hesaplayarak ¢aligir.
Izlenecek iskelet yapr secilirken hedefe en yakin olan ve varsa deforme olmamis
vertebra tercih edilir. 81 nodlu 9x9 matriks seklinde 1zgara (mesh) ile takip edilecek
vertebra boliimii sisteme tanitilir. Tedavi sirasinda anlik DRR’1ar ile TPS’deki goriintii

bu 81 nodlu 1zgara (mesh) ile karsilagtirilir ve sapma degerleri hesaplanir. Boylece
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hasta tedaviye uygun pozisyona getirilir. Ayni1 isleme tedavi siiresince devam edilir

(Accuray Inc, 2018).

e

ACCURAY'

Sekil 10. X sight omurga izleme algoritmasi (Accuray Inc., 2018)

2.9.2.3. Fiducial izleme Algoritmasi

Invazif islem gerektiren bu ydntemde diger izleme algoritmalarmin
uygulanamadig1 prostat, pankreas ve karaciger gibi yumusak doku kanserlerindeki
tiimor takibi yapilir. Hedef hacmin takibi i¢in 0,7-1,2 mm ¢ap ve 6 mm uzunlugundaki
altin isaretleyiciler (seed) kullanilir. Bu isaretleyiciler lezyonun igine veya etrafina
lezyondan en fazla 5-6 cm uzakta olacak sekilde yerlestirilir. En az 3 adet altin
isaretleyici kullanilmalidir. Boylece lezyonun yeri 3 boyutlu olarak belirlenebilir. Her
bir isaretleyici birbirine en az 2 cm uzaklikta ve her birinin arasinda 15 derece ac1
olmalidir. Yumusak dokuya yerlestirilen isaretleyicilerin zamanla belli yonlere hareket
edebilmesi sebebiyle doku igerisinde yerlesimi tamamen durana kadar yaklasik 7-10
giin beklenmelidir (Ding et al., 2018). Planlama BT’si bu bekleme siiresinden sonra
cekilmelidir. Aksi halde isaretcilerin yeri degistiginden tedavi uygulamasi
yapilamayabilir. Bu algoritmada da tedavi sirasinda alinan anlik DRR goriintiisiindeki
konum ile TPS’deki konumun karsilastirilmasi ile hasta pozisyonunun ayarlanmasina

dayanir. Tedavi siiresince ayni goriintii karsilastirma tekrarlanir (Accuray Inc, 2018).
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Sekil 11. Fiducial izleme algoritmasi (Accuray Inc., 2018)

2.9.2.4. X-Sight™ Akciger izleme Algoritmasi

Akciger yerlesimli 2 cm’den biiylik ve hacimli tiimorlerin tedavisinde
kullanilan bu algoritmada lezyon yerini saptamak i¢in goriintiilerdeki kontrast
farkindan yararlanilir. Herhangi bir isaretleyici kullanilmaz. Bu nedenle algoritma X-
Sight™ omurga izleme algoritmasi ile birlikte ¢alisir (Ding et al., 2018). X-Sight™
omurga izleme algoritmasi ile tiimdre en yakin vertebra belirlenerek hasta hizalanmasi
saglanirken X-sight akciger izleme algoritmasi ile lezyon hareketi izlenir. Tedavi
sirasinda alinan DRR ile TPS’deki goriintiiler cakistirilarak tiimor takibi yapilir,
Lezyonun kemik yapilar ve vertebra tarafindan engellenmeden tam goriiniin olmasi
gerekir. Bu nedenle tedavi sirasinda alinan anlik DRR’larda lezyon tam olarak

gortinmelidir (Accuray Inc, 2018).
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Sekil 12. X-Sight akciger izleme algoritmasi (Accuray Inc., 2018)

2.9.2.5. Precision Tedavi Planlama Sistemi Optimizasyonu

Prescision, Cyberknife® tedavi cihazinin sahip oldugu planlama sistemidir.
Kullanici dostu ara yiize sahip olan bu sistem, BT’den alinan goriintiiler iizerinde
matematiksel doniisiimler yaparak sistem tarafindan olusturulan Hounsfield Unit (HU)
degerini kullanarak ters planlama yontemi ile planlama yapan sisteme Ssahiptir.
Precision’da 2 grid ¢oziniirliigiinde hesaplama opsiyonu ile diisiik grid ¢ozlniirliigii
64x64x64 piksel olmakla birlikte maksimum ¢oziiniirliik, kullanilan BT piksellerinin
sayist kadardir. Hedef boyutlaria goére optimize edilen 151n demetleri konformal
olarak hedefe gonderilir. Konformite Indeks (CI), Homojenite indeks (HI) Monitdr
Unit (MU) ve korunacak organ doz toleranslart gibi bir¢ok degisken algoritma
tarafindan degerlendirilip optimum plan olusturur (Ding et al., 2018)

Tedavi yaklasimi lezyon yeri ve biiylikliigli korunacak kritik organlar g6z
ontine alindiginda farkli sekillerde olusturulur. Cihazin sahip oldugu farkli kolimator
cesitlerinden uygun olani plan hesaplamasi yapilmadan 6nce segilir. Plan algoritmasi
uygun kolimator agikliklarini otomatik olarak belirleyerek tedavi planini olusturur.
Cihazda kiiresel koordinatlarda tanimli sabit noktalardan (node) 1sin demetleri

gonderilir. Intrakraniyel tedavide bu nodelar sanal bir yarikiire yiizeyindeyken,
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ekstrakraniyel tedavi uygulamasinda ise sanal bir elipsoidtir. Robotik kol sayesinde 6
eksende hareket edebilen cihaz es merkezli olmayan tedavi plant yapma olanagi sunar.
Planlamada yogunluk modeli BT de kullanilan HU degerinin planlama sistemiyle ayni
olacak sekilde belirlenir. Konturlama sekmesinde ise hastanin MR ve PET goriintiileri
fiizyon teknigi ile ¢akistirma 6zelligi sayesinde farkli goriintiileme tetkikleri ayn1 anda
kullanilarak planlama BT’sine dogru sekilde kontur ¢izilmesi saglanir (Ding et al.,
2018).

Sistemde sirali optimizasyon algoritmasi kullanilir. Algoritma klinik olarak
belirlenen dozlarin 6nem sirasi verilerek agirliklandirilmasi ile ¢aligir (Ding et al.,
2018). Oncelikle hedef hacmin almasi gereken minimum ve maksimum dozlar sisteme
girilir. Cihazin uygun doz dagilimini saglamak i¢in shell denilen hedef hacmi saran ve
belli araliklarla olusturulan hedefler kullanilir. Bu hedefler isinlanacak hacmin
cevresindeki korunacak kritik organ yapilart da goz oniine alinarak sekillendirilebilir.
Boylece hedefte maksimum doz saglanirken sheller disindaki yerlerde ani doz disiisii
elde edilir. Hedef hacim dozu saglandiktan sonra cevre riskli organlar icin gerekli
tolerans degerleri gbz Oniine alinarak optimizasyon parametrelerine eklenir. Bu
degerler kritik organin tolere edebilecegi maksimum dozu asmayacak sekilde
olabilecegi gibi belirlenmis doz degerlerini alan hacimlerin minimum degerleri de
olabilir. Korunacak organlarin doz toleransina gére 1sin demetlerinin kritik organdan
gegmesi, sadece ¢ikis yapmasi yada hi¢ gegmemesi gibi secenekler algoritmaya dahil
edilebilir. Burada amag¢ hedef hacimde doz diisiisii saglamadan kritik yapilarin
korunabilmesidir. Hedef hacim ve kritik organlar i¢in doz degerleri saglandiginda
diisiik doz degerindeki 1sinlarin ¢ikarilmasi islemi yapilir. Bu 1sinlar plan doz degerini
bozmayacak kadar diisiik seviyededir. Ancak tedavi siiresini ve MU degerini ciddi bir
bi¢cimde arttirir. Tedavi dozunu bozmayacak sekilde ve makul bir tedavi siiresi goz
Online alinarak 11 azaltilmasi yapildiktan sonra plan hesaplamasi tekrar yiiksek
¢Oziintirliikte yapilir. Boylece hasta lizerinde alinan her bir doz goriilebilir ve herhangi
bir hata olasilig1 ortadan kalkar.

Cyberknife®’ta CYK ile tedavi planlamasi yapilirken Precision TPS’ten 6nce
kullanilan Multiplan planlama sisteminde MLC ile tedavi sadece FSPB algortimasi ile
yapilmaktaydi (Kawata et al., 2020) . FSPB algoritmasinda, birincil foton bileseninin
akiglar1, merkez dis1 oran (OCR), doku-fantom orani (TPR) ve ¢ikt1 faktorii (OPF) gibi
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Olgiilen verilerden elde edilmektedir. Ek olarak, eksen dis1 yon boyunca sagilan
radyasyon bilesenine katkiyr dikkate almak i¢in iki boyutlu ¢ekirdek modelleri
olusturulmustur. FSPB algoritmasi, akislar1 ve ¢ekirdekleri birlestirerek doz
hesaplamalar1 gerceklestirir. Bu algoritma sadece akicilik i¢in yogunluk diizeltmesi
yaptigindan, homojen olmayan boélgelerde hesaplanan dozun dogrulugu yetersizdir
(Jelen, Sohn, & Alber 2005). Yakin zamanda Cyberknife® lateral diizeltmeli FSPB+
ve Monte Carlo algoritmalarmi igeren planlama algoritmalarini gelirstrimistir ve
Accuray TPS olarak kullanima sunmustur. FSPB + algoritmasi, akicilik i¢in yogunluk
diizeltmesine ek olarak, eksen dis1 yon boyunca sagilan radyasyon bilesenine katkida
bulunan ¢ekirdek igin yogunluk diizeltmesi gergeklestirebilir (Accuray Inc, 2018).
Genel olarak, MC algoritmasi, fotonlarin ve elektronlarin madde ile etkilesimlerini
fiziksel ilkelere dayali olarak simiile ettigi i¢in en dogru doz hesaplama algoritmasidir.
Bu algoritma, cesitli malzemeleri elektron tagima hesaplamalart igin degisken

yogunluklu suya esdeger olarak kabul eden bir voksel modeli kullanir (Li et al., 2000).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Gerec¢
Bu calisma Uludag Universitesi T1p fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim
Dali’nda gergeklestirilmistir. ~ Calismada kullanilan ara¢ ve geregler asagida
belirtilmistir.
= General Electirc Discovery RT BT Simiilator Unitesi
= Monaco5.1 tedavi planlama sistemi
= Accuray Precision 2.0.0.1 tedavi planlama sistemi

=  SPSS veri analiz programi
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3.1.1. General Electric Discovery RT BT Simiilatér Unitesi

General Electric Discovery RT BT simiilator tinitesi 0,625 mm’ye kadar ince
kesit araligina sahip MicroVoxel teknolojisi kullanarak 2D ve 3D goriintiiler sunan bir
cithazdir. Akilli metal artifakti azaltma oOzelligi ile viicutta bulunan implatlarin
artefaktlarini en aza indirir. Solunun hareketine bagli olarak hareket eden tiimorlerin
goriintiilenebilmesi i¢in herhangi harici bir cihaza gerek kalmadan Dort Boyutlu
Bilgisayarli Tomografi (4DBT) goriintiisii saglar. 4DBT ile her biri akciger tiimdoriiniin
solunum dongiisiiniin farkli bir asamasinda konumlandirildig: bir dizi CT planlama
taramasi olusturur. Hedef hacim, her taramada ana hatlariyla belirtilir ve solunum
sirasinda tlimoriin en iist ve alt konumlarini hesaba katan bir kompozit hedef hacim

olusturulur (Murray, & Robinson, 2011).

-

Sekil 13. General Electric Discovery RT BT Simiilatdr Unitesi
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3.1.2. Monaco 5.1 Tedavi Planlama Sistemi

Monaco TPS, 3BKRT, YART (Step and Shoot, Sliding Windows) , VMAT
tedavi planlamalarini1 destekleyen tedavi planlama sistemdir. Yazilimda 6 ve 15 MV
enerji segenekleri mevcuttur. Ters planlama sistemi ile tedavi planlar simiile edilirken
hesaplama yontemi olarak Monte Carlo algoritmasi kullanmaktadir. Sistemde hedef
hacim ve kritik organlar tanimlanarak planlar olusturulur. Burada hedef hacmin uygun
dozu almasi saglanirken kritik organlar maksimum doz tolerans: altinda tutulur. iki
asamal1 planlama yapan sistemde ilk asamada doz yogunlugu haritasi olusturulur. Bu
asamada Doz-Voliim Histograminda (DVH) istenilen degerler saglandiysa ikinci

asamaya gegilir. Bu asamada segmentler olusturularak plan tamamlanir.

2 g Y

Trostmrt Und vt ayroved br Checal sne Testing

RN

Sekil 14. Monaco 5.1 Tedavi planlama sistemi
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3.1.3. Accuray Precision 2.0.0.1 Tedavi Planlama Sistemi

Cyberknife® tedavi cihazinin tedavi planlama sistemi olan Accuray
Presicision TPS ters planlama 6zelligine sahiptir. Sistemde sadece 6MV foton enerjisi
yiikliidiir. Farkli goriintiileme teknikleri (MR, PET, BT) iist iiste getirilerek fiizyon
yapabilme ve bu flizyon goriintii izerinde hedef hacim ve organ konturlar1 ¢izebilme
imkan1 saglar. Tedaviye uygun sabit aciklikli veya degistirilebilir aciklikli kolimator
se¢cimi yapabilme imkani sunar. CYK tabanli tedavi se¢eneginde Monte Carlo ve
Finite Size Pencil Beam (FSPB+) algoritmalari kullanarak ¢alisir. Sirali optimizasyon
yontemi ile klinik olarak belirlenen dozlara 6nem sirast verme imkani ve hedefte
maksimum dozu ve ¢evresinde minimum dozu gorebilmek i¢in sheller olusturup bu
sayede ani doz diislisleri gérmeyi saglayan bir sistemdir. Kritik organlar i¢in 1s1nin
bolgeden gecmesi, sinirli gegmesi yada hi¢ gegmemesi gibi secenekleri mevcuttur.
DVH iizerinde hedef hacim ve riskli organlarin istenilen doz degerlerine ulagilmaya
calisilir. Doz saglandiginda hedef doz degerini bozmadan diisiik dozdaki 1sinlar
cikarilarak tedavi siiresi ve toplam MU degerleri azaltilabilir. Hesaplama

tamamlandiginda grid boyutu yiiksek ¢oziintirliiliikte olacak sekilde tekrar son doz

hesaplamasi yapilir.

Sekil 15. Accuray Precision 2.0.0.1 Tedavi Planlama Sistemi
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3.1.4. SPSS Veri Analiz Programi
Bu ¢alismada elde edilen verilerin degerlendirilebilmesi i¢cin IBM SPSS 26.0
(Sosyal Bilimler icin Istatistik Paketi) veri analiz programi kullanilmistir.Uygun

istatistiksel analiz yontemleri kullanilarak verilerle ilgili analizler yapilmstir.
fa

File Edit View Data Transform Analze Graphs Utilities Exensions Window Help

=

10 IBM* SPSS® Statistics
L Version 26

Licensed Materials - Property of IBM Corp. ® Copytight IBM

t"Non_IBM_License”, if ap,
9 the Program. By using the

20 Release 26000 Java
21 64bit adition !

2
et Vew Varale Vi,

About . 1BM SPSS Statistics Processor is ready 1

Sekil 16. IBM SPSS 26.0 veri analiz programi

3.2. Yontem

Bu ¢alismada, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi
Anabilim Dali’'nda daha once radyasyon tedavisi gérmiis 9 erkek hastaya ait BT
goriintiileri retrospektif olarak kullanilmistir. Bu BT goriintiileri tizerine dozimetrik
kargilastirma yapabilmek amaciyla yeniden plan yapilmistir. Hedef hacim ve
korunacak organlar igin konturlar uzman radyasyon onkologu tarafindan
olusturulmustur. Her iki planlama yonteminde de herhangi bir degisiklik yapilmadan
ayni konturlar kullanilmistir. Hedef hacim olarak belirlenen GTV iizerine 2 mm marj
verilerek PTV olusturulmustur. Tedavi planlamast i¢in fraksiyon ve riskli organlardaki
doz sinirlamalarinda UCLA ’nin belirledigi prostat i¢gin SBRT protokolii kullanilmistir.
Her hastaya 36,25 Gy doz 5 fraksiyonda, fraksiyon basina 7,25 Gy olacak sekilde
verilmistir. Regete edilen dozun %100’ini alan hedef hacmin minimum %95 ve

tizerinde olmasi, maksimum dozun %120’yi gegmemesi hedeflenmistir. Ayrica CI, HI
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ve toplam MU degerleri ile rektum, mesane, sag ve sol femur baslar1 kritik organlar
olarak  belirlenmistir.  Rektum  i¢in = V50%<%50, Vg0%<%20, V90%<%10,
V100%s<%5mesane i¢inVs09%<40%,V10006<10%, V110%=0 ayrica femur basi dozlari igin

10cc<30 Gy dozlarmna bakilmuistir.

3.2.1. VMAT Planlarmin Olusturulmasi

Tim VMAT planlart Monaco TPS kullanilarak yapildi. Her hasta igin
fraksiyon sayisi ve doz degeri girildi. VMAT planlar1 yapilirken tiim hastalar i¢in 180
dereceden baslayacak sekilde 3 tam ark ve 6MV’lik foton enerjisi kullanildi. Grid

aralig1 0,3 cm olarak belirlendi.

3.2.2. Cyberknife® Planlarinin Olusturulmasi

Tiim Cyberknife® planlar1 Precision TPS’de 6 MV foton enerjisi ile yapildi.
Fraksiyon sayisi belirlendikten sonra fiducial izleme sistemi segilerek fiducial
isaretleyiciler sisteme tanitildi. Planlama meniisiinde CYK kolimatdr segilerek
maksimum node sayis1 ve maksimum MU degerleri belirlendi. Hedef hacim igin Kritik
organlardan kacarak shelller olusturuldu. FSPB algoritmasi ile planlar yiiksek

¢Oziiniirliikte yapildi.

3.2.3. DVH Kullanilarak Hasta Planlarinin Degerlendirilmesi
Bu tez calismasinda primer prostat kanserli 9 hastanin VMAT ve Cyberknife®
SBRT tedavi planlarinin dozimetrik karsilagtirilmas: yapilmistir. Monaco ve Precision
TPS’lerdeki DVH’lar kullanilarak Hedef hacim i¢in HI ve CI degerleri hesaplanmustir.
CI (Konformite Indeks) Regete edilen doz dagilim hacminin hedef hacmin
boyutuna ve sekline ne kadar iyi uydugunun Olgiisiidiir (Paddick, 2000).
Recetelendirilmis izodoz hacminin (PIV), tiimdr hacmine (TV) orani ile bulunur. ITyi

bir planda CI’nin 1 olmasi beklenir (Nakamura et al., 2001)
TV
HI (Homojenite Indeks) hedef icerisindeki maksimum dozun (Dmax)
recetelendirilmis doza (Dp) orani seklinde ifade edilir. HI’'nin 1°e yakin olmast dozun
homojen dagildigini gosterir.

i = Dmax
= Dp
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V500e<%20, V90%<%10, V100%<%5, mesane i¢in Vs50%<%40, V100%6<%10,

Hedef hacmin dozu Vicow > 95% olmak iizere rektum igin Vs00<%50,

Vion=0ayrica sag ve sol femur baslarn i¢in 10cc<30 Gy doz degerleri

karsilastirilmustir.

3.2.4. istatistiksel Analiz

Prostat kanseri tanili 9 hastanin 2 farkli teknik ile yapilan planlarinin
dozimetrik karsilastirilmasinda SPSS V.26 kullanilmistir.  Normal dagilima
uygunluklar1 Shapiro-Wilk testi ile degerlendirilmistir. Normal dagilima uyan verilere
Bagimsiz T testi uygulanmigtir. Normal dagilima uymayan verilere ise Mann Whitney
U testi uygulanmistir.Bu ¢alismada Bagimsiz T testi ve Mann Whitney U testi i¢in
kurulan hipotez i¢in kurulan hipotez:
Ho=lki cihaz degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml fark yoktur (p>0.05).

Hi=iki cihaz degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardir (p<0.05).
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4. BULGULAR

Bu c¢alismada Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyasyon
Onkolojisi Anabilim Dali’'nda radyoterapi tedavisi gérmiis 9 prostat kanseri tanili
hastanin sistemdeki mevcut BT goriintiileri retrospektif olarak degerlendirilerek iki

farkli teknik i¢in tedavi planlar1 olusturulmustur. Plan sonuglar1 hedef hacim, riskli

organlar CI, HI, ve MU degerleri i¢in degerlendirilmistir.

4.1. PTV l¢in Voo Degerleri ve istatistiksel Sonuclar

Prostat kanseri tanili 9 hasta igin 2 farkli tedavi planlama tekniginde regete

edilen 36,25 Gy’lik doz i¢inV100%>95% degerine ait sonuglar Tablo 1’de

gosterilmistir.
Tablo 1: PTV’ye ait Vo> 95% degerleri
Hasta No VMAT Cyberknife

1 97,03 96,8
2 97,55 96,8
3 96,16 96,5
4 98,72 96,7
5 99,29 97,6
6 97,96 97,8
7 97,31 96,2
8 96,39 98,2
9 99,16 98

Tablo 2: PTV’ye ait Vigos> 95% den elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife
Ortalama 97,73 97,17778
Standart Sapma 1,14405 0,725909
Medyan 97,55 96,8
Minimum 96,16 96,2
Maksimum 99,29 98,2
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Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmis bulunan p degeri Tablo 3’de verilmistir. p>0,005 ¢iktig1

i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamustir.

Tablo 3: PTV’nin Vg > 95% ait yapilan karsilagtirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,239145

4.2. Rektum icin Elde Edilen Veriler ve Istatistiksel Sonuclar
Rektum i¢in recete edilen dozda Vs5000<%50, Vg0s<%20, Vg026<%10,

V100%<%5 degerleri karsilagtirilacaktir.

4.2.1. Rektum I¢in Vs000<%50 Degerleri ve Istatistiksel Sonuclar
Regete edilen 36,25 Gy’lik dozun %50’sinin (18,12 Gy) rektum % hacmine

denk gelen degerleri Tablo 4’te verilmistir.

Tablo 4: Rektuma ait 18,12 Gy alan % hacim degerleri

Hasta No VMAT Cyberknife
1 28,11 26,9
2 21,69 23,3
3 23,4 30,2
4 25,15 25,6
5 33,73 29,3
6 26,77 28,9
7 29,78 28
8 36,25 28,1
9 29,08 27,8
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Tablo 5: Rektuma ait 18,12 Gy alan % hacim degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife

Ortalama 28,21778 27,56667

Standart Sapma | 4,682774 2,084466

Medyan 28,11 28
Minimum 21,69 23,3
Maksimum 36,25 30,2

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmis bulunan p degeri Tablo 6’da verilmistir. p>0,005 ¢iktig1

i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamustir.

Tablo 6: Rektuma ait 18,12 Gy alan % hacim i¢in yapilan karsilagtirmanin istatistiksel sonuglar

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,708155

4.2.2. Rektum I¢in Vs0%6<%20 Degerleri ve Istatistiksel Sonuclar
Regete edilen 36,25 Gy’lik dozun %80’inin (29 Gy) rektum % hacmine denk
gelen degerleri Tablo 7°de verilmistir.

Tablo 7: Rektuma ait 29 Gy alan % hacim degerleri

Hasta No VMAT Cyberknife
1 8,27 10,6
2 7,16 10,7
3 73 11,2
4 12,04 13,2
5 14,44 134
6 10,41 13,7
7 13,54 13,4
8 12,5 11,8
9 11,51 12,1
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Tablo 8: Rektuma ait 29 Gy alan % hacim degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife

Ortalama 10,79667 12,23333

Standart Sapma | 2,686573 1,229837

Medyan 11,51 12,1
Minimum 7,16 10,6
Maksimum 14,44 13,7

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmig bulunan p degeri Tablo 9°’da verilmistir. p>0,005 ¢iktig1

i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamustir.

Tablo 9: Rektuma ait 29 Gy alan % hacim i¢in yapilan kargilastirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,172087

4.2.3. Rektum I¢in Vo0%e<%10 Degerleri ve Istatistiksel Sonuclar
Regete edilen 36,25Gy’lik dozun %90’ 1n1n (32,62Gy) rektum % hacmine denk

gelen degerleri Tablo 10°da verilmistir.

Tablo 10: Rektuma ait 32,62 Gy alan % hacim degerleri

Hasta No VMAT Cyberknife
1 44 55
2 41 6,9
3 4,15 71
4 8,09 84
5 9,9 9
6 5,78 7.9
7 9,08 8,7
8 7,13 6,9
9 7,45 7,2
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Tablo 11: Rektuma ait 32,62Gy alan % hacim degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife

Ortalama 6,675556 7511111

Standart Sapma | 2,178802 1,097092

Medyan 7,13 72
Minimum 41 55
Maksimum 9,9 9

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmis bulunan p degeri Tablo 12°de verilmistir. p>0,005 ¢iktig1

i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamustir.

Tablo 12: Rektuma ait 32,62Gy alan % hacim i¢in yapilan karsilagtirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,324738

4.2.4. Rektum I¢in V10006<%35 Degerleri ve Istatistiksel Sonuclar
Regete edilen 36,25 Gy’lik dozun %100’{iniin (36,25 Gy) rektum % hacmine

denk gelen degerleri Tablo 13’de verilmistir.

Tablo 13: Rektuma ait 36,25 Gy alan % hacim degerleri

Hasta No VMAT Cyberknife
1 1,19 04
2 1,28 25
3 1,15 18
4 4,16 2,3
5 48 39
6 0,54 0,8
7 3,87 28
8 1,01 15
9 3,05 1,7
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Tablo 14: Rektuma ait 36,25Gy alan % hacim degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife

Ortalama 2,338889 1,966667

Standart Sapma | 1,623272 1,058301

Medyan 1,28 1,8
Minimum 0,54 04
Maksimum 4,8 39

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmig bulunan p degeri Tablo 15°de verilmistir. p>0,005 ¢iktig1

i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamustir.

Tablo 15: Rektuma ait 36,25Gy alan % hacim i¢in yapilan karsilagtirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,573746

4.3. Mesane I¢in Elde Edilen Veriler ve Istatistiksel Sonuclar
Mesane icin regete edilen dozda Vs00,<%40, V1006<%10, V110%=0 degerleri

karsilastirilacaktir.

4.3.1. Mesane Icin Vs00:<%40 Degerleri ve Istatistiksel Sonuclar
Regete edilen 36,25 Gy’lik dozun %50’sinin (18,12 Gy) mesane % hacmine
denk gelen degerleri Tablo 16’da verilmistir.
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Tablo 16: Mesaneye ait 18,12 Gy alan % hacim degerleri

Hasta No VMAT Cyberknife

1 34,58 32,2
2 35,83 34,9
3 38,91 39,3
4 19,52 204
5 36,84 29

6 9,26 10,3
7 37,91 34,2
8 6,06 5,7

9 19,26 16,5

Tablo 17: Mesaneye ait 18,12Gy alan % hacim degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife
Ortalama 26,46333 2472222
Standart Sapma | 13,03641 11,91782
Medyan 34,58 29
Minimum 6,06 57
Maksimum 38,91 39,3

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler

normal dagilim gostermemistir. Bu

nedenle Mann Whitney U testi uygulanmistir. Mann Whitney U testinde Test

sonucunda bakilmis bulunan p degeri Tablo 18’de verilmistir. p>0,005 ¢iktig1 igin iki

teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamastir.

Tablo 18: Mesaneye ait 18,12Gy alan % hacim i¢in yapilan karsilagtirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik

p-degeri

VMAT ile Cyberknife

0,604813

4.3.2. Mesane Icin V100%6<%10 Degerleri ve Istatistiksel Sonuclar
Regete edilen 36,25 Gy’lik dozun %100’iiniin (36,25 Gy) mesane % hacmine

denk gelen degerleri Tablo 19°da verilmistir.
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Tablo 19: Mesaneye ait 36,25 Gy alan % hacim degerleri

Hasta No VMAT Cyberknife
1 4,34 39
2 3,54 3,6
3 4,89 59
4 3,92 2,8
5 8,57 8,4
6 0,73 0,9
7 9,09 71
8 0,58 0,5
9 2,59 2,5

Tablo 20: Mesaneye ait 36,25Gy alan % hacim degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife

Ortalama 4,25 3,955556

Standart Sapma | 2,994445 2,699125

Medyan 3,92 3,6
Minimum 0,58 0,5
Maksimum 9,09 8,4

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmis bulunan p degeri Tablo 21°de verilmistir. p>0,005 ¢iktig1

i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamaistir.

Tablo 21: Mesaneye ait 36,25Gy alan % hacim i¢in yapilan karsilagtirmanin istatistiksel sonuglar

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,829331

4.3.3. Mesane Icin V110%=0 Degerleri ve Istatistiksel Sonuglar
Regete edilen 36,25 Gy’lik dozun %110 unun (39,87Gy) mesane % hacmine
denk gelen degerleri her iki teknikte de O ¢ikmustir. Bu nedenle istatistiksel

karsilastirma yapilamamustir.
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4.4. Femur Baslar icin Elde Edilen Veriler ve Istatistiksel Sonuclar
Sag ve sol femur baslar1 icin recete edilen dozda 10cc<30 Gy degerleri

karsilastirilacaktir.

4.4.1. Sag Femur Icin 10cc<30 Gy Degerleri ve Istatistiksel Sonuclar

Sag femurun 10cc’ye denk gelen hacminin aldig1 doz degerleri Tablo 22°de
verilmistir.

Tablo 22: Sag femura ait 10 cc’nin aldigt doz degerleri (Gy)

Hasta No VMAT Cyberknife
1 11,34 12,50
2 10,81 10,94
3 10,47 13,27
4 10,42 13,22
5 11,48 9,07
6 11,04 11,59
7 10,71 10,18
8 10,62 9,25
9 10,58 10,67

Tablo 23: Sag femura ait 10 cc’nin aldig1 doz degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife
Ortalama 10,83 11,18
Standart Sapma 0,37 1,57
Medyan 10,71 10,94
Minimum 10,42 9,07
Maksimum 11,48 13,27

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmis bulunan p degeri Tablo 24’te verilmistir. p>0,005 ¢iktig1

i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamastir.
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Tablo 24: Sag femura ait 10 cc’nin aldig1 doz degerleri igin yapilan karsilastirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,526041

4.4.2. Sol Femur i¢in 10cc<30 Gy Degerleri ve Istatistiksel Sonuclari
Sol femurun 10cc’ye denk gelen hacminin aldig1 doz degerleri Tablo 25°te

verilmistir.

Tablo 25: Sol femura ait 10 cc’nin aldig1 doz degerleri (Gy)

Hasta No VMAT Cyberknife
1 11,39 11,57
2 10,85 11,29
3 10,46 12,97
4 10,21 13,01
5 11,54 11,02
6 11,12 10,72
7 8,56 10,26
8 9,53 9,19
9 10,48 10,92

Tablo 26: Sol femura ait 10 cc’nin aldig1 doz degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife
Ortalama 10,46 11,21
Standart Sapma 0,94 1,21
Medyan 10,48 11,02
Minimum 8,56 9,19
Maksimum 11,54 13,01

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmis bulunan p degeri Tablo 27’de verilmistir. p>0,005 ¢iktig1

i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamastir.
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Tablo 27: Sol femura ait 10 cc’nin aldig1 doz degerleri igin yapilan karsilagtirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,160597

4.5. MU Degerleri ve Istatistiksel Sonuclar
MU degerleri her iki cihaz i¢in Tablo 28’de verilmistir.

Tablo 28: MU degerleri

Hasta No VMAT Cyberknife
1 18618 15169
2 19688 14143
3 15744 13273
4 12913 14326
5 15092 14662
6 14387 18610
7 14312 15039
8 12483 17339
9 17199 17623

Tablo 29: MU degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife

Ortalama 15603,94 15575,97

Standart Sapma | 2467,835 1827,33

Medyan 15092,3 15038,7

Minimum 12482,7 13273

Maksimum 19687,85 18610

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmis bulunan p degeri Tablo 30°da verilmistir. p>0,005 ¢iktig1

i¢in iki teknik arasinda anlamli bir fark bulunamamaistir.
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Tablo 30: MU degerleri i¢in yapilan karsilastirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,160597

4.6. CI Degerleri ve Istatistiksel Sonuclar
CI degerleri her iki cihaz i¢in Tablo 31°de verilmistir.

Tablo 31: CI degerleri

Hasta No VMAT Cyberknife
1 0,8 1,15
2 0,91 1,16
3 0,88 1,17
4 0,79 1,12
5 0,84 1,12
6 0,89 1,16
7 0,88 1,14
8 0,87 1,18
9 0,81 1,18

Tablo 32: CI degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife

Ortalama 0,852222 1,153333

Standart Sapma | 0,043525 0,022913

Medyan 0,87 1,16
Minimum 0,79 1,12
Maksimum 0,91 1,18

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilima uygun bulunmus ve
Bagimsiz T testi uygulanmistir. Bagimsiz T testinde Levene’s Test for Equality of
Variances degerine bakilmis bulunan p degeri Tablo 33’de verilmistir. p=0,00 ¢iktig1
icin iki teknik arasinda anlamh fark vardir. Karsilastirmada Cyberknife® VMAT’a

gore daha iyi sonug¢ vermistir.
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Tablo 33: CI degerleri igin yapilan karsilastirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,00

4.7. HI Degerleri ve Istatistiksel Sonuclari
HI degerleri her iki cihaz i¢in Tablo 34’te verilmistir.

Tablo 34: HI degerleri

Hasta No VMAT Cyberknife
1 1,06 1,14
2 1,06 1,14
3 1,06 1,14
4 1,06 1,14
5 1,06 1,14
6 1,05 1,13
7 1,06 1,16
8 1,05 1,13
9 1,05 1,13

Tablo 35: HI degerlerinden elde edilen istatistiksel sonuglar

VMAT Cyberknife
Ortalama 1,056667 1,138889
Standart Sapma 0,005 0,00928
Medyan 1,06 1,14
Minimum 1,05 1,13
Maksimum 1,06 1,16

Iki teknigin karsilastirilmasinda veriler normal dagilim gdstermemistir. Bu
nedenle Mann Whitney U testi uygulanmistir. Mann Whitney U testinde Test
sonucunda bakilmis bulunan p degeri Tablo 36’da verilmistir. p=0,00 ¢ikt181 i¢in iki
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teknik arasinda anlamli fark vardir. Karsilastirmada VMAT Cyberknife®’a gore daha
1yl sonug¢ vermistir.

Tablo 36: CI degerleri igin yapilan karsilagtirmanin istatistiksel sonuglari

Karsilastirilan teknik p-degeri

VMAT ile Cyberknife 0,00
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5. TARTISMA ve SONUC

Radyoterapide amag¢ hedef hacme maksimum dozu verirken ¢evre doku ve
organlarin aldig1 dozu minimumda tutmaktir. Son yillarda gelisen teknoloji ve artan
goriintiileme teknikleri sayesinde hedef hacmin ve riskli organlarin detayli anatomisi
ayrintili sekilde goriilebilmektedir. Bu sayede kiigiik hedef hacimlere noktasal
tedaviler uygulanmaktadir. SBRT az fraksiyon sayisinda yiiksek dozlar kiigiik hedef
hacimlere vermeyi hedefler. SBRT yapilabilen farkli yontemlerin ortaya ¢ikmasi ile
birlikte hangi yontemin segilecegi diisiincesi onemli hale gelmistir. Boylece farkli
planlama sistemlerinde yapilan tedavi planlar1 arasinda karsilastirma yapan
arastirmalar uygulamalarin dogrulugunu ve verimliligini dogrular diizeydedir.

Primeri prostat kanseri olan ve lenf nodu tutulumu olmayan hastalarda SBRT
uygulanmaktadir. Bu calismada prostat kanseri tanili 9 erkek hasta icin VMAT ve
Cyberknife® robotik radyocerrahi tedavi yontemleri kullanilarak retrospektif olarak
elde edilen BT goriintiileri kullanilarak tedavi planlari yapilmistir. Elde edilen veriler
istatistiksel analiz yontemleri ile dozimetrik olarak karsilastirilmistir. Her iki TPS’de
uzman radyasyon onkologu tarafindan ¢izilen hedef hacim ve riskli organ konturlari
birebir ayni olarak plan yapilmistir. Her plan i¢in tim parametreler ayni sekilde
birakilmis ve planlar tek bir fizik¢i tarafindan yapilmistir. Karsilatilma i¢in kullanilan
riskli organ parametreleri UCLA tarafindan belirlenmis olan prostat SBRT
protokoliine gore elde edilmistir. Her planda 36,25 Gy doz 5 fraksiyonda, fraksiyon
basina 7,25 Gy olacak sekilde verilmistir. Hedef hacmin dozu Vioo% > 95% olmak
tizere rektum icin Vs5000<%50, Vg0s6<%20, V90%e<%10, V100%<%5, mesane i¢in
V50%<%40, V1000:<%10, V110%=0 ayrica sag ve sol femur baslari i¢in 10cc<30 Gy doz
degerleri karsilagtirilmistir.

Bir¢ok farkli kanser tipinden farkli olarak prostat kanser hiicrelerinin o/3
oraninin diisiik olmasi sebebiyle prostat kanseri tedavisinde ultrahipofraksiyonasyon
uygulmasinda etkili sonuglar elde edilmistir. Miralbell ve digerleri (2012) yaptiklar
calismada 5969 prostat kanserli hastanin sonuglarini degerlendirerek, diistik, orta,
yiiksek riskli prostat kanserleri igin o/f oranlarini sirastyla 1,3 1,6 ve 1,8 olarak

hesaplamiglardir. Bu degerler igin prostat kanserinin sinirli fraksiyonlarda verilen
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yiiksek dozlara daha duyarli oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur (Fowler et al.,
2001; Wang et al., 2003). Buradan yola ¢ikilarak, coplanar lineer akselarator veya non-
coplanar robotik tabanli radyoterapide, SBRT’nin etkinligini arastiran pek c¢ok
arastirma ortaya konmustur. SBRT konsorsiyumunda, medyan 36,25Gy (35-40Gy) /
4-5 fraksiyon non-coplanar robotik SBRT uygulanmig 1100 prostat kanseri tanili hasta
sonucu bildirilmistir. Medyan 3 yillik takipli, 5 yillik biyokimyasal relapssiz sagkalim
(bRFS) diisiik, orta ve yiiksek riskli hastalar i¢in sirasiyla %95, %84 ve %81 olarak
ortaya konmustur (King et al., 2013). Uzun dénem takip ile tedavi sonrasi goriilen
benign PSA sigramalarinin (PSAs) niiksten ayirt edilebilmesi ile, bRFS’1n diisiik riskte
%99, orta riskte %93 oldugu anlasilmistir (Loblaw et al., 2013). Diisiik o/f oranina
sahip dokular ytliksek o/f oranina sahip dokulara gore fraksiyonasyona daha fazla
duyarlidir. o/P oran1 yaklasik 3 ve alt1 olan dokular genellikle ge¢ cevap veren dokular
olarak kabul edilir. Prostat kanseri hiicrelerinin, radyasyonun ge¢ yan etkilerinin en
fazla goriildiigli rektum ve mesane mukozasindan daha diisiik o/p oranina sahip olmasi
da genitoiiriner (GUS) ve gastrointestinal (GES) toksisiteler agisindan
ultrahiporfraksiyone rejimin kullaniminda énemlidir. King (2011) yaptig1 ¢alismada
36,25 Gy/ 5 fraksiyon olacak sekilde faz II ¢aligmasini 69 hasta ile tamamladigini
bildirmistir. Calismasinda hasta verilerini ilk 5 yil i¢in analiz ederek ge¢ donem GUS
ve GES toksiste oranlarii nispeten diisiik ve konvansiyonel fraksiyone yontemle
karsilastirilabilir seviyede bulmustur. Ayrica yasam kalitesi yoniinden sonuglar1 da
karsilastirilabilir seviyede bulmustur. Radiation Therapy Oncology Group (RTOG) ve
Europian Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC) nin belirledigi
toksiste kriterleri ve derecelendirmeleri radyoterapide riskli organlar igin akut ve geg
etkiler acisindan dikkate alinir. Verlien organ doz toleranslari agildiginda, hayati tehdit
edebilecek diizeyde organ yetmezligine yol acan, acil cerrahi miidahale gerektiren
durumlara ve dliimlere yol acabilir. Hasta profiline gore kolon ve rektumda genellikle
tedaviden 6-18 ay sonra agrisiz rektal kanama, iilserasyon, rektal striktiirlere bagl
daralma gorilebilir. Mesanede ise kisa araliklarla idrara ¢ikma, mesaneden idrar
akisini kontrol edememe, idrar yollarinda az veya siddetli agr1 goriilebilir.
Calismada PTV ’nin regete edilen dozu aldig1 % hacimlere bakildiginda her iki
yontemde tedaviye uygun doz saglanmistir. Ancak iki yontem arasinda yapilan

istatistiksel karsilastirmada anlamli bir fark bulunamamistir. VMAT igin regete edilen
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dozu alan hacim ortalama %97,73 iken bu deger Cyberknife® i¢in ortalama %97,178
¢ikmigtir. PTV nin recete edilen dozun minimum %95’ini almasi amaclandigi i¢in her
iki sonug tedaviye uygundur.

Rektumun aldig1 dozlarin hacimsel yiizdelerine bakildiginda her iki yontemde
de rektumun oldukga iyi korundugu sonucuna varilmistir. Ancak iki yontem arasinda
anlamli farklilik bulunamamistir.Rektum i¢in recete edilen dozun %50, %80, %90 ve
%100’1liniin rektum hacim yiizdesine bakilmistir.

Rektum igin regete edilen dozun %50’si (18,12 Gy) rektum hacminin %50°sini
geememelidir.18,12 Gy’lik doz i¢in ylizde hacim degeri her iki ydntem igin
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir. VMAT igin
ortalama deger %28,22, Cyberknife® igin ise ortalama deger %27,6 olarak
bulunmustur. Rektum icin recete edilen dozun %80’1 (29 Gy) rektum hacminin
%20’sini gegmemelidir. 29 Gy’lik doz i¢in yiizde hacim degerleri karsilastirildiginda
anlamli  farklilk bulunamamistir.  VMAT igin ortalama deger %10,8 ve
Cyberknife®igin ortalama deger %12,2 olarak bulunmustur. Rektum igin regete edilen
dozun %90°1 (32,62 Gy) rektum hacminin %10’unu gegmemelidir. 32,62 Gy’lik doz
i¢in yiizde hacim degerleri karsilastirildiginda anlamli fark bulunamamistir. VMAT
i¢in ortalama deger %6,7 bulunurken, Cyberknife® igin %7,5 bulunmustur.Rektum
i¢in regete edilen dozun %100’ (36,25 Gy) rektum hacminin %5’ini gegmemelidir.
Degerler karsilastirildiginda anlamli farklilik bulunamamistir. VMAT igin ortalama
deger %2,3 bulunurken, Cyberknife® i¢in %2,0 olarak bulunmustur. Her iki yontem
i¢in bulunan ortalama degerlere bakildiginda bu degerler, prostat kanseri tedavisi igin
kullanilan SBRT protokoliine bakildiginda oldukga diisiik seviyededir.

Mesane igin recete edilen dozlarin aldig1 degerlere bakildiginda yine SBRT
protokollerine uygun olacak sekilde diisiik sonuglar elde edilmistir. Mesane i¢in regete
edilen dozun %50, %100 ve %110’unun mesane hacim yiizdesine bakilmistir. Iki
yontem i¢in istatistiksel karsilagtirma yapildiginda anlamli farklilik bulunamamustir.

Mesane i¢in regete edilen dozun %50’si (18,12 Gy) mesane hacminin %40’ 11
gegmemelidir. 18,12 Gy’lik doz i¢in yilizde hacim degeri her iki ydntem igin
karsilastirildiginda anlamli fark bulunamamistir. VMAT igin ortalama deger %26,5,
Cyberknife® i¢in ise ortalama deger %24,7 olarak bulunmustur. Ancak VMAT igin
minimum deger %6,06 maksimum deger ise %38,91 aymi sekilde Cyberknife® igin
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minimum deger %5,7 ve maksimum deger %39,3’tiir. Hastalar arasinda bu denli
biiyiik doz farkliliklarinin olmasinin sebebi PTV hacminin mesane duvarina ¢ok yakin
olmasi veya mesane hacminin hastadan hastaya degisebilmesi olarak agiklanabilir.
Ancak her iki durumda da elde edilen degerlerin organ toleransindan diisiik tutulmasi
saglanmistir. Mesanede recete edilen dozun %1001 (36,25 Gy) mesane hacminin
%10’unu gecmemelidir. 36,25 Gy’lik degerlere bakildiginda istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunamamistir. VMAT igin ortalama deger %4,3 Cyberknife® igin
ortalama deger %4,0 bulunmustur. Mesane icin regete edilen dozun %110 “u (39,87
Gy) mesane hacminde bulunmamalidir. Her iki yontemde de mesanenin 39,87 Gy alan
yiizde hacmi sifir ¢ikmugtir.

Femur baslar i¢in organ toleransi 30 Gy alan hacminin 10 cc’den diisiik
tutulmasidir. Iki yontem karsilastirildiginda anlamli fark bulunamamistr.

Sag femur basi i¢in 10 cc’ye denk gelen ortalama doz VMAT igin 10,83 Gy
Cyberknife® i¢in 11,18 Gy olarak bulunmustur. Sol femur bas1 i¢in 10 cc’ye denk
gelen ortalama doz VMAT i¢in 10,46 Gy Cyberknife® i¢in 11,22 Gy olarak
bulunmustur. Her iki yontemde de femur baslarinin aldig1 dozlar kritik organ dozunun
¢ok altindadir.

Her iki yontem icin toplam MU degerleri karsilagtirildiginda istatistiksel
anlamli farklilik bulunamamistir. VMAT igin ortalama MU degeri 15604 MU/min
Cyberknife® i¢in ise 15576 MU/min olarak bulunmustur. MU degerlerinin her iki
yontemde de yiiksek ¢cikmasinin sebebi olarak VMAT planlarinda 3 ark kullanilmasi
ve Cyberknife® planlarinda maksimum nod sayisina izin verilmis olmasi olabilir.

CI degerleri istatistiksel olarak incelendiginde p=0,00 bulunmustur. p degeri
0,05°ten kiigiik oldugu i¢in bu durumda iki yontem arasinda anlamli farklilik vardir.
Ideal bir planda CI degerinin 1 olmasi beklenir. Eger CI degeri 1°den kiigiik ise regete
edilen dozun hedef hacim tarafindan yeterince kapsanmadigi, CI degeri 1’den biiyiikse
hedef hacim cevresinin de yiiksek doza maruz kaldigi anlamina gelir. VMAT i¢in
ortalama CI degeri 0,852 bulunurken Cyberknife® i¢in bu deger 1,153 bulunmustur.
Tablo 31 incelendigince VMAT teknigi i¢cin CI degerlerinin tamami 1’in altinda
bulunmustur. Bu durumda regete edilen dozun hedef hacmi tam kapsamadigi ya da
eksik kapsadigr sOylenebilir. Cyberknife® icin Tablo 31’e bakildiginda tim CI

degerlerinin 1’in lizerinde ¢iktig1 ancak kabul edilebilir aralikta oldugu goriilmektedir.

54



Bu durumda regete edilen dozun hedef hacmi kapsadigi sonucu cikarilabilir. Bu
karsilagtirmada Cyberknife®, VMAT’a gore daha iyi sonug vermistir. Regete edilen
dozun hedef hacme eksik gonderilmesi hedef hacmin dozu tam almamasina ve ileri
donemlerde niikslere sebebiyet verebilir.

HI degerleri istatistiksel olarak incelendiginde p=0,00 bulunmustur. p degeri
0,05’ten kiigiik oldugu icin iki ydntem arasinda anlamli farklilik vardir. ideal bir
planda HI degerinin 1’e yakin olmasi beklenir. Bu degerin 1’e yaklagmasi hedef
hacimde dozun homojen dagildigin1 gosterir. VMAT igin ortalama 1,056 bulunurken
Cyberknife® i¢in bu deger 1,138 bulunmustur. VMAT 1n homojen doz dagiliminda
daha iyi sonug¢ yakalamasina ragmen Cyberknife®’ta sicak noktalarin hedef hacim
icerinde yer almasi HI’nin yiiksek ¢ikmasina neden olmus olabilir. Hedef hacimdeki
sicak noktalarin ¢evre organ dozlarinda bir etkisinin olmamasi ve hedef hacimdeki
dozu arttirmasi sebebiyle bu sonug radyoterapinin hedefiyle ortiigiir.

Literatiir aragtirmas1 yapildiginda SBRT planlarinin VMAT ve Cyberknife®
teknikleri ile yapilarak dozimetrik olarak karsilastirildigi arastirmalar mevcuttur.
Scobioala ve digerleri (2019) yaptiklar1 ¢calismalarinda 27 prostat kanserli hasta i¢in,
planlarinda 36,25 Gy ve 5 fraksiyon ile ¢alismislardir. VMAT ve Cyberknife®’1n
karsilastirildigi bu ¢alismada PTV’nin 36,25 Gy aldig1 hacimleri karsilastirdiklarinda
anlaml farklilik bulmuslardir. VMAT’ta deger %99,35 iken Cyberknife® icin bu
deger %96,84°te kalmistir. Rektum ve mesanenin 18 Gy alan yiizde hacim degerlerine
baktiklarinda da istatistiksel olarak anlamli farklilik bulmuslardir. VMAT i¢in rektum
degeri %10,40 mesane i¢in %15,52 ¢ikarken Cyberknife® i¢in rektum degeri %29,62
mesane degeri %22,51 ¢ikmistir. Sol femur i¢in 14,5 Gy alan ylizde hacim degeri
VMAT igin %10,16 Cyberknife® i¢in %21,16 bulunmus ve bu iki deger arasinda da
istatistiksel olarak anlamli farklilik ¢ikmistir. Bu g¢alismada bizim g¢alismamizdan
farkli olarak VMAT degerleri Cyberknife®’a gore daha 1yi ¢ikmistir. Diger kritik
organ degerleri incelendiginde istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunamamaistir. Bu
durum bizim ¢aligmamizla benzerlik gostermektedir. Ayrica HI ve CI degerleri i¢in
incelendiginde ¢alismada bu iki parametre de karsilastirilmis olup, anlamli farklilik
bulanamamasi1 yoniiyle c¢alismamizdan ayrilmaktadir. Calismalar arasindaki bu

farkliliklar; Scobioala ve digerleri (2019) VMAT planlarinda 15MV kullanmalar1 ve
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Cyberknife® tedavi planlari igin sabit acgiklikli kolimator tercih etmelerinden
kaynaklaniyor olabilir.

Seppéléd ve digerleri (2017) yaptiklar1 ¢alismada 8 prostat kanserli hasta i¢in
recete dozu 35 Gy ve 5 fraksiyon olacak sekilde planlama yapmislardir. PTV igin
sonuglar degerlendirildiginde VMAT igin %95,3 Cyberknife® igin %96 olarak
bulunmustur. Bu sonuglar bizim sonuglarimizla uyumludur. Ancak riskli organlara
bakildiginda mesane i¢in Dmean degerleri arasinda anlamli farklilik bulmuslardir. Dmean
degeri Cyberknife®’da VMAT’a gore daha yiiksek c¢cikmistir. Bu ozelligi ile
calismamizdan ayrilir. Ancak geri kalan tim riskli organ dozlarinda istatistiksel
anlamli farklilik bulamamislardir. Bu durum bizim ¢alismamizla ortiisiir. CI
degerlerine baktigimizda VMAT ile Cyberknife® arasinda anlamli bir farklilik
¢ikmamasina ragmen Cyberknife®’1n CI degerini VMAT tan yiiksek bulmuslardir.
Bu sonug bizim g¢alismamizla benzerdir. HI degerlerini karsilastirdigimizda ise
Cyberknife® ile VMAT arasindan anlamli farklilik bulmuslardir. Cyberknife® HI
degeri 0,19 iken VMAT degeri 0,12°dir. Her iki planda da HI degerleri bizim
planlarimiza gore daha kotii degerde cikmistir. MU degerleri karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulmuslardir. MU degerlerine bakildiginda
Cyberknife® i¢in fraksiyon basina ortalama 8704 MU toplamda 43520 MU gibi bizim
calismamizdan ¢ok daha yiiksek bir deger elde ederken VMAT igin ise fraksiyon
basina ortalama 2953 MU ve toplamda 10960 MU ile bizden daha diisiik MU degeri
elde etmislerdir. Seppéld ve digerleri (2017) yaptiklar1 ¢aligma genel olarak bizim
calismamiz ile kiyaslandiginda mesanenin Dmean dozu hari¢ riskli organlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamasi bizim ¢alismamizla benzerlik
gostermektedir. Ancak Cyberknife® icin ¢ok yiiksek MU degeri elde etmelerinde
belirli dozdan diisiik 1s1nlar1 plandan ¢ikararak hedef hacimdeki dozu bozmadan plani
tekrar hesaplatmamis olmalart MU degerlerinin yiiksek ¢ikmasina sebep olmus
olabilir. Jang ve digerleri (2016) yaptiklar1 ¢alismalarinda belirli dozdan diisiik
isinlarin plan optimum kalmak sartiyla plandan c¢ikarilmasiyla MU degerinin
distiigiinii gostermiglerdir. Ayrica tedavi icin degisebilir aciklikli IRIS kolimatdr ve
ray tracing algoritmasi kullanmalar1 MU ve HI degerlerinin bizim planlarimiza gore

daha kot ¢ikmasini agiklayabilir.
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Slosarek ve digerleri (2016) ¢alismalarinda VMAT teknigi ile 25 hastanin ve
Cyberknife® ile 15 hastanin tedavi planlarimi yapmislardir. VMAT hastalart igin
konvansiyonel tedavi dncesi boost terapisi olarak fraksiyon basi 6,67 Gy ve toplamda
20 Gy olacak sekilde tedavi uygulanmis kalan tedavi konvansiyonel olarak VMAT’ta
devam edilerek hastaya toplamda 70 Gy doz vermislerdir. Cyberknife® hastalari igin
ise 36,25 Gy doz 5 fraksiyonda verilmistir. Caligmada VMAT ile SBRT yaptiklart 20
Gy”’lik dozun dozimetrik degerleri ile Cyberknife® tedavisindeki 36,25 Gy’lik dozun
dozimetrik degerleri karsilastirilmistir. Calismada rektum, mesane ve sag ve sol femur
baslar1 i¢in dozimetrik inceleme yapilmis ve tim degerler igin istatistiksel analiz
yapildiginda aralarinda anlamli farklilhik bulamamiglardir. Bu sonug¢ bizim
calismamizla benzerlik gostermektedir. Calismalarinda mesane i¢in recetede edilen
dozu alan hacim i¢in VMAT’ta %3,98 ve Cyberknife®’ta %6,92 bulmuslardir. Bu
degerler bizim ¢alismamizda VMAT i¢in %4,3 Cyberknife® igin %4 olarak ¢ikmustir.
Bulunan degerler karsilagtirildiginda VMAT i¢in bulduklar1 deger bizim degerimizden
diisiik olsa da her iki deger de kritik organ doz toleransinin ¢ok altindadir.
Cyberknife® i¢in bulduklar1 deger ise bizim buldugumuz degerden yiiksektir. Rektum
icin degerler karsilastirildiginda regete edilen dozu alan hacim VMAT i¢in %0,56
Cyberknife® igin %4,86’dir. Bizim ¢alismamizda VMAT igin bulunan deger %2,3
Cyberknife® i¢in bulunan deger ise %2’dir. Aynmi sekilde VMAT i¢in bulduklar1 deger
bizden diisiikken Cyberknife® degerleri bizden yiiksek ¢ikmistir. Calismanin
sonuglari incelendiginde bizim ¢alismamizin sonuglar ile benzer degerler bulundugu
gorilmiistiir.

Prostat kanseri tedavisi i¢cin SBRT tedavisi almis hastalar i¢in yapilan toksisite
ve yasam Kkalitesi ¢aligmalari incelendiginde Boyer ve digerleri (2017) faz 2
caligmalarinda dusiik ila orta riskli prostat kanseri igin SBRT tedavisinde simnirl
toksisite veya yasam kalitesinde azalma ile 1yi tolere edildigini paylasmislardir.
Pontoriero ve digerleri (2016) yiiksek doz ile yaptiklar1 SBRT ¢alismalarinda lokalize
prostat kanseri i¢in minimum toksiste ve Optimal PSA yanit1 almislardir. Miszczyk ve
digerleri (2015) 200 hasta ile yaptiklar1 galismada SBRT tedavisinin ¢ok diisiik bir yan
etki yiizdesi sundugunu gostermislerdir. Bhattasali ve digerleri (2014) galismalarinda
minimum 24 aylik takipli, lokalize prostat kanseri tedavisi icin SBRT alan hastalarinin

sonuclarini incelemislerdir. SBRT nin ilk iki yillik siirecte idrara ¢ikma ve diskilama
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tizerindeki etkisini minimal bulmuslardir. Ancak idrar ve barsak disfonksiyonunda
gecici geg artiglar gozlemislerdir. Bununla birlikte idrar ve barsak disfonksiyonu
SBRT’den 2 yil sonra diizeldigini ancak cinsel disfonksiyonun iyilesme olmaksizin
tedaviyi takiben giderek arttigini gozlemlemislerdir. Klinik olarak lokalize prostat
kanseri i¢cin SBRT, tedaviye bagli islev bozuklugunu iyi tolere ettigini ve geleneksel
olarak fraksiyonlu radyasyon terapisi veya brakiterapi ile karsilastirilabilir diizeyde
toksisite ve yasam kalitesini etkiledigini bildirmislerdir.

Sonug olarak VMAT ve Cyberknife® tekniklerini inceledigimizde her iki
teknigin birbirine kars1 artilar1 ve eksileri vardir. Her ne kadar kritik organ dozlarina
bakildiginda anlamli farkliliklar géremesek de ortalama elde ettigimiz degerler
Onerilen kritik organ doz degerlerinden oldukc¢a diisiik bulunmustur. Bu durum ileri
dénem yan etkilere karsi olduk¢a onemli bir sonugtur. CI indeksine bakildiginda
Cyberknife®’1n regete edilen dozun hedef hacmi daha iyi kapsadigi goriilmektedir.
Ancak HI degerine bakildiginda VMAT ile daha homojen plan yapilabildigini
gormekteyiz. MU degerlerine bakildiginda da VMAT’in Cyberknife®’a gore daha
diisiik MU degerlerinde kaldigmi sdyleyebiliriz. Iki teknik arasmdaki temel farklilik
Cyberknife® sisteminin doz verme Ozellikleri ile iliskili olarak hedefte yiiksek
maksimum  dozlar  sagladigin1  sOyleyebiliriz.  Bu da  lokal tiimor
kontroliiniinsaglanmasinda 6nemli bir faktordiir. Ancak VMAT ve Cyberknife®’n
tedavi siirecinde hasta takip sistemleri bakimindan yapabilirlikleri karsilastirildiginda
bu konuda Cyberknife®’m iistiin oldugu kabul edilebilir. Tedavi sirasinda hedef
hacmin takip edilebilmesi ve hedef hacmin hareket etmesi durumunda sistemin bu
harekete adapte olarak tedaviye devam edebilmesi istiin bir 6zelliktir. VMAT ile
yapilan planlamada hasta tedavi Oncesi goriintiilenerek sabitlenmekte ve tedavi
sirasinda goriintii alinamamaktadir. Bu durumda hasta hareketi yakalanamaz ise
herhangi bir harekette istenen hedef tam olarak 1sinlanamayabilir. Yiiksek dozlarin az
fraksiyonlarla verildigi SBRT yonteminde dogru hedefe dogru dozun verilmesi
hastaligin tedavisi agisindan hayati onem tagimaktadir. Hangi teknigin secilecegi

hastaya 6zel degerlendirilerek karar verilmelidir.
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7. SIMGELER ve KISALTMALAR

2B: 2 Boyutlu

3B: 3 boyutlu

4DBT: Dort Boyutlu Bilgisayarli Tomografi

ACR: American College of Radiology

ASCO: American Society of Clinical Oncology
ASTRO: American Society for Radiation Oncology
AUA: American Urological Association

bRFS: Biyokimyasal relapssiz sagkalim

BT: Bilgisayarl tomografi

CBCT: Conebeam computed tomogrphy

Cl: Konformite indeks

CTV: Klimik hedeh hacmi

CYK: Cok yaprakli kolimator

DC: Dogru akim

DRR: Dijital Olarak Yapilandirilmis Referans Goriintii
DVH: Doz voliim histogrami

EBRT: Eksternal Beden Radyoterapisi

EM: Elektromanyetik dalga

EORTC: Europian Organisation for Research and Treatment of Cancer
FDA: Birlesik Devletler Gida ve ilag Idaresi

FSPB: Finite Size Pencil Beam

GES: Gastrointestinal

GS: Gleason Skor

GTV: Tanimlanabilir tim6r hacmi

GUS: Genitoiiriner

Gy: Gray

HI: Homojenite indeks

HU: Hounsfield Unit

LINAK: Lineer Akselerator

MeV: Milyon elektron volt
MPMRG:Multiparametrik manyetik rezonans goriintiileme
MR: Manyetik rezonans

MU: Monitor unit

MV: Milyon volt

NCI: National Cancer Institute, Ulusal Kanser Enstitiisii
OCR: Off-center ratio (Merkez dis1 oran)

OPF: Output factor (Cikt1 faktorii)

PET: Pozitron emisyon tomografi

PRM: Parmakla rektal muayene

PSA: Prostat spesif antijen

PTV: Planlanan tiimor hacmi

RTOG: Radiation Therapy Oncology Group

SABR: Stereotaktik Ablatif Viicut Radyoterapisi
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SBRT: Stereotaktik Beden Radyoterapisi

SEER: Surveillance, Epidemiology and End Results Program, Goézetim,
Epidemiyoloji ve Sonuglar programi

SRS: Stereotaktik radyocerrahi

TPR: Tissue-phantom ratio (Doku-fantom orani)
TPS: Tedavi planlama sistemi

TRUS: Transrektal ultrasonografi

V100: %100°lik dozun aldig1 hacim

Voso: %50°lik dozun aldigi hacim

Vusgo: %80°lik dozun aldigi hacim

Voego: %90°11ik dozun aldigi hacim

Voe110: %110°luk dozun aldig1 hacim

YART: Yogunluk ayarl radyoterapi
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