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GIRIS VE AMAC

Son yillarda, tipla ilgili bir¢cok alanda yenilikler ve gelismeler devam
ederken, kanser tedavisi de arastirmacilarin yogun bir sekilde iizerinde
caligtiklari konulardan birisidir. Radyoterapinin, kanser tedavisinde ¢ok
Oonemli bir yeri vardir ve gerek tedavi planlamasi, gerekse tedavinin uy-
gulanmas: agisindan teknolojik yeniliklerle yakindan ilgili olmasi nede-
niyle gelismelere acik bir tedavi seklidir. Radyasyon tedavisinin etkiligini
saglayan iki 6nemli asama; tedavinin ¢ok iyi planlamasi ve yapilan teda-
vi planinin hatasiz uygulanmasidir.

Teknolojik yeniliklere paralel olarak gelisen bilgisayar teknolojisi,
radyasyon tedavisinin planlamasi asamasinda kullanildigi zaman daha
basgarili sonuclar elde edilecegi diislinlilmiistiir. Tedavi sirasinda, tiimor
dokusuna etkili olacak yliksek radyasyon dozlan lizerindeki dozlardan
korunmas: amaglanir. Uygun tedavi planlarinin belirlenmesi ve tasar-
lanmas: icin timor ile komsu saglam dokular arasindaki karmasgik
iliskinin oldugu kadar, doz dagilimlarinin bu dokularla olan iligkisinin
de ti¢ boyutlu olarak anlagiimas: gereklidir. Bu diisiinceden yola gikarak,
radyasyon tedavisinin planlanmasinda kullaniimak {izere 3- boyutlu te-
davi planlama bilgisayarlarnn gelistirilmistir. Boéylece 3- boyutlu
goriintiileme teknikleri sayesinde anatomik yapilarin daha iyi belirlene-
rek hedef volliimiin saptanmasi ve uygun 1s1n diizeninin segimi ile doz
dagiimlarinin degerlendirilmesinde bilgisayarin 3- boyutlu gériintiileme
ve optimizasyon tekniklerinin kullanilmas: ile ideal tedavi planina
ulagsmak miimkiin olabilir.

Bu caligmada, 3- boyutlu tedavi planlama sistemi kullanilarak
yapilan tedavi planinin sonuglarinin degerlendirilmesi amaclandi. Bu
amacla, caligma igin, primer radyoterapinin kiiratif rol oynadigi ve
dolayisiyla tedavi planlamasinin bliyiik onem kazandigi erken evre la-
rinks kanserli bir hasta segildi. Larinks kanserinin, sik goriilen bir bag -
boyun tiimérii olmasi, tedavi alani icerisinde kritik normal dokularin
bulunmasi, tedavi volliimiinde hizla defisen hasta konturlarinin ve
doku inhomojenitelerinin varhig nedenleriyle 3- boyutlu planlama siste-
minin degerlendirilmesi igin uygun oldugu diisiiniildi.



Hem hasta tedavisinde {iistiinliik saglayacak ideale yakin tedavi
planina ulagmak {imidi ile, hem de diinyadaki en son yenilikleri uygula-
ma sansina sahip olmanin sevinci ile bu ¢alisma baglatildu.



GENEL BIiLGILER

Cagimizin en 6nemli saglik sorunlarindan birisi olan ve her yil bin-
lerce insamin 6limu ile sonuglanan kanserin kontrol altina alinmasi ve
iyilestirilmesinde, radyasyon, 6nemli bir tedavi gekli olarak karsimiza
cikar. Son birkag¢ dekat igerisinde radyasyon tedavisinde goriilen bir¢ok
gelismeler, 6nerilen radyasyon dozunun hedef voliime daha titiz bir
sekilde tam olarak verilmesi ve gevredeki duyarli normal dokularin
aldif1 radyasyon dozunun en aza indirilmesi esasina dayanmaktadir.
Kismen, bu daha biiyiik penetrasyon giiciine sahip daha yiiksek enerjili
"linear akseleratdr” lerin gelismesinin, elektron isinlarinin daha genis
capta kullanilabilirliginin ve daha gelismis brakiterapi tekniklerinin bir
sonucudur. Ayrica, daha sofistike tedavi planlama programlarinin ortaya
cikmasi da baslica kazanclarimizdan birisidir ¢

Verilen radyasyon dozunu sinirlayan normal dokular, tiimére o
kadar yakin olabilir ki, tiimorii kapsayan bir hedef voliim bu normal do-
kular1 da kapsayacaktir. Bunlar, radyasyonun gecis yolu lizerinde olan
ama hedef voliim igerisinde yer almayan normal dokulardan ayndir,
buna ragmen her ikisi de komplikasyonlar olusturabilirler ve bdylece doz
kisitlayic: olabilirler. Bilgisayar kontroliindeki radyoterapinin esasini
olusturan bilgisayarli tomografi taramalari, detayl1 tedavi planlamas: ve
degisik bircok teknikler ile yapilan radyasyon tedavisi, bu transit
voliimiin aldig dozu azaltarak terapétik indeksi degistirebilir ©.

Baslica, teknolojik ve kaynaksal sinirlamalar nedeniyle kanser teda-
visinde radyoterapinin bilgisayarla planlanmas: genellikle iki boyutlu
programlar ile yapilmaktadir. Oysa, timér ile komgu saglam dokular
arasinda karmagik ve gok boyutlu uzaysal bir iligki bulunmaktadir 9. ki
boyutlu planlama ile bir doz dagilimi sadece genellikle transvers olan tek
bir santral diizlemde degerlendirilebilir ve eksensel olarak degisen
timoriin ve normal doku anatomisinin durumuna, degismis isin pra-
metreleri ve bloklar gibi diger faktdrlere gore doz dagilimini
degerlendirme yeteneginden yoksundur @



Uygun tedavi planlarinin belirlenmesi ve tasarlanmasi icin tiimér
ile komsu saglam dokular arasindaki iligkinin oldugu kadar, doz
dagilimlarinin anotomik bileskesinin de {i¢ boyutlu olarak cok acik bir
sekilde anlagilmas1 gereklidir 9.

Bilgisayarli tomografik goriintiilemenin ortaya ¢ikmas: ile birlikte,
bir¢ok aragtirmaci, bunun tedavi planlamasindaki potansiyel degerini far-
ketti ve hem tiimdér hem de normal doku voliimlerinin daha iyi
degerlendirilebilecegi ve tedavi vollimiiniin hedef voliime ¢ok daha
yakin bir sekilde uymasina olanak saglayan isinlarin tasarlanabilecegi 3-

boyutlu tedavi planlama sistemlerini gelistirmek igin ¢abalari1 baslattilar
(36)

Ug boyutlu planlamanin agagida belirtilen baglhica dért fonksiyonu ii¢
boyut igerisinde yerine getirme yetenegine sahip olmasi gerekmektedir; 1)
tiimér ve ilgili biitliin normal dokularnn iliskisinin ve anatomik kon-
figlirasyonunun tarumlanmasi, 2) radyasyon 1sin parametrelerinin tasar-
lanmas: ve degistirilmesi 3) sonucta elde edilen doz dagiliminin hizl: bir
sekilde hesaplanmasi ve 4) bir planin analizinin yapilarak alternatif plan-
lar ile karsilastirilmasi. Bu amaclara ulasabilmek icin sistemin, doku doz
ve vollimlerinin transvers diizlemde oldugu kadar cesitli sagittal, koro-
nal ve oblik kesitlerde de goriintiilenebilmesi gibi esnek goriintiileme ye-
teneklerine sahip olmasi ve bilginin {i¢ boyutlu betimlenmesine olanak

saglanmas: gerekir ¢,

Tedavi planlamasinda "state - of - the - art" seklinde gecen ve genel-
de herkes tarafindan uygun bulunan planlamanin en iyisi olarak
tanimlanan ideal tedavi planlama programu igin yerlesebilecek uygun bir
model aranmaktadir ¢7).

Tedavi planlama iglemi birka¢ asamay: igerir. Ik asama hastann
bagtan sona degerlendirilmesidir ki, bunun kapsaminda timor
vollimiinii, kabaca hastalifin vollimiind, yayginhginu ve viicuttaki kritik
organlaria olan iliskisini belirleyen evreleme yéntemleri bulunur. Bu
agamada goriintiileme ile elde edilen bilgiler, diger biitiin iligkili bilgiler
(6rn. fizik muayene, patoloji, laboratuar bulgulan vs.) ile kombine edil-

melidir.



Ikinci asama, biyolojik hedef wvoliimi (BTV) tamumlayan lokali-
zasyon asamasidir. Bu, tiimor voliimii ve mikroskobik olarak hastalik
bulunma riski oldugu diisiiniilen veya bulundugu bilinen bdlgelerle,
Onerilen doz diizeyleri ve fraksinasyon programlar: agisindan risk tasiyan
organlar: iceren doku voliimiidiir. Hareketli hedef voliim (MTV) ise,
organ hareketi ve her zaman aynmi hasta pozisyonunun saglanamamasi
gibi faktorler diisiiniilerek biyolojik hedef voliimiin disina tagan
voliimdiir. Hedef voliimiin belirlenmesi, planlama isleminin kritik bir
bosliimiinii olusturur ve yeni gortlintiileme teknolojisinin anahtar rolii
oynadig1 bir agamadir. Bir tiimériin daha kesin bir gekilde lokalize edil-
mesi, geometrik eksiklikleri en aza indirerek hedef voliime uygulanan
radyasyon dozunu arttirmayi olasi kilarken, ayru zamanda, ¢evredeki doz
sinirlayict normal dokularin aldigi dozu da en aza indirecektir. Bir
tiimore uygulanan daha yiiksek dozlar, sagkalim oranlarimi yiikseltme
potansiyeli tasir ve lokal niiks oranlarini da azaltir. Normal dokularin
aldiy daha diislik dozlar ise komplikasyon riskini azaltir.

Tedavi planlama islemindeki bir sonraki asama tedavi yaklagimini
belirlemektedir. Eger eksternal 1smn radyoterapisi segilmigse, bir isin
diizeni (sayisi, enerjisi, tipi, boyutlari, sekilleri, yonleri ve degistirenleri)
secilir ve dozlar hesaplanir. Hedef voliim icerisindeki homojenite, doz
diizeyleri ve normal dokularin dozlari gézden gecirilerek sonugta ortaya
cikan plan degerlendirilir. Son olarak, tedavinin dogrulugu, port filmleri
ve/veya diger dozimetrik teknikler kullanilarak onaylanabilir ©7.

GORUNTULEME VE ANATOMIK YAPILARIN TANIMLANMASI

Goriintiileme teknolojisindeki gelismeler, radyasyon onkoclogunun
tedavi sirasinda ve sonrasinda, evrelendirme ve tiimér cevabini
degerlendirme yetenegini 6nemli diclide arttirmaktadir. Gelecek yillarda,
bilgisayarli tomografi (CT) manyetik rezonans goriintiileme (MRI), tek
foton salan tomografi, positron salan tomografi, dijital ultrasonografi, an-
jlografi ve lenfosintigrafinin tedavi planlama isleminde artan oranlarda
rol oynayacag beklenmektedir. Planlama sisteminin, bu verileri,
birlestirilmis bir veri serisinde biitiinleme yetenegine sahip olmas: gere-
kir. Tedavi planlamasinda kullanilan en o6nemli goériintiileme
yéntemleri bilgisayarh tomografi ve simiilatérlerdir ©7).
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Bilgisayarl: Tomografi

Bilgisayarli tomografi goriintiilerinin radyasyon tedavisinin plan-
lanmasinda kullanimi, yaklagik 15 yil 6nce, bu teknoloji ilk kez sunul-
dugu zaman populer hale geldi, ¢iinkii hem hedefin hem de normal do-
kularin volim tanimlamalar: icin veri saglamada ve doku dansitelerinin
niceliklerinin belirlenmesinde kullanilabiliyordu.

Bu gortintiiler, diizlemsel radyografilerde bulunan {ist iiste gelmig
yapilara sahip degildirler. Nitekim, bilgisayarh tomografiye ait bilgilerin
anlaminin agiklanmasi daha kolaydir. Ayrica, bilgisayarli tomografi tara-
malari, anatomik yapilar,, tedavi planlamasinda en sik kullanildig
sekilde, kesitler halinde gosterir. Yapilan bazi calismalarda ©7), bilgisayarh
planlama kesitlerinin tedavi planlama igleminin bir parcasi olarak kul-
lanilmasinin avantajlani goésterilmistir. Bu bilgi kullanildigl zaman
bolgesel eksikliklerin sayisinda onemli ol¢iide azalma goriilmiigtiir. Bir
bilgisayarli tomografi goriintiisiine ait her resim eleman: (voxel), o ele-
man icin "linear attenuation” katsayisinin bir dl¢iimii olan bir Houns-
field sayis1 ile birlestirilmistir. Bu, heterojen bir ortamdaki doz hesapla-
malar: icin gerekli bir parametre olan elektron dansitesi ile iligkili
olabilir. Goriintiiler kolayca elde edilebilir hale gelir gelmez bilgisayarh
tomografi bilgilerinin planlama islemine sokulabilmesi igin basit metod-
lar bulundu. Simiilasyon sirasinda elde edilen konturlarin tizerine kesit-
sel goriiniimlerin yansitilmas: icin fotografik biiyiitiiciiler kullanild: ve
bu diizenlenmis bilgi, varolan tedavi planlama programini beslemek icin
kullanildi. Bugiin, bilgisayarli tomografi verileri, rutinde, tedavi planla-
ma bilgisayan tarafindan manyetik teyp araciligi ile dogrudan okunmak-
tadir. Hastanin tedavi pozisyonunda incelenmesi zorunludur, bu, iyi bir
immobilizasyon ve diiz konmus bir bilgisayarli tomografi inceleme yatag:

gerektirir ¢7).

Tedavi planlamasi icin gereken eksene ait alansal rezoliisyon, uzun
siiredir tartisilan bir konudur. Ticari bilgisayarl tomografi taramalar,
tipik olarak, radyasyon tedavisi planlamast icin yeterli olacak sekilde 5 Ip/
mm'den daha iyi alansal rezoliisyona sahiptir. Kesitin kalinlifa ve kesit-
ler arasindaki aralik, tedavi planlama igleminin neredeyse her fazinda et-
kilidir. Lokalizasyon amaci ile yapilarin tanimlanmasi, hem lokalizasyon
hem de doz planlamas: igin kullarulan goriintiilerin (sagittal, koronal ve
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keyfi kesitler ve dijital radyografiler) kalitesini isinlarin diizenlenmesi
icin kullanilan "Beam's Eye View" goriintiisiiniin kararlihigi ve doz-
volim histogramlar1 kullanilarak planin degerlendirilmesi igin
vollimlerin tanimlanmasinda etkilidir. Tarama aralif) icin kosullar her
uygulamada farkhlik gosterir ve siklikla tek bir 6zel tedavi planlamasi
icin kullanulan niteliklerin kombinasyonuna baglh olarak belirlenir. Loka-
lizasyon amaci ile tedavi voliimiiniin alt ve {ist sinirlarinin kesin bir
sekilde tanimlanmasi kesitler arasinda yakin araliklar gerektirir ©¢7, Oblik
nonkomplanar 1ginlarin kullanilabilmesi ve tedavi sahas: icerisinde yer
almayan komsgu duyarli dokulara sagilan radyasyon dozunun hesaplana-
bilmesi igin, goriintiilenen bdlge, hedef volliimiin altinda ve {istiinde
birka¢ santimetrelik daha voliimii kapsamalidir. Deri yiizeyi seklinin,
hedef voliimiin ve ilgili anotamik yapilarin hizla degisen bir gekilde ka-
vislenme gosterdigi bilinen bélgelerde goriintiiler sik araliklarla
alinmalidir. Anatomik yapilarin kiiciik oldugu veya hizla degistigi
boélgelerde daha sik araliklarla olacak sekilde kesitler arasi araliklar
degisken olabilir ®®). Kesit sayisiin artmasi, hastanin BT taramasinda
harcadii zamani uzatir. NCI''n 3- boyutlu tedavi planlamas:
anlagmasina goére % bag - boyun bélgesinde 0.5 cm. lik araliklar uygun
bulunurken, diger viicut bolgelerinde 1.0 cm. lik standart araliklar kul-

lanilmagtir.

Yeni gikan bazi simiilatorler, floroskopunu detekt6r gibi kullanarak
gorintiilerin olusturuldugu bir 'bilgisayarlx tomografi opsiyonu
icermektedirler. Bu goriintiiler BT taramalarindan daha az rezoliisyona
sahiptir ve inceleme zamamn uzundur (her inceleme icin 60 sn.). Bun-
larin kabul edilebilir hale gelmesi i¢in daha ileri aragtirmalar gerekmekte-
dir @7,

Lokalizasyon amac ile ardarda alinan BT goriintiileri, kardiyak ha-
reketler veya solunum nedeniyle olan anatomik yapilarin hareketi
hakkinda bilgi vermezler. Bazen tedavi sirasinda organlarin hareketini
belirlemek igin floroskopun kullanuldi$) bir lokalizasyon iglemi ile BT ile
yapilan lokalizasyon birlestirilebilirse de, floroskopi ile anatominin ko-
laylikla gozlenemedigi durumlar icin (lst liste gelen yapilar birbirini
Orttliigli zaman) kullarulabilecek hicbir metod bulunmamaktadir. Bugiin
uygulanan yontem, BT verileri ahindig: sirada hastanin nefesini tutmasi
veya daha sik uygulanan sekli ile yiizeyel nefes almasidir ©7).
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Manyetik Rezonans Goriintiileme

Manyetik rezonans goriintlileme (MRI) yOntemi, kanser ile ilgili
degerlendirmelerde de kullanilmaya baslanan yeni gelistirilmig bir
goriintiileme seklidir. Ozellikle SSS tiimérleri, bas - boyun kanserleri,
prostat kanseri, sarkomlar ve viicudun degisik bdlgelerindeki lenf nod-
larinin goriintiilenmesinde sagladig istiinliikler ile tedavi planla-
masinda kullanulabilir. Herhangi keyfi bir kesitte alansal rezoliisyon kaybi
olmaksizin MRI gorintiilerinin saglanma olanaginin olmasi, tedavi
planlamasi agisindan énemli bir faktérdiir 7). Bununla birlikte, doz he-
saplamalar1 icin gerekli dansite ile ilgili bilgileri saglama 6zelliginin ol-
mamas1 ve olabilecek geometrik yanhsliklar, tedavi planlamasi agisindan
BT ile kargilagtiniidiginda, MRI icin 6nemli dezavantajlar1 olustururlar
(5), Kemik ile hava arasindaki gecisler, BT kesitlerinde agik¢a secilebildigi
halde MR gériitiilerinde izlenemezler 7).

Simiilasyon

Radyasyon onkolojisi boliimlerinde, hastalarin BT taramalan
sirasinda daha titiz davranilmas ile birlikte (radyoterapi personeli tarama
sirasinda hastanin pozisyonunu kontrol eder ve iglemin bir parcas: ola-
rak hastanin cildi {izerinde referans noktalarin: isaretler), lokalizasyon
amaa ile kullanilan simiilatériin 6nemi, en azindan, karmasik ve bilgi-
sayarli tomografi yardimi gerektiren planlar igin azalmigtir. Ayrica,
distaki cilt konturlar: {izerinde anatomik yapilara ait gekillerin (outlines)
cizilmesi icin similatériin verdigi bilgilerin kullanilmas: artik gerekli
degildir. Simdi rutin olan, BT verilerini, tomografi bilgisayarindan tedavi
planlama bilgisayarina dogrudan transfer etmektir, boylece geometrik
baglantilar kesin bir sekilde belirienir. Buna ek olarak, BT verilerini kul-
lanulan "Beam's Eye View" goriintiileri, hasta daha simiilasyon odasina
girmeden, degisik alan diizenlemelerinin denenmesine firsat verir. Bu
gelismelerle birlikte 6zellikle karmagstk planlarin yapildigi durumlarda,
alanun sekillendirilmesi icin kullanilan alami dogrulama (verifikasyon)
filmlerinin olugturulmasinda, portal filmlerle karsilagtirilmas1 ve has-
tanin cildi iizerinde alan sekillerinin cizilmesinde simiilatériin roli
gbzden diigmiistiir. Son zamanlarda, BT verilerinden alinmas: miimkiin
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olan dijital veriler kullanilarak da bu fonksiyonlarin yerine getirilebildigi
ileri siiriilmektedir ®7). Bu yaklasima BT simiilasyon veya dijital
simiilasyon adi verilir.

Anatomik Yapilarin Sekillerinin Cizilmesi

Uygun 1sin diizenlenmesine ve planin degerlendirilmesine olanak
saglamak amac ile hedef voliimlerin ve kritik organlarin sekillerinin
cizilmesi gerekir. Genellikle ¢izilen sekiller bir dizi eksensel BT kesitle-
rinden elde edilir, yine de, prensip olarak, herhangi bir goriintiileme
yontemine ait keyfi kesitler kullanilabilir ©®7). Degisiklik gereken yerlerde
veya yalnizca birkag¢ noktada, sadece kesitlerdeki konturlar degistirilerek
istenilen voliimlerin sekilleri daha hizli bir bicimde cizilebilir. Baz1 du-
rumlarda, dokular arasindaki sirurlarin ayirtedilmesi kolaydir ve dokuya
ait Ozelliklerin tamamen otomatik olarak cikarilmas: miimkiin olabilir.
Bircok diger durumda ise, idarenin bilgisayar: kullanan kiside oldugu
yari otomatik kontur ¢izimi daha kullarshdir ¢9).

Elle kontur cizimi bir "light pen", "track ball", "digitizer pad" veya
"joy stick” kullamlarak yapilir. Bu islem, en deneyimli bilgisayar ope-
ratdrii icin bile ¢ok yogun caba gerektirir. Otomatik kontur cizimi ise
iglemi hizlandirma potansiyeline sahiptir. Yiiksek dansite gradientlerinin
oldugu boélgelerde "isodensity" gizgileri cizilir. Bu, yumusak dokudan
farkli dansiteleri olan internal yapilar ve deri ylizeyinin ¢izimi icin ¢ok
etkili bir yéntemdir. Bununila birlikte, bu yaklasim, suya - benzer dansite-
si olan yapilar ve hedef voliimler igin pek igse yaramaz. Bu iste uzman bir
sistemin kullanumu islemi daha hizlandirabilir. Anatomik yapilar, diger
hastalarla ilgili daha onceki deneyimler esas alinarak bilgisayar tarafindan
cizilir. Bunun icin, dansite, yerlesim ve diger yapilara gore daha tistte
olma gibi dzellikler kullanilabilir. Ornegin, spinal kord arkada yerlesim
gosteren, yiliksek dansiteli kemik sinirlan ile cevrelenmis, suya benzer
dansiteye sahip, orta hatta bulunan bir yapidir 7). Renk te, genellikle, 3-
boyutlu anatomiyi gorilintiilerken olduk¢a yardimci bir ozelliktir.
Ornegin bir renk kodu kullanarak sol bébregi sag bobrekten veya ince
barsag: kalin barsaktan ayirtetmek miimkiindiir ©%.



HEDEF VOLUMLERIN TANIMLANMASI

Tedavi planlamasi yaparken, tedavi edici dozun verilecegi voliimii
tanimlamak gerekir. Siklikla, planlamay: yapan ile terapist arasinda,
cizilen voliimin ne anlama geldigi hakkinda bir anlasma mevcuttur. Bu-
nunla birlikte, gercekte arzulanan, yapilanin ne oldugunu kesin olarak
belirleyen agik tanimlamalar olmasidir. Kansiklik ve yanhig anlamalar-
dan kaginmak amaa ile bir grup arastirmaa tarafindan “3 asagidaki te-
rimler tanimlanmistir.

Timér Volumii : Fizik muayene, cerrahi bulgular ve diagnostik
calismalar esas alinarak saptanan esas hastalifin bulundugu voliim.

Biyolojik Hedef Voliimii : Tiimor vollimiinii ve mikroskobik has-
talik oldugu bilinen veya olmas: riski tasiyan bolgeleri iceren doku
vollimiidiir. Bu voliimde, spesifik olarak, hastanin hareketine, tedavi uy-
gulama sartlarinin belirsizliklerine veya diger degiskenlere ait voliim
paylar harig¢ tutulmustur.

Hareketli Hedef Volim (MTV) : Biyolojik hedef voliimiin
yerlesimine benzer sekilde yerlesim gosteren voliimdiir. Goriintiileme
calismasi, simiilasyon, tedaviler arasindaki giinliik hasta pozisyonuna ve
uygulamaya ait degisiklikler ve nefes almak gibi normal fizyolojik hare-
ketler seklindeki faktorlere olanak tanir. Her Ozel tedavi icin BTV'nin
yeri kesin bir gekilde bilinmez; MTV, yaklasik olarak bu vollimii digtan
cevreleyip saracak sekilde tanimlanir. Pozisyon farkhiliklarina yardimei
olan cegitli komponent analizini temel alarak saptanir. Biyolojik hedef
voliime eklenen sinirlar, hedef voliimli asacak gekilde degisiklikler
gostererek degisik ydnlerde olabilir.

Tedavi Voliimii : Uygun izodoz yiizeyi ile kusatilmis voliimdiir.
Iigili doz diizeyi belirtilmedigi zaman, minimum hedef absorbe dozu ola-
rak alinmalidir.

Onerilen Doz : Biyolojik hedef voliimii uniform bir sekilde
1sinlamasi arzu edilen absorbe dozdur. Biyolojik hedef vollimiin
onerilen dozda uniform bir gekilde iginlanmasi planin esas amacidir; pra-
tikte, fiziksel veya klinik sinirlamalar nedeniyle bu gerceklesemeyebilir.
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Cok Sayida BTV ve MTV'ler : Her hastalik bdlgesinin protokolii,
risk altindaki degisik dokular igin 6nerilen farkli dozlara gore belirlenir.
Sik uygulanan alan kiigiiltme tekniginde oldugu gibi, genellikle yiiksek
doz gerektiren dokular, diigiitk doz gerektirenler tarafindan tiimiiyle
cevrelenmis durumdadir. Bu degisik biyolojik hedef voliimler BTV-1,
BTV-2 vs. seklinde numaralandinlir, biiylik numaral olanlar genellikle
esas hastalifl (primer tiimor) belirleyen voliimdiir. Her BTV'nin iligkili
bulundugu bir MTV vardir.

ISINLARIN DUZENLENMESI VE TEDAVI PLANININ TASARIMI

Iyi ve yeterli bir tedavi planlamas: yapabilmek icin isinlar, hedef
voliimler ve anatomik yapilar arasindaki karmagik geometrik iligkilerin
anlagilmasi gereklidir. Siklikla, tedavi planlama ekibi amacglarini
gerceklestiremedigi icin planlarin tekrar hesaplanmas: geregi ortaya gikar.
Ornegin, hedef voliimii 1ginlarin hepsi kaplayamamis olabilir. Doz he-
saplanmasindan 6nce planin goriilerek optimizasyonu ve dogrulanmasi,
tekrarlayan hesaplamalara olan ihtiyaci azaltacaktir. Bu ise, biiyiik oranda
birbirleri ile etkilesimli grafik caligmalar: gerektirir 7).

Bir 3- boyutlu tedavi plani olusturulurken, tedavinin bilgisayarl
simiilasyonu ile biitiin olas1 1sin yonlerini aragtirmak miimkiin
olmalidir. "Beam's Eye View" denen kavram, yani isinin gériis agisi, iz-
leyen kiginin goziinilin, 1smin baslangic noktasinda oldugu ve hastaya
santral 1sin ekseni dogrultusunda baktifi zaman ortaya c¢ikan
gorlinlimdiir. "Beam's Eye View" (BEV), siklikla, optimal 15in agisini be-
lirlemede ve kolimatdrler ve geleneksel blokliar gibi 1smn1 tanimlayic
araclart ayiwrtetmekte en kullamigh gerectir. BEV ile hastayi1 ve tedavi
1sinin1 birbirleri ile etkilesimli bir gekilde hareket ettirerek, hedefi
isinlayan ve gevredeki duyarli normal dokular: koruyan en iyi acilari sap-
tamak miimkiindiir. BEV kullanilirken, anatomik yapilarin ¢ok cesitli
goriintiilenme sekilleri secilebilir. Teknik olarak en basit ve en sik kul-
lanulan gekil, gercek bakis agisi ile goriilen bir kontur "yigin" dir. Bir kon-
tur yiginu seklindeki sonulug, 3- boyutlu planlama igin gerekli yetenekle-
rin ¢ogunu saglar, ama cok sayida iist {iste gelmis yapilar mevcut oldugu
zaman karmagik bir goriiniim ortaya gikabilir. Konturlarin yoguniugu,
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izleyen kisiden olan uzakhga gore degisiklik gosterdikce, derinlik
isaretleri eklenerek derinlik duygusu elde edilebilir, bu, daha yakin
bolgeler daha parlak ve uzak bolgeler daha karanlik yapilarak saglanir.
Konturlarin hepsinin veya bir kisminin stirekli cizgiler yerine kesik kesik
cizgiler seklinde gosterilmesinin de goriintlilenme sirasinda yardimci
olacag) diisliniilmiistiir. Anatomik yapilar, goélgeli yiizeylerie temsil edil-
diginde daha gergekgi bir izlenim tagiyabilirler. Bu golgeleme yontemi
teknik olarak daha zordur ve rutinde pek kullanilmamaktadir ¢,

Planlamay1 yapan kisinin, arzu edilen 1sinlar1 belirleme iglemini
hizlandirmak igin araglara ihtiyac vardir. Plan olusturuldugu sirada, eger
bilgisayar, hangi tip 151n, gantry ve masa pozisyonlarinin kullanilabilir
oldugunu biliyorsa, bu, kolaylik saglar. Suras: bir gercek ki, tedavinin uy-
gulanmasina (set up) bagli sinirlamalarin agilmas: acilen gerekmektedir.

Isin y6nleri ve alan boyutlan segildikten sonra, uygun bir gekilde
bicimlendirilmis agiklik ve bloklarin ve eger uygunsa doku kompan-
satorlerinin tasarimi gerekmektedir. 3- boyutlu planlamanin baslica
avantajlarindan birisi, programin sagladig1 araglarin yardim ile tedavi
alanmin gekli, hastanin 6zel anatomik yapisina goére verilebilir. Agklik
bilgisayar tizerinde elle ¢izilebilir. Bununla birlikte, eger uygun tiimér ve
normal doku volimleri énceden belirlenmisse ve eger hastanin hareketi
icin gerekli uygun sinirlar da belirlenmigse, bilgisayar, gerektigi taktirde
herhangi bir kompansatorii oldugu kadar acgiklik ve bloklar: da tasarlama
(hatta, belki, yapiimasinu da kontrol etme) yetenegine sahip olacaktir.

BEV goriintlilemesinin teknigini birka¢ o6zellik ile arttirmak
miimkiindtir. Bunlardan ilki, planlamaciya durumu belirlemekte
yardimcl olacak bigimde tedavi gereglerinin "sopa-figilir" (stick ~ figure)
seklinde goriintiilenmesidir. Ikincisi ise, ilgili 1ginla kesigen transvers, sa-
gittal ve koronal kesitlerin gériintillenmesidir ®>. Tedavi alamunin po-
zisyonunu degerlendirebilmek icin makinanin, yatak pozisyonunun ve
parametrelerin goriintlisel ve kantitatif olarak temsil edilmeleri oldukga
degerlidir. Bu grubun kapsamina girenler kollimatdr boyutu ve agisy;
ganiry acisy; yatagin uzunlamasina, dikine ve yandan pozisyonlan ve
yatak agisidir. Isin agikifinin hastanin hangi yarundan oldugunun bilin-
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mesi gereklidir. Ayrica, alanin standart hasta kesitlerine yansitilmasi da
yararll olur 7). Kama filtreler kullanildiginda, bunlarin da BEV ile
goriintiilerinin elde edilmesi miimkiin olacaktir. Boylece kama filtrenin
kollimatére gore durumu acgiklik kazanacak ve planlama hatalari azala-
caktir 7).

Bizim kullandigimiz goriintiilemeler, gergekte, 3- boyutlu verilerin
2- boyutlu yansimalarnidir. Gergek 3- boyutulu goriintiilerin gelistirilmesi
(holografik goriintiiler veya "vibrating mirrors" gibi) karmasik planlarin
tasarlanmasinda ve agiklanmasinda yardima olabilir.

Bitisik olan isinlar aras1 kesigsmelerin uygun sekilde kullaniidig:
diizenlemeler, iyi tanimlanmis matematiksel egzersizlerdir. Tedavi plan-
lama sisteminin, bu hesaplamalar1 kolaylikla yapabilmesi, karmagik ve
goriintlilenmesi zor olan kesismelerde de fonksiyonel olmas: gereklidir.
Rotasyonel tedavilerde oldugu gibi dinamik tedavilerde kullanulan de-
vaml olarak degisen isinlarin varligi ve tasarimi, énemli fakat 3- boyutlu
planlama icerisinde ¢6ziilememis bir sorundur ©,

DOZ HESAPLAMALARI

Tedavi planini tasarlama ve degerlendirme isleminin anlamh
olmasi igin, bastan sona tedavinin tiimiinde ilgilenilen biitiin noktalar-
daki dozlarin, klinik olarak uygun dogruluk derecesi ile bilinmesi gerek-
lidir. Dozlarin yeterince dogru bir sekilde saptanmasi igin, dokularin her
noktadaki temel bilesim ve dansite degisikliklerinin gdzoniinde bulun-
durulmas: ve radyasyon transportunun 3- boyutlu niteligi ile birlikte
diigliniilmesi gerekebilir. Bu nedenle, 3- boyutlu doz dagilimi hesaplama-
lar1, kabaca isin geometrik yonii ve fizik y6énii olmak iizere ikiye
ayrilabilir. Geometrik incelemeler, 3- boyutiu sahadaki bir grup noktanin
dozunun hesaplanmasi, 3- boyutta birlestirilen 151n ve hasta geometrisi
icin algoritmalar, 3- boyuttaki "pathlength” lerin bulunmasi ile doz he-
saplamalarindaki 3- boyutlu yapiya ait bilgilerin birlestirilmesine iligkin
sonuglar1 kapsamaktadir. Fizik incelemelerin kapsaminda ise, doz hesap-
lamalari icin kullanilan modeller ve dogruluk ile hiz arasindaki dengele-
rin sinanmas: bulunur ©6).
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Hasta ve Isin Geometrisi

Doz hesaplamalar: amaciyla, hastanin 3- boyutlu bilgisayarhi tomog-
rafi goriintlisii ile tespit edilen bir rektilinear koordinat sistemi
olugturulur ve buna "hasta veya BT sistemi” ad: verilir. Bu sistemin x-
ekseni BT goriintiisliniin transvers ekseni boyunca, y- ekseni vertikal
eksen boyunca ve z ekseni ise "couch” hareketi boyunca diisiiniilerek esas
alimir. Isimi sekillendiren aletlerin yerlesim ve yonleri ise, 151na gore tes-
pit edilen bir koordinat sistemi ile tanimlanir ve buna "kolimator siste-
mi" adi verilir. Bu sistemin merkezi isosenter veya kaynaktadir, x ve y
eksenleri "jaw" hareketi boyunca ve z ekseni ise santral i1s1mn boyunca
diisiiniilerek esas alinir. Radyasyon kaynag: ile hesaplama noktasini
birlestiren 151n boyunca olan "pathlength" in hesaplanmas icin, kaynagin
pozisyonunun hastanin koordinat sistemine doniistiiriilmesi uygun
olur. Benzer sekilde, doz hesaplamalarinda tablolara bakmak igin gerekli
uzakliklar1 elde etmekte, en uygunu, hesaplama noktalarini kollimatér
koordinat sistemine gore gostermektedir (6.

3- Boyutlu Saha ve BT Matriks

Izodoz konturlarint olugturmak, yarisaydam veya "color wash" doz
dagilim gortntiileri ya da ilgili alanin kesitleri {izerindeki diger doz
goriintiileri igin keyfi olarak yonlendirilmig diizlemlerdeki doz
dagiimlarinin hesaplanmas: gereklidir. Alandaki grid noktalari, normal-
de horizontal ve vertikal yonlerde esit bir sekilde yer alirlar. Bu noktalar-
daki doz, dogrudan veya 3- boyutlu doz matriksinden interpolasyon
yontemi ile hesaplanabilir. Ozel olarak ilgilenilen noktalardaki dozun
dogrudan hesaplanmasi, agisindan yararlidir. Genelde pratikte kul-
lanildig1 gibi, eger ilgilenilen noktadaki doz, matriks grid tizerindeki nok-
talardaki doz degerlerinden linear interpolasyon ydntemiyle saptanirsa,
linear interpolasyon nedeniyle karsilasilan dozdaki yanhghk doz gradien-
tine degil de doz gradientinin ¢izgisel olmamasina baghdir. Eger ilgileni-
len noktadaki dozun, en yakindaki grid noktasindaki doz ile ayn1 oldugu
farzedilirse, doz gradienti dnemli bir faktérdiir. Gradientin yiiksek ve
nonlinear oldugu bolgelerde grid araliklan azaltilabilir ve bu iglem isteni-
len rezoliisyon elde edilene dek tekrarlanabilir 36).
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3- boyutlu planlamanin hesaplama ve degerlendirme agsamasindaki
yontemlerin kullanilabilmesi i¢in 3- boyutlu doz matriksleri gerekmekte-
dir. BT goriintiileri, doku dansitelerinin "pixel - by - pixel" degiskenligi
hakkinda bilgi saglamakta ¢ok faydalidir. Doz hesaplama yontemleri igin,
sadece BT goruntiilerinden elde edilebilen, elektron dansite oranlari
seklinde anatomik bilgiye gereksinim vardir. Pixel boyutu, doz hesapla-
malarinin dogrulugunda onemli bir rol oynamaz. Pixel boyutuna bagh
hata orani, diisiik doz gradienti bolgelerinde % 1'in altinda ve herhangi
bir bblgede pixel boyutunun yaris1 kadardir @6

BT numarlari, doz hesaplamalarinda dogrudan kullanilmazlar. BT
gériintiisti, diisiik enerjili x- 1sinlarimi  olclilmis linear
attenliasyonundan hesaplanan bir sayilar matriksi tarafindan olusturulur
ki, bunlar, fotoelekirik etkilesimlerin dikkati cekecek derecede katkisiyla
sonuclanacak kadar diisiik enerjilidir. Bundan dolay1 , BT numaralari,
Compton sagilmasinn baglica foton etkilesim tipini olugturdugu karakte-
ristik tedavi makinalar olan megavoltaj enerjilerde bulunmayan bir ato-
mik say1 bagimliligy gosterirler. Compton sacilmasi, atomik sayidan nere-
deyse bagimsiz olmasi ve esasen ortamin elektron dansitesinin bir
fonksiyonu olmas1 nedeniyle, BT numaralari, her pixelde suyun elektron
dansitesine karsi olacak sekilde, ortamin elektron dansitesi oranlarina
doniistiiriilmelidir. BT numaralarin1 elektron dansite oranlarina
déniigtiiren faktorler her BT tarayicisi igin amprik olarak elde edilebilir
(12, 22, BT numaralarindaki hatalar, doz hesaplamasinda yanlighklara
neden olur. (Ornegin, BT numarasinda % 10'luk bir hata 10 cm. derinlik-
teki bir noktanin pathlength hesaplamalarinda 1 cm. lik bir hata ile
sonuclanacak ve radyolojik olarak pathiength modellerinin kullanildig:
doz hesaplamalar: i¢in yaklasik % 5'lik bir hata s6z konusu olacaktir)
Hem ilgili doz dagilimlarinda hem de bir tedavi planiun istiinliikleri
hakkinda varilan sonuclarda klinik acidan higbir anlamh farklilik bulun-
mazken, BT numara degisikliklerinin absolute doz ve bunun kargilif:
olan monitdr birimleri tizerindeki etkisi ihmal edilemez ©6).

Sik kargilagilan sorulardan birisi, dogru doz hesaplamalar igin pixel
- by - pixel (veya voxel-by-voxel) bilgisinin kullanilmas: gart mdir, yoksa
basit olarak 3- boyutta yapilarin sekillerini gdzoniinde tutmak yeterli
midir? Ilkinde, bir 151n boyunca dokuya esdeger olan pathlength, goriintii
matriksi lizerinde 151n boyunca gidilerek ve yine 1sin boyunca biitiin vo-
xellerin ortalama elektron dansitesini geometrik pathlength ile carparak
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hesaplanabilir. Ikincisinde ise, her anatomik yapi i¢in ortalama bir eleki-
ron dansitesi belirlenmelidir. Cogu kez voxel-by-voxel metodu daha
dogrudur. Yalniz, giris yilizeyine yakin noktalardaki doz bu konuda
ayricalik olugturur. Eger pathlengthlerin voxel-by-voxel hesaplan-
masinda toplanmig goriintii matriksleri kullanilirsa, elektronik buildup
bolgesindeki dozda onemli hatalar olabilir ve hasta yiizeyi ile 1ginlarin et-
kilesimlerinin hesaplanmas: yoluna bagvurmak gerekebilir 9.

Fiziksel Hesaplamalar

Bilgisayarlar, 1960'lardan beri radyasyon doz dagilimlarini hesapla-
makta kullanulmistir. Son 25 yil igerisinde, doz hesab: dogrulugunda
biiyiik gelismeler gdzlenmistir. Bu durum, bilgisayar teknolojisindeki
gelismelerle oldugu kadar, hesaplama yontemlerindeki inceliklerle de il-
gilidir.

BT ortaya ¢ikmadan once, foton icin doz hesaplamalarinda
radyasyon tedavisi planlama (RTP) bilgisayarlar1 kullanilir ve dozlar su
dansitesine gore hesaplanirdi. Iyi tanimlanmus sartlar altinda dlgiilen do-
zimetrik veriler cizelge seklinde depolanir ve bilgisayar bu verileri kul-
lanirdi. Tanimlanmis durumlardan sapmalar oldugunda, bu durum,
onemli hesaplama hatalarina yol agabilir.

BT'nin ortaya cikmasi ile birlikte, doku inhomojenitelerinin
diizeltilme sans1 dogdu. Cogu sistem, "effective path length" yaklagimin
kullanir, bunda doz hesaplamalar icin sadece primer foton yolu boyunca
alinan dansite bilgileri kullanilir. Bu yontem, 6zellikle yliksek oranda
irregiiler hasta geometrisinin oldugu durumliarda, hesaplama dogrulugu
acisindan eksikliklere sahiptir ¢,

1977'de geligtirilen yari amprik "equivalent TAR" metodu (ETAR),
BT pixel esasina dayali hesaplamalar igin spesifik olarak tasarlanmug ilk
algoritma idi ve 3- boyutlu bilgiler kullaniliyordu. Daha sonra modifiye
columnar d SAR yo6ntemi ortaya ikt

Daha yakin zamanda ise, teorik olarak veya Monte Carlo hesaplama-
larindan cikarilan absorbe doz dagilimlarinin kullanildig: yontemler
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gelistirildi. Bu veriler, elektron transportu gibi dlgiimlerden kolayca
cikarilamayan bilgileri igerebilir. Bununla birlikte, teorik olarak doz
degerleri idealize edilmis varsayimlar ile olusturulur ve tedavi 1sinina
sadece ¢ok yaklasik bir deger tagir. Bu yontemler "Delta - Volume" meto-
du, "Differential Pencil Beam" (DPB) metodu, "Dose Spread Array" (DSA)
metodu ve "Fourier Convolution” metodlarini igerir ®®). Ik {i¢ ydntem,
herhangi iki voliim elemanini baglayan 1sin yolu boyunca alinan dansite
bilgilerini 6rneklemek igin tamamen 3- boyutiu sagilan 1sin hesaplama-
larin1 kullanir. Ek olarak, DPB ve DSA yontemleri, elektron transport
diizeltmelerini de icerir. Herbir yontemin dogrulugu, ozellikle elektronik
esitsizlik bolgelerinde olmak iizere, dl¢lilmiis doz tablolarini esas alan-
larin dogruluk derecesine yaklagik veya daha iistiindiir ¢7.

Alisilagelmis doz hesaplama modelleri, sagilan radyasyonun doza
yaptifa katkiy: yeterince dikkate almazlar ve elektron transportunu da
ihmal ederler. Delta - Volume metodu, sagilan fotonlarin transportunu
yeterince sayma yetenegine sahiptir, fakat primer ve sacilmig fotonlarin
hareketi ile olusan elektronlari saymaz. Mackie ve arkadaslar1 1% ile
Mohan ve arkadaslar1 ?®), esas olarak birbirine benzeyen iki model 6ne
stirdiiler. Bu modeller, yaklasik olarak, hem foton hem de elektronlarin
3- boyutlu transportunu igerir ve klinik aqidan ilgilenilen bir¢ok alanda
hesaplanan doz dagilimlarinin dogrulugu konusunda 6nemli gelismeler
gostermigtir. Mohan'in gelistirdigi Differential Pencil Beam metodu da
dahil olmak tlizere bu modeller, 6zellikle, yiiksek enerijili foton 1ginlan ve
elektronik egitligin bulunmadig bolgeler icin uygundur.

Delta - Volume metodunda oldugu gibi, DPB metodu da 1sinn 3-
boyutiu tanumlanmasini ve doz dagilimlarinin voliim interasyonunu ge-
rektirir. Giintimiizde kullanimi arastirma amaci ile sinirli kalmaktadir.
Yeni kusak bilgisayarlar ile bu metodun rutin kullanim igin uygulanabi-
lecegi olasiligs kuvvetlidir 9.
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TEDAVI PLANININ DEGERLENDIRILMESI VE KARSILASTIRILMASI

Yeni 3- boyutlu tedavi planlama programlarimi kullanirken
karsilasilan ve zaman kaybina yol acan gilicliikler nedeniyle planlarin
degerlendirilmesinde sayisal tekniklere olan ilgi yeniden uyanmustir. Bu
degerlendirme teknikleri, ayn1 zamanda, tedavi planlarinun optimizasyo-
nu icin kullanilan ve bilgisayar yardimi ile uygulanan metodlarin
geligtirilmesinde gerekli bir 6n asamadir. Mantikli bir sayisal
degerlendirme programi, dinamik tedavi planlarinin tasarlanmasinda,
1sirun kalite ve tipinin se¢iminde ve radyasyon tiplerinin (partikiil, foton
veya brakiterapi teknikleri) kargilagtirilmasinda da yararli olacaktir @,

Objektif puanlama tekniklerinin kullanimi, bu yeni yaklagimlardan
elde edilen kazanclarin kantitatif olarak degerlendirilmelerini miimkiin
kilar. Ornegin 3- boyutlu planlamanin, geleneksel 2- boyutlu planlamaya
olan listinlliglinlin derecesini bilmek isteyebiliriz. Bu soruya aciklayici
bir yanit verebilmek igin, hem daha iyi tlimor kontrol oranlari, hem de
azalmis normal doku komplikasyon oranlart bakimindan tedavi
sonuclarinin, 3- boyutlu planlama ile 2- boyutlu tekniklere gére daha
tistiin oldugunun resmi olarak gosterilmesi gerekecektir. Boyle bir klinik
calismanin hem tasarlanmasi hem de yerine getirilmesi glgctiir ve ta-
mamlanmas: yillarca siirtilebilir. Bununla birlikte, 3- boyutlu planlama
teknikleri ile planlanan hastalarin, 6nceden tahmin edilen klinik
sonuclarinin, ayn hastalarda geleneksel 2- boyutlu planlama programilan
kullanildi$1 zaman beklenen sonuglar ile karsilagtirilmas: bu soruyu teo-

rik olarak yanitlayabilir ?%.

Tarihsel Deneyimler

Gegmigte, sayisal degerlendirme tekniklerinin gelisimi, esasen, teda-
vi planlarinin bilgisayar ile yapilan optimizasyonu cabalari ile baglantili
olmugtur @ 23,29, 46) Optimizasyon programi, genellikle, plani nicelendir-
mek amaaiyla, fiziksel parametrelere dayal objektif iglemler kullanir ki,
bunlar; maksimum, ortalama ve minimum hedef dozlari, integral doz,
kritik organlardaki noktalarin dozlari, hedef dozun verilen doza ve kritik
organ dozuna orani, hedef ve tedavi voliimleri arasindaki uygunluk gibi
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parametrelerdir. Bu konuda sikintilar gézlenince, relatif agirhik faktorleri
kullanilarak, bu parametreler icin puanlarin birlegtirilmesi ile tek bir
puan tiretildi. Sayisal optimizasyon teknikleri, klinikte ¢ok fazla kabul
gormemistir. Sinirlamalardan birisi, dozlarin genellikle sadece kisithi
sayida stratejik olarak secilmis noktalarda hesaplanabilmesidir. Biitiin te-
davi voliimiindeki doz dagilimi analiz edilememistir ve bir "optimal”
plan hala kabul edilemeyecek sicak veya soguk bolgeler icerebilmektedir
29 Ikinci bir siurlama, puan hesaplamalan icin agirlikhi faktdrlerin
tiretilmesinde klinik verilerin uygunsuzlugu nedeniyle bir plan igin tek
bir dengeli puan sisteminin yerlestirilememis olmasidir. Béyle optimi-
zasyon teknikleri, benzer planlarin karsilastinimasinda yararli olabilir @,
ama ilgili risk faktdrleri farkh kritik yapilari belirleyen noktalara
yoneltildigi zaman puanin dogrulugu tartisilabilir ?®). Ilgilenilen
bolgenin tliimi icerisindeki dozlarin hesaplanmas: ile 3- boyutlu doz
dagilimlarinin optimizasyonunda, yakin zamandaki ¢aligmalar, tiimor
kontrol alasiliklari (TCP) ve normal doku komplikasyon olasiliklar:
(NTCP) gibi objektif puanlama programlar1 konusunda olmustur ve bu

sinirlamalardan bazilarinin iistesinden gelme potansiyeli tasimaktadir
(29)

Dogrudan Doza Dayali Puanlamalar

Sayisal puanlama teknikleri, minimum hedef voliim absorbe dozu,
hedef voliim igerisindeki doz homojenitesinin Sl¢timleri ve kritik nor-
mal dokularin igerisindeki noktalarda hesaplanan dozlar ile tolerans doz-
lari arasindaki farkliliklar1 igeren doz dagilimlarinin gérinimii
seklindeki birlegtirilmis sayilardir. Bu sayilar, kendilerinin klinik
6nemini vurgulayan bir gekilde birlegtirirler. Bu metod, katkis: bulunan
birka¢ sayiy: birlestirmek igin kullanilan agirhkl faktorlerin segiminde
belli bir mantifin bulunmas: konusunda zorluklara sahiptir. Ayni zama-
da, fraksiyon boyutu, tedavi zamammn tiimii veya degisik normal doku-
larin radyasyona cevab: gibi referanslar olmaksizin sadece fiziksel nicelik-
lerin vurgulandig: sayilar ile ilgili biyolojik olarak karmasik bir durum
ortaya ¢ikar ve bu da problemi arttirir.
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Biyolojik Yanitin Tahminine Dayaali Puanlar

Diger bir yaklagim modeli, tiimor kontrol olasiigi ve normal doku
komplikasyon olasiliklarinin tahmin edilmesidir, bu ortaya ¢ikan doz
dagilimina tlimér ve normal dokularnn biyolojik yaniti1 ile ilgilidir. Bu
model, klinik olarak doz-cevap verilerine veya daha detayli diigliniilecek
olursa hticre duyarlilig ve hiicre kinetigine dayalidir. Bu tip programlar,
prensip olarak, 6zel tek bir tedaviye karst ozel bir tiimor ve hasta
cevabinin 6nceden belirlendigi deneyimlerden daha basgarilidir. Bu
yaklasim, biyolojik yamntla ilgili gercek¢i modeller gelistirmek konusunda
glicliiklere sahiptir, bununla birlikte, elde edilen fiziksel doz dagilimini
biyolojik olarak ilgili niceliklere cevirme avantajina da sahiptir 9.

3- boyutlu tedavi planlamasimin degerlendirilmesinde biyolojik
yanit ile iligkili modeller kullanildifina goére radyasyon duyarlihig,
radyasyon toleransi ve doz ve voliim faktérleri gibi tedavi parametreleri-
ne kisaca deginmek yerinde olacaktir.

Radyoduyariilik

Radyasyon onkolojisi, radyasyon biyolojisi ve radyasyon fizigindeki
hizli gelismeler ve diger tedavi edici modalitelerin (kemoterapddikler,
biyolojik yanit degistiriciler) radyasyon iizerindeki etkileri ile ilgili bilgi
birikiminin artmasi, bizim normal doku toksisiteleri ile ilgili
anlayisimizi  degitirmigtir. Boylece, daha oOnce tamumlanmis olan
radyasyon tolerans dozlar (TDg ve TDgq) degerli yol gostericiler olarak
kalmakta, fakat bunlarin uygulanabilirlikleri degismekiedir; eskiden beri
gﬁvénilir olarak bilinen radyasyon dozlari, artik dyle olmayabilir. Diger
tedavi. sekilleri ile kombine edildiginde bu dozlar farkh vital organlarda
siddetli geg etkilere neden olabilirler 3.
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Tedavi Parametreleri

1- DOZ FAKTORLERI : Maksimal iyilesme ve minimal toksisiteyi
saglayan optimal radyasyon dozu kavrami, degisen fraksinasyon
semalarinin temelini olusturur. Degisen doz - zaman rejimlerini esas
alan Strandqvist egrileri veya "iso effect" grafikleri, paralel egimlerle
cizilmis olmasina ragmen, tiimorlerin normal dokulardan farkhi yarut
verebilecegini ortaya koymustur . Dokularin tolerans: hakkinda karar
verirken, doku voliimii ve doz - zaman faktorlerinin 6nemini vurgula-

mak gerekir.

Glinlimiizde genellikle gecerli olan tolerans dozu, kaydedilen insan
ve hayvan verilerine dayanarak hesaplanmig tahmini TDg ve TDj
degerleridir. % 5 ve % 50'1ik komplikasyon olasilig1 icin, organin bir
boliimiiniin veya tlimiiniin, alisilagelmis franksiyon semas: ile (180 - 200
cGy / frak. ve 5 fraksiyon /hafta) uniform olarak isinlandigi, normal
organ fonksiyonunun esas alindig1, hicbir adjuvan ilag veya cerrahi ma-
niplasyonun uygulanmadigi, ¢ocuklari ve yaghlari igermeyen bir yas
aralig1 olan durumlar s6z konusudur. Bunun digina ¢ikan doz oran-
larindan insanlarda genellikle sakinilmigtir ve yol gosterici olarak sadece
hayvan verileri bulunmaktadir. Bu verilerin ve az sayidaki hastalar
lizerindeki deneyimlerin sonucunda degisen fraksiyon boyutlan ve
zaman araliklarina kars: doku cevabinin farkli oldugu bilinmektedir.

2- VOLUM FAKTORLERI : Isinlanan organ veya dokunun voliimii
Onerilen total dozun saptanmasinda franksinasyonun etkisi kadar
O6nemli olabilir. Benzer franksinasyon semalar1 kullanilarak doz ve
voliim arasindaki ters iligki gosterilebilir. "Tolerans Voliim" (TV) kav-
rami, aynen tolerans dozun tanimlandig: gibi tanimlanmahidir. Genellik-
le, vital bir organin belli bir vollimiinii cerrahi rezeksiyona benzer
sekilde TDgyg.1qgg'li asan yiiksek dozlar ile yok etmek klinik olarak
glivenlidir. Voliim kaybi, organin survisini etkilemez, ¢linkii organ boyle
bir kayip icin rejenerasyon veya hipertrofi seklinde kompanzasyon
olusgturabilir ve fonksiyonel kalabilir. Tolerans voliim igin asagidaki

tamamlar kullanulmaktadir ©G3,

TV (5.05y = organ voliimiiniin % 5 ila % 25 1sinlandifinda hayats
tehdit edici veya letal komplikasyon ile sonuclanabilir.
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TV (5.90) = organ volimiiniin % 5 ila % 25'i 1sinlandifida hayati
tehdit edici veya letal komplikasyon ile sonuglanabilir.

Bu tolerans voliimleri genellikle "class I" (sagkalim icin gerekli) ola-
rak tanimlanan doz sinirlayicl veya vital organlar icin kritik voliimlerin
iki seviyesidir. Sadece gastrointestinal sistem ve santial sinir sistemi,
kiigiik voliimlerin (TVs_,5) toleransi asan dozlaria (TDg_gg)
karsilasmasindan sonra ¢ok kotii bir prognoza sahip olabilirler.

Lyman (161718 pir organ veya dokuya doz D ile uniform olarak par-
siyel voliim 1sinlamasi yapildifinda kargilagilan normal doku komplika-
syon olasilifini gosteren dort parametrenin kullanildig bir model ileri
stirmiigtiir. Eger bu dort parametre bilinirse dokunun radyasyona cevabi
hesaplanabilir.

Emami ve arkadaslarinin ® tolerans verlerine uyan dért parametre-
li model ile uniform 1sinlama igin saglanan dagilim olasiliklan ortaya ko-
nabilir. 4- parametre modeli, bir parsiyel organin uniform isinlanmasi
durumundaki komplikasyon olasiigini tahmin eder, oysa radyasyon te-
davilerinde bir organ igerisindeki doz dagilimi siklikla uniform degildir.
Boyle esit olmayan doz dagilimlari, kantitatif olarak doz voliim histog-

ramlarn ile gsterilebilir .

Doz-Voliim Histogramian

Her hedef voliim ve normal doku i¢in doz dagilimi doz - voliim
histogrami (DVH) ile 6zetlenebilir. Bir histogram, aligilmig matematiksel
tanimlamalara gore, 6zel bir doz araligindaki dozu alan birikmig birim
voliimlerine kars: birtakim esit alanh doz araliklari seklinde cizilebilir .
Bu, bir differansiyel doz - voliim histogrami olarak bilinir ve belirtilen
organin her hacim biriminin aldigi doz dagihmin gosterir. Entegre doz -
voliim histogramlan cizilerek, 1sinlanan doku voliimlerinin oransal doz
dagiimlan saptanabilir. Ancak, uniform olmayan doz dagilimlar: nede-
niyle doku icindeki doz ve 1sinlanan hacim oranlar: degisik olmaktadir.
Bu nedenle, cok basamakii doz - vollim histogramlar: yerine miikemmel
olarak tanimlanan algoritmalar kullanilarak kiimiilatif doz - volim his-
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togramlar1 bulunmustur (8. Sekil 1'de bir doz - voliim histograminin

olusturulmasi goriilmektedir.
Sekil 1 - Bir Doz - Voliim Histograminin Olugturulmasi.

A)Bir organ icin diizlemsel bir
izodoz haritasinin
icerisindeki dozlarin 3-
boyutlu dagiliminin
goriuntisii. Kesikli ¢izgiler
organin digindaki izodoz

cgizgilerini gosterir.

avi B) Bu tip haritalarin
tamamindan liretilen diffe-
S rensiyal doz - voliim histog-
I ] rami.
B 0 04 63 ID: 61 o
1
i vid C)Esdeger integral veya

kiimitlatif doz - volim his-

5k : togramui. V (Di) organin Di do-

zunu veya daha fazla doz alan

fraksiyonunu belirtir.

— 1 1 D
C 0 Dg Dy D Dy

(Lyman J.T. : Radiat. Res. 104 [Supp.
8] : 13-19, 1985)

Uniform doz - volim histogram: degerlerini saptamak igin
agagidaki formiiller kullarulir 18;

1
Di=D,+(V,/ V) x(D,-D,)

1 - 1
D, =D, +(V,/ V,)x(D,-D,)



Doz - voliim histogramlar1 (DVH), tedavi planlama islemi sirasinda,
dozun hedef voliim boyunca uniform ve yeterli diizeyde olup olmadigin
kontrol etmede veya cevredeki normal dokulardaki sicak noktalarin
varhigini ve geniglifini agikliga kavugturmada degerli olabilir. DVH'lari,
bir tedavi planini degerlendirmek icin ilk basamak veya 2 veya 3- boyutlu
izodoz goriintiileri seklinde sinanan daha genis bilgiden 6nce bir grup
plan igerisindeki en iyi plani se¢mek igin bir inceleme araci olarak kul-
lanilabilir. Ayn1 zamanda, tek bir grafik icerisinde farkli tedavi plan-
larinin kargilastirilmasinin grafiksel bir yolu olarak ve TCP ve NTCP
6lclimlerinin iiretilmesinde de kullanabilirler ve béylece planlarin kanti-
tatif puanlamasini ve degerlendirilmesini saglarlar ).

Doz - voliim histogramindaki biliyik ve dik diistisler, voliimiin
biiyiik bir yilizdesinin homojen doz aldiginin gostergesidir. Hedef voliim
icin 6nerilen dozda veya bunun hemen iizerindeki bir kademe ile bu
sekildeki DVH'1n1 veren bir plan ideale ¢ok yakin olacaktir. Daha yiizeyel
ve siirekli bir egrinin olusturdugu doz - volim histogrami ise ilgili
voliimlerdeki heterojen doz dagiliminin gostergesidir. Degisik planlar-
dan ¢ok sayida histogramlar iist liste geldigi zaman differensiyal histog-
ramlarin gérinimii karmasgiktir, bu durum kiimiilatif histogramlar ile
daha az sorun olur .

izodoz Dagilim Gériintiileri

Doz - volim histogramlari, 1sinlanan voliim igerisinde sicak ve
soguk noktalarin varligx ve biiyikliigi hakkinda bilgi saglarken bunlarin
yerlerini gdstermezler 7). Aksiyal, koronal ve sagittal kesitlerdeki doz
dagilimlarinin e zamanli gériintiilenmesi, 2- boyutlu bir ortamdaki 3-
boyutlu dagilim ile ilgili kisitlamalarin iistesinden gelmeye yardimci
olur. Bunun igin, biitiin goriintiiler hafizasinda yiiklii olan ve hizla giri-
lebilen .6zel hardware grafikleri gerekmektedir ©7).

Goriintiilerin "color wash” seklinde belirtilmesi doz dagilimlarinin
hemen goriilmesini saglar. Bu gorlintilileme sekli, hizli bir sekilde birkag
kesit izlendiginde veya ¢ok sayida plan karsilastinldifinda ¢ok faydah ve
kullanisli olabilir. Bununla birlikte, daha kantitatif kullarum icin, doz
degerlerini ayirmakta kullanilan bir yontem gereklidir.
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Hesaplanan 3- boyutlu doz matriksinden ortaya c¢ikan izodoz
ylizeyleri, goruntiilerin es zamanli maniplasyonunun miimkiin -oldugu
bir ¢izim lizerinde tel gerceve ylizeyleri seklinde goriintiilenebilir. Bir
diger teknikte ise, goriintiiler yiizeyler seklinde degil voliim seklinde kul-
lanilir. Doz farklihig: goriintiilemesinde, iki plan arasida volim
icerisinde biitiin noktalardaki doz farkiiliklar1 gériintiilenir ©7).

Pigsmanlik Voliimleri
(Volumes of regret)

Bu, doz dagilimina uygulanan bir doz azaltma teknigidir. Kabul edi-
lebilenin disinda dozlar alan organ bolliimleri géze garpacak sekilde belir-
lenir. Kritik organlar icin bu tek tarafli bir testtir, kabul edilebilir diizeyin
tizerine ¢ikan dozlarn bulundugu bolgeler gosterilir. Hedef voliim igin
ise, dozun istenenin hem cok altinda hem de ¢ok iizerinde oldugu
bolgeler gosterilir. Bu, tedavi planlama ekibinin, dozun anatomi ile alan-
sal korelasyonunu biiyiik dlglide korurken, potansiyel sorunlar1 da hizla
farketmelerini saglar 7).

Doz istatistikleri

3- boyutlu doz dagiimindan elde edilen tek sayilarin hesaplanmasi
ile saglanan daha ileri bir doz 6zetlenmesi seklidir. Siklikla kullanilan
doz istatistikleri; minimum tiimor (BTV) dozu, maksimum tiimor dozu,
hedef voliim icerisindeki ortalama doz (Dav), ilgilenilen bir noktadaki
doz ve integral dozu igerir. Bu ¢aligmada kullanilan nicelikler;

Vgs — Onerilen dozun % 95 veya daha fazlasii alan belirli bir
volimiin ytlizdesi.

Ds—  Belirli bir voliimiin % 5'i disinda kalan biitiin kismina veri-
len veya agilan doz (volliime verilen maksimum doza ¢ok
yaklagir, fakat % S5'lik kiigilik bir diisiik doz bélgesi birakar).



Dgs — Belirli bir voliimiin % 95'i disinda kalan biitin béliimiine
verilen veya asilan doz (voliime verilen minimum doza
cok yakindir, ama % 5'lik kii¢iik bir yiiksek doz bdlgesi
birakir.

Vg5 niceligi, dozun en azindan % 95'ini alan voliimii belirttigine
gore, o zaman 1-Vy5 hedef vollimiin diisiik doz alan franksiyonudur ve
onerilen dozun % 95'inden daha az almstir. D5 ve Dgs parametreleri,
sirastyla, hedef volliimler igerisindeki sicak ve soguk noktalarin
bliyilikliigiinii belirtmek icin secilmigtir, bu parametreler doz homojenite-
sinin dl¢limiinii saglamak icin karsilastirilmstir (29,

Timor Kontrol Olasiliklarn (TCP)

Her organ ve doku icin normal doku komplikasyon olasiliklari ve
tiimor kontrol olasiiginin hesaplanmas: yolu ile tiimdr ve normal doku-
larin biyolojik yanitini 6rneklemek icin bir girisimde bulunulmustur.
Uygulanan metodlar denenmemis ve ispatlanmamis olmasina ragmen,
bu ¢aba, anlaml bir sayisal puanlama ve plan optimizasyonu elde etmek
igin gerekli olan bu parametrelerin hesaplanmasinda daha dogru algorit-

malar gelistirilmesi yolunda bir adim olmas1 nedeniyle hakli bulundu
(29)

TCP, radyoduyarhiliktan bagimsiz oldugu diisliniilen bircok ozel
timorletleri kapsadi1 varsayilan bir tiimériin oldugu daha once tarif
edilmis bir modelin biraz genisletilmisi olarak tahmin edilmistir ?%. Bu
varsayima dayanarak, herhangi bir doza karg: her tiimdrletin yaniti tah-
min -edilebilir ve biitiin tiimoriin doz - cevap O6zellikleri verilebilir.
Inhomojen bir doz dagiimina olan cevap her tiimorletin TCP'sinin so-
nucu seklinde tahmin edilebilir. Bu acidan, model, Brahme ®® tarafindan
onerilen modelle yakindan paralellik gostermektedir. Ayri ayn her has-
tanin tlimoriiniin radyasyon duyarlihf: bilinemez, bununla birlikte, elde
edilen kanitlara gore, muhtemelen radyoduyarlilik konusunda hastalar
arasinda 6nemli derecede degisiklikler bulunur. Model icin gereken veri-

ler;
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1) Hedef voliimiin doz - voliim histogramu

2) Benzer tlimoérlere sahip hasta popiilasyonunun doz - cevap fonk-
siyonunun dikligi hakkinda bir oranlama

3) Eger biyolojik hedef voliim onerilen dozda uniform olarak
isinlansaydi, olabilecek TCP'nin degeri.

Model, her ayrn hasta icin doz - cevap isleminin dikligini segerek,
timér cevabinin doz - voliim bagimlihifl konusunda klinik olarak
mantikli bir tahminde bulunur. Mikroskobik veya siipheli hastaligin bu-
lundugu bolgelerde TCP'lerin degerlendirilmesinde ve her birim igin
TCP'deki azalmanin tahmin edilmesinde bir eksiklik oldugunu goésteren
erken deneyimlerin sonucu olarak model genigletildi. Bu bélgelerde hig
timor bulunmama olasih@ ve P _imsre €sit olacag: farkedildi. Sonug
olarak, kilinisyenler her BTV -l igin P _iims, U degerlendirdiler ve TCP'yi
asagidaki seklide hesapladilar;

TCP =P +(I-P ) TCP,

no-tiomor no-timor

TCP, = orjinal model tarafindan degerlendirilen TCP'dir ),

Tiimore ait kiimilatif DVH'larindan tiimor icerisindeki noktasal
olarak olgiilen doz oranlari saptanabilir. TCP, D (Vy5) degerlerinden
alinan verilerle asagidaki olasilik formiiliinden hesaplanabilir 1% 32

TTCP = !
TDg\k

50

1+ {——
d

TD50 = % 50 tiimdr kontrolii saglayan doz
d = uygulanan doz
k = tiimdr kontrol fonksiyonunun egim parametresidir.
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Normal Doku Komplikasyon Olasiliklar:
(NTCP)

NTCP'nin hesaplanmas: ili¢ asamadan olusur;

1) Belli bir voliimiin alisilagelmis fraksiyon sekliyle uniform olarak
isinlandigy varsayilirsa, belirli organ voliimiiniin bir kismu veya
tiimii igin belirli komplikasyon olasiliklar: ile sonuglanacak, bir

takim kilinik olarak ¢akarilmis doz tahminlerinin yerlestiriimesi
®

2) Bu verilerin, az sayida ilgili klinik verilerle amprik olarak uyum
saglamasi @ 7. 16),

3) Iigili organin DVH!" ile nitelendirilerek, homojen olmayan bir
doz dagilimi icin komplikasyon olasiligini tahmin etmek
amaciyla bir algoritma gelistirmesi 1416,

Entegre komplikasyon olasili1 grafiklerinden hesaplanan NTCP
icin asagidaki fiirmiiller kullanilir 14 32);

NTCP =27 - [ 2t
D-TD \
- 50/5 (V)] D 50/5 (v) = T2.50/5 (1)
3V n
\'
3 (V) =m*x TD 50/5 (V)
n = geometrik dilizeltme parametresi

m* = doku nitelik, kinetik, biyoloji parametresi

Eger anatomik yapilar tanimlanmuig, 15inlar tasarlanmig, dozlar he-
saplanmig ve planlar planlama sisteminde degeriendirilmigse, her alan
icin masa, kolimatdr ve gantry acilarinin olusturulmasi, her alan igin
monitor birimlerinin sayilarinin hesaplanmas: ve bilgilerin bir "kayit ve
gerceklestirme” sistemine doniistiiriilmesi gibi biitiin tedavi uygulama
parametrelerini bilgisayarin saptamas: ile hatalar ve planlama zaman en
aza indirilebilecektir ¢,
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3- BOYUTLU TEDAVI PLANLAMASINDA iINHOMOJENITE
DUZELTMELERI

Radyasyon tedavisinde hastaya dnerilen dozun kararlastirilmas: su
icerisinde 6lgiilen doz dagilimu ile ilgili bilgilerle baslar. Yillar boyunca
yapilan galigmalar gdstermigtir ki, alan igerisinde akcigerlerde oldugu gibi
diisiik dansiteli inhomojenitelerin varlifi, su igerisindeki doz verilerinde
% 30'un lizerinde bir degisiklige yol acabilir ®®, Alan icerisindeki kemik
gibi yiiksek dansiteli inhomojenitelerin etkileri ¢ok iyi cahisilmamustir,
buna ragmen O6nemli lokal etkileri beklenmektedir. Cok sayida dozimet-
rik kanitlara ragmen, foton radyasyon tedavisi planlamasinin inhomoje-
nite diizeltmelerini de kapsamasi ile ilgili genel bir anlasma bulunma-
maktadir. Bunun nedeni, belki de, herseyi kapsayan dogru bir doz
hesaplama metodunun olmamasidir. Cogu dilizeltme metodlar1 birgok
durumdaki inhomojenite etkilerinin en azindan kalitatif olarak dogru
tanimlanmasini saglar, oyle gorlinmektedir ki, biitiin simirlamalara
ragmen, herhangi bir diizeltme, muhtemelen, hi¢ diizeltme olma-

masindan daha iyidir.

Degerlendirme yapilirken belirli bir hastalik bolgesi icin tedavi plan-
lant ilk dnce inhomojenite diizeltmesi yapilmaksizin hesaplanir. Daha
sonra, ayni planlar inhomojenite diizeltmesi ile tekrar hesaplanir. Her iki
sekilde hesaplanan planlar farkliliklar agisindan degerlendirilirler. Bu
degerlendirme sirasinda kullanilan araglar DVH'lar, doz istatistikleri,
multiplanar izodoz dagilimlan ve 3- boyutlu izodoz ytlizeyleridir.

Doz Hesaplama Yontemleri

1) Bir Boyutlu Yaklagim : Bir boyutlu "Effective Path Length” (EPL)
yaklagiminda biitlin hesaplamalar BT pixel esasina dayanir ve biitiin te-
davi vollimiindeki 3- boyutlu doz dagilimini saglayacak ve 3- boyutlu
geometrik faktorleri dogru bir sekilde igerecek bicimde genisletilmigtir.
Inhomojenite dilizeltmeleri, kaynak ile her doz noktasini birbirine
baglayan 1- boyutlu primer yol boyunca érneklenen doku dansite bilgile-
rini esas alir. Primer akim komponentindeki degisikliklerin nedeni ola-
rak kesinlikle inhomojeniteler sorumlu tutulurken, sagilma icin yapilan



herhangi bir diizeltme, en iyi ve gercege en yakin deneysel yaklagimdir.
Hesaplamalar, kaynaktan doz noktasina uzanan primer 1sinin
kesigmedigi inhomojenitelerin sacilma dozu iizerindeki etkilere karg:
hassas degildir ve elektron dengesizligi nedeniyle olan doz
degisikliklerini aciklayamaziar.

2) Uc Boyutlu Yaklagim : Daha gelistirilmis 3- boyutlu sacilan 151n
hesaplamalarinin bir 6rnegi olarak Delta Volume (DV) metodu, ilk
sacilmaya benzer doz katkis: icin teorik olarak olugturulan verileri kul-
lanir. Dansite bilgilerinin 6rneklenmesi igin primer ve 3- boyutlu 151n tra-
sesi kullanilarak, hesaplamalar ile primer ve birinci sacilma
akimlarindaki degisiklikler dogru olarak tanimlanir. Cok sayida daha
kiiciik rezidiiel sacilma kamponenti deneysel olarak tahmin edilir. lyi
tanimlanmig, fakat sert inhomojen geometrilerde yapilan ¢aligmalar
gostermigtir ki, cobalt-60 1sinlan icin, hesaplamalar ile dlciimler arasinda
% 2-3 civarinda farkliik gosterecek sekilde uyum mevcuttur ¢,

Bugiin gegerli olan DV metodu, foton sagilmasi diizeltmeleri igin
geligtirilmisti. Irregiiler kontur, 1sinin degismesi, hem primer hem de
sacilan 1sinlar tizerindeki internal inhomojenitelerin etkileri ayn: hesap-
lama icinde diizeltilecek sekilde hastay1 kaplayan 3- boyutlu bir Cartesian
boslugu yerlesmistir. Isinin yilizey dozu "build - up" karakteristiklerine
uyan deneysel bir metod disinda, biitiin degerler elektronik denge oldugu
varsayilarak hesaplanir. EPL metodunda oldugu gibi, DV hesaplamalan
da elektronik dengesizlik igin diizeltme yapamaz. Bilgiyasardaki komut
gereksinimindeki artis nedeni ile DV metodunun uygulanmas: zordur,
yogun caba gerektirir, uzun zaman alir ve pahahdir ©8),

LARINKS KARSINOMUNDA RADYOTERAPININ VE TEDAVI
PLANLAMASININ ONEMI

Larinks kanseri biitlin kanserlerin yaklasik % 2'sini olusturur ve cilt
kanserleri disinda kalan bas ve boyun kanserleri icerisinde en sik
gériﬂenidir. 1990 yilinda Amerika Birlesik Devletleri'nde 10.000 erkek ve
2.300 kadin hasta olmak iizere yaklagik 12.300 yeni larinks kanseri vakasi
goriildii ve yaklasik 3.750 tane larinks kanseri nedeniyle &liim oldu ®%.
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Larinks Kanserinde Radyoterapinin Yeri

Radyoterapi, her evreden bas ve boyun kanserlerinin tedavisinde
onemli bir rol oynamaktadir. Bir¢ok erken evre bags boyun kanserinde tek
basina radyasyon ile iyile§me saglanabilir. Daha ileri evre kanserlerde ise
radyoterapi ile birlikte kemoterapi, cerrahi veya daha yeni deneysel tedavi
sekilleri uygulanmaktadir ¢2.

Ulkemizde hastaligin baslangic bélgesi aqisindan supraglottik
yerlesimli larinks kanserine daha sik rastlanmaktadir. Bu nedenle bu
calisma igin, primer radyoterapinin kiiratif rol oynadig ve dolayisiyla te-
davi planlamasinin biiylik énem kazandigi, erken evre supraglottik la-
rinks kanseri olan bir hasta secilmistir.

Primer Supraglottik larinks karsinomu primer tiimor igin (T) AJCC
(American Joint Committee on Cancer) evreleme sistemine gore
asagidaki sekilde evrelendirilmigtir ©;

Tis Karsinoma insitu.

T, Normal hareketliligi olan ve koken aldigr bélge ile sinirh

timor.

T, Cevredeki supraglottik bdlgeleri veya fiksasyon olmaksizin
glottisi tutan timor.

T, Fiksasyon ile birlikte larinkste sinirlhi veya postkrikoid alan, pi-
riform siniislin i¢ duvan veya preepiglottik boslugu tutan
timor.

T, Orofarinksi ve boyun yumugak dokularini infiltre edecek
sekilde larinksi asan veya tiroid kikirdakta destriiksiyon yapan
masif timor.

Supraglottik larinks karsinomlu hastalar, radyasyon tedavisi veya
supraglottik larenjektomi icin uygun olan erken grup, yada siklikla total
larenjektomi gerektiren ileri evredeki grup olarak diigiiniilebilirler.
Boyundaki lenf nodlan tutulmussa biitiin tedavi plani etkiler G,
Erken supraglottik lezyoniarda, primer lezyonun tedavisi eksternal
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radyoterapi veya supraglottik larenjektomidir. Bu hasta grubunda, total
larenjektomi, baslangic tedavisi olarak nadiren endikedir ve ilk tedavi-
nin bagansiz oldugu kisilere saklanmahdir. Hem radyasyon hem de sup-
raglottik larenjektomi, ayri yari, erken lezyonlar icin yiiksek oranda
bagarili tedavi gekilleridir, bu nedenle primer lezyonun baslangi¢ tedavi-
sinde ikisinin kombine olarak kullanilmas1 nadiren gerekmektedir. Bu-
nunla birlikte, boyundaki hastahigin tedavisinde kombine tedavi gereke-
bilir.

T, ve T, lezyonlar, hemen hemen her zaman erken ve uygun vaka-
lar olmakla birlikte, T, lezyonlar ve nadiren T; lezyonlar bazen fiksasyon
yapmamalarina ragmen oldukca genis olabilirler ve bunlar, teknik veya
medikal aqidan ses koruyucu cerrahi i¢in uygun olmayabilir ). Lezyon-
lar1 supraglottik larenjektomi igin teknik agidan uygun olan ancak medi-
kal nedenlerle (6rn. yetersiz pulmoner durum, kardiovaskiiler nedenler
veya diger Onemli medikal problemler) opere edilemeyen hastalar,
radyasyon tedavisi ile tedavi edilirler. K6tii motivasyonlu ve yasli hasta-
lar da supraglottik larenjektomi igin uygun adaylar degildir V. Transglot-
tik lezyonlar, supraglottik larenjektomi icin uygun degildir, fakat radya-
syon tedavisi ile kontrol edilebilirler. Ekzofitik lezyonlar genellikle
radyoterapi icin uygundur ). Radyasyon 6zellikle yiizeyel lezyonlar,
kikirdaga, ligamanlara ve ekstralaringeal yumusak doku membranlarina
penetre olmayan ve larinksin kendi kaslarini fikse edecek kadar genis
yayiiim gostermeyen, simurll hacimdeki lezyonlar igin elverislidir. Tek
bagmna radyasyon tedavisi, bilgisayarh tomografide preepiglottik bdlgeyi
genig capta infiltre etmeyen ve hemilarinkste fiksasyon olusturmayan
kiiclik supraglottik kanserler ve ylizeyel lezyonlar icin segilebilecek tedavi
seklidir. Marjinal supraglottisin ve glossoepiglottisin ekzofitik lezyonlarsi,
siklikla, radyasyona cok iyi yanit verir ve iyilesme saglanir 7). Boyunda
klinik olarak lenf nodu bulunmayan ve mikroskobik bilateral servikal
hastalik igin yiiksek risk tasiyan hastalar (8rnegin orta hatta dil kokiine
uzanimu olan suprahyoid epiglottisin kotii differansiye karsinomu gibi)
bilateral elektif boyun isinlamasinin kolaylig: nedeni ile radyoterapi ile
tedavi edilebilirler. Radyasyon tedavisi icin tek kesin kontrendikasyon,
larinks bolgesine daha 6nce radyoterapi uygulanmg olmasidir ©.
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Bu genel yaklagimlar ile tedavi edilen hastalarda Weems, Menden-
hall ve arkadaslarinin % 49 yaptiklan ¢aligmalar ile elde edilen tedavi
sonugclar: agsagidaki Tablo 1, 2, 3 ve 4'de goriilmektedir.

Tablo 1 ve 2 - Supraglottik karsinomlu 195 hastada lokal kontrol
oranlan (1964 - 1984)

T Evrensel Gdare Lokal Tiimor Kontrolii

Tek bagina radyasyon | Cerrahi +adjuvan
Tumor evresi radyasyon tedavisi
T, 12/13 (% 92) 9/9 (% 100)

T, 29/36 (% 81) 20/25 (% 80)

T, 12/20 (% 60) 17/18 (% 94)

T, 4/13 (% 31) 15/18 (% 83)

Kurtarma Tedavisi Sonrasinda En Son Tumor Kontrolii

Tek bagina radyasyon Cerrahi + adjuvan
Timsr evresi tedavisi radyasyon tedavisi
Ty 13/13 (% 100) 9/9 (% 100)
T, 32/36 (% 89) 21/25(% 84)
T, 15/20 (% 75) 18/18 (% 100)
T, 7/13 (% 54) 15/18 (% 83)

Biitiin veriler, pirimer bolgede hastaliksi1z devam eden tedavi sonrasi 2 yil icerisinde dlen 43 hastay: hari¢ tut-
maktadsr.

Sonuglar, kontrol saglanan hasta sayis1 / tedavi edilen hasta sayis1 seklinde belirtilmigtir.
(Weems DH, Mendenhall WM, Parsons JT, Cossisi NJ, Million RR : Int ] Radiat Oncol Biol Phys 13 : 1483, 1987).
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Tablo 3~ Supraglottik karsinomiu 195 hastada sesin korunmasi ile
birlikte en son lokal kontrol oranlari.

Tek bagina radyasyon | Cerrahi +adj. Anlamlilik
TAmor evresi ted. rad. tedavisi diizeyi
T1 15/16 (% 94) 8/9 0.600
T, 38/45 (% 84) 12/31 (% 39) < 0.001
T, 17/25 (% 68) 6/26 (% 23) 0.002
T4 14/21 (% 67) 3/23 (% 13) < 0.001
Biitiin sonuglar, sesin korunmas: / tedavi edilen sayisi seklinde kontrol sagglananlar i¢in gosterilmigtir.
(Weems D. H, Mendenhall WM, Parsons JT, Cassisi MT, Million RR : Int | Radiat Oncol Biol Phys
13: 1483, 1987).
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Tablo 5- Supraglottik karsinomlu 84 hasta icin 5- yillik sagkalim

oranlari.
Nedene spesifik
Evre Tam Sagkalim (Absolute) sagkalim
I 2/6 2/2
1 10/20 (% 50) 10/12 (% 83)
I 9/20 (% 45) 9/13 (% 69)
L
1
VA 4/6 4/6
I
IVB 7/29 (% 24) 7/22 (% 32)
Hastalarin hepsi giinde 1 veya 2 kez fraksinasyon ile kesintisiz radyoterapi aldilar.
Mendelhall WM, Parsans JT, Stringer SP, Cassisi N, ], Million RR: Head Neck 12 : 204 - 209, 1990.

Larinks Kanserinde Tedavi Planlamasinin Onemi

Radyasyon fizigindeki teknik gelismeler ve radyasyon biyolojisinin
daha iyi anlagilmig olmasi, tedavi ile kiir oranlar artarken yan etkilerin
azalmasina yardimci olmustur. Bazen, radyasyon parametrelerindeki
kiiciik modifikasyonlar, terap6dik oranda sasilacak derecede biiytik
iyilesmelerle sonuglanmistir. Bununla birlikte, unutulmamahdir ki, hala
bag - boyun bolgesinde, kétii planlanmig veya uygulanmis 1sinlamanin
sonucunda ¢ok ciddi komplikasyonlar goriilebilmektedir. Eger hastarun
modern radyoterapiden tam yarar saglamasi isteniyorsa cok titiz bir tek-
nik gereklidir 2.

Bu calismada, 3- boyutlu tedavi planlamasinin sonuglarinin
degerlendirilmesi amaa ile larinks bdlgesinin secilmesinin birkag tane
nedeni vardir. Larinks karsinomu sik goriilen bir bas - boyun tiimoridiir
ve primer radyoterapi, kiiratif bir tedavi sekli olarak oldukga ® 49 etkili-
dir. Hem tiimér kontrol olasihigi, hem de normal doku komplikasyon
olasiig icin dik bir doz - cevap egrisi tarumlanmstir @ 20, Bazi kritik
normal dokular, biyolojik hedef voliim ile devam eder ve tedavi icin
onerilen dozun yiiksek olmas: karmagik bir tedavi planlama sorununa
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yol agmaktadir. Mikroskobik lenfatik metastaz acisindan risk tasiyan teda-
vi voltimii, kafa tabanindan toraks {ist kismina kadar uzanir ve bu
volim igerisinde hizla degisen hasta konturlar1 planlama sirasinda prob-
lem yaratabilir ® 2. Ayrica, baslica iist aerodijestif sistemdeki hava nede-
niyle olmak tlizere, doku inhomojenitelerin larinkse uygulanan dozu et-
kiledigi géz oniinde bulundurulmahdir ¥. Tedavi alanina dahil olan
normal dokularin, tolerans dozlar {izerinde korunmasinin gerekliligi de
diisliniilecek olursa tedavi planlamasindaki ustalifin Oonemi ortaya
tkacaktir. Etkili tedavi dozlarinda beklenen yiiksek tiimor kontrol oran-
lan ile iligkili ytiksek komplikasyon oranlar: nedeniyle larinks karsino-
mu, 3- boyutlu doz planlama sistemlerinin degerlendirilmesi igin uygun
bir lokalizasyona sahiptir. Biitlin bu nedenlerden 6tiirti bu galisma igin
larinks karsinomlu bir hasta secilmistir.

Tedavi Teknigi

Supraglottik larinks karsinomunda, hastalar primer lezyon ve {ist
boyun igin karsilikli paralel yan alanlar ile tedavi edilirler. Sahanin 6n
sinirt 6nde cilt kenarinda veya hemen arkasinda yer alir ve 1sinlama son-
rasinda goriilen 6demi en aza indirebilmek i¢in mandallar kullanilarak
olabildigince fazla doku saha disinda birakilir. Spinal kordu daha fazla
radyasyondan korumak amac ile yaklasik 4500 cGy'de saha boyutu
kiigliltiillir. Eger gerekiyorsa, klinik olarak pozitif olan arka servikal
bolgedeki lenf nodlarimi tedavi etmek amaa ile elektron 1gini kullanilir.
Alt boyun bir 6n alan girisi ile 1s1nlanir ve spinal kordda sahalarin st
liste binme riskini en aza indirmek amaciyla koni seklinde kiigiik bir orta
hat blogu kullarnilir. Hastalar glinde bir veya iki fraksiyonla haftada, bes
glin olmak iizere kesintisiz devamli uygulama (continuous - course)
teknigi ile tedavi edilirler 44 4D,

Supraglottik bélgenin kiiclik ve orta boy lezyonlar: icin nispeten dik
bir doz - cevap iliskisi bulunmakla birlikte, biiyiik lezyonlar igin bu
durum gegerli degildir. Kiigiik ve orta boy lezyonlar icin artan dozlarla
bildirilen artmig tiimor kontrol oranlari, 5000 ile 7000 cGy arasinda
degisen alisilagelmis tedavi edici doz araligindaki maksimum dozu
verme mantigini birlikte getirmektedir 7). Degisik tedavi semalan icin
Onerilen total dozlar Tablo 6'da goriilmektedir.
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Tablo 6 - Supraglottik Larinks Karsinomunda Primer Lezyona Tek
Bagina Rayoterapi Uygulandiginda Onerilen Dozlar 4D,

Doz (cGy giinde bir kez) Doz (cGy giinde iki kez)
Evre 180 (cGy/frak.) 200 (cGy /frak.) 120 (cGy/fraksiyon)
T1 6500 6000 Veriler yetersiz
T, 7000 6400 - 7000 7440
T, 7000 - 7500 7000 7680
Ty 7500 - 7000 7680

Klinik olarak negatif bulunan boyun lenfatikleri elektif olarak
isinlanir, tedavi alami bilateral jugulodigastrik -ve midjuguler alanlarn
kapsar. Alt boyun, alt juguler nodlan tedavi edecek sekilde tasarlanan dar
bir 6n saha ile 1sinlamr. Cap: 3 cm. den kiiglik bir veya iki lenf nodu olan
ve bunlar primer alan girigleri igerisinde yerlesim gosteren hastalar, tek
basina boyun isinlamas: ile tedavi edilirler. Daha ilerlemis boyun has-
talif1 olan hastalarda radyasyonu izleyen 4 ila 6. haftada boyun disseksiyo-
nu diisiindliir 4D.

LARINKS KANSERININ ISINLANMASINA KARSI iLGILI NORMAL
DOKULARIN TOLERANSI

Radyasyon tedavisindeki zaman - doz - voliim faktorlerinin 6nemi
cok iyi anlagilmis olmasina ragmen yeterince calistlamamstir ®. Cogu
kez, radyasyon onkologu, spesifik tiimérosidal dozlardan ¢ok tolerans
dozlarina gore tedavi uygular. Giinilik rutin radyoterapi uygulamalari
sirasinda, bir¢ok radyoterapist, Rubin ve Cassarett tarafindan belgelenerek
iki dekat once yayinlanmig olan tolerans dozlarina bagvururlar @®. Bu
arastirmacilarin ileri stirdiigli TD 5/5 (tedaviden sonraki 5 yil icerisinde
% 5 komplikasyon olasilif1) ve TD 50/5 (tedaviden sonra 5 yil igerisindeki
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% 50 komplikasyon olasihi1) hala, normal dokularin radyasyon tedavisi-
ne karg: toleransini gostermekte en gegerli ve iistiin kavramlardir ®.

Hizli bilgasayarlarin ve modern goriintiileme tekniklerinin kul-
lanilmasi "3- boyutlu tedavi planlamasi ve doz dagilimi” geklinde yeni
bir kavramin gelismesine yol agmistir. Bu y6ntem radyasyon onko-
logunun, timor dozlarini maksimal ve normal doku dozlarimi minimal
olarak tutma amacini gerceklestirirken yardima olur “9. 3- boyutlu teda-
vi planlamasinun ilk yapilan denemeleri sirasinda, normal dokularin
radyasyona tolerans: hakkinda daha kesin ve dogru bilgilere gereksinim
duyuldugu ortaya gikmugtir. Bu sadece doz - zaman parametresi ile ilgili
degil, ayn1 zamanda spesifik olarak normal doku volimiiniin bir
kismunin aldigs degisik doz diizeyleri ile de baglantihdir @),

Larinks karsinomunun radyoterapisi sirasinda tedavi alanina giren
kritik normal dokular ile ilgili tolerans bilgileri Emami ve arkadaslarinin
yaptig1 bir ¢aligmada bildirilmigtir ®;

Larinks : Laringeal kondronekroz giinliik 2000 cGy'lik kanvansiyo-
nel fraksiyonlar ile total doz olarak 700 cGy'e cikildiginda nadiren (%
1'den az) meydana gelir © 42. Eger daha biiyiik giinliik franksiyonlar kul-
lanilirsa risk artar. Rubin ve Cassarett tarafindan bilidirilen 7000 - 7900
cGy'lik TD 5/5 degeri ile 8000 - 9000 cGy'lik TD 50/5 degeri kabul edil-
migtir. Bununla birlikte, larinkse nadiren 8000 - 9000 cGy gibi ytiksek doz-
lar uygulandig: icin, konvansiyonel dozlarda kondronekroz icin kompli-
kasyon verilerinin kaydedilmesi giictiir ®.

Larinks tedavisinde, laringeal kondronekrozdan cok daha sik
goriilen radyasyona baglh bir diger komplikasyon ise larinks 6demidir. La-
rinks 6demi igin literatiirii esas alan degerler TD 5/5 icin 5000 cGy ve TD
50/5 icin 7000 cGy'dir. Fu 1V 7000 ¢Gy'in altitndaki dozlarda % 13.7 larinks
6demi insidans: belirtirken 7000 cGy ve tstiindeki dozlarda bu oran hizia
% 46.2'ye ylikselmistir. Baglangictaki tiimor evresi, hastanin alkol ve si-
gara ahiskanhg ve tedavi volliimii gibi diger faktorler de 6nemlidir.

Parotis Bezi : Tiikriik bezlerinin 1sinlanmasi sonucunda kserosto-
mia olusur ve bags - boyun bolgesi iginlamalarinda sik gériilen bir kompli-
kasyondur. Herhangi bir uyanda agiga gkan tlikriigiin biiyiik kismu paro-
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tis bezinin sekresyonu sonucunda olusur. Kserostomia icin TD 5/5 degeri
cok iyi yerlesmemistir. 1000 ¢Gy'in altindaki dozlar tiikriik akiminda
onemli derecede azalmaya neden olabilir. Mira ve arkdaslar1 (2%, 3000
cGy' den biiyiik dozlardan sonra eger tedaviye ara verilirse, parotis fonk-
siyonlarinda iyilesme oldugunu bildirdiler. Rubin ve Cassarett ®, kseros-
tomi igin 5000 cGy'lik bir TD 5/5 gésterdiler ki, bu oldukg¢a yiiksek bir
degerdir. Emami ve ekibinin TD 5/5 tahmini 3200 cGy'dir.

Gozden gegirilen literatiirlerden saptanan TD 50/5 4600 cGy'dir. Be-
lirgin sekilde degisiklik gosteren cesitli aragtrmalara ait ¢aligmalarda bu
deger 3000 ile 7000 cGy arasinda degismektedir ®> 2. Emami ve arka-
daglann ® TD 100/5 igin 5000 cGy'lik bir doz tahmin etmislerdir. 5000 -
6000 cGy'den sonra hastalarin hemen hemen hepsinde tiikriik akimu ta-
mamen kaybolurken ®®, bazi hastalarda kserostomi gelismeyebilir.

Isinlanan parotis dokusunun volimii {izerinde caligiimig ve verile-
re gore siddetli kserostomiyi onlemek icin parotislerin % 50'sinden faz-
lasinin alan diginda olmas: gerektigi ileri siiriilmiistiir 2. Marks @ pri-
mer -olarak sadece tek tarafli radyasyon olan hastalarin (karsi tarmaf
parotise 100 cloy'den az olmak iizere) yaklagik yarisinda kserostominin
varoldugunu buldu. Hastanin yas1 ve baslangictaki tiikriik akim orani,
kserostominin gelismesi agisindan onemli prognostik faktérler olabilir-

ler.

Tiroid Bezi : Radyoterapi ile iliskili komplikasyon klinik olarak
gozlenen hipotiroidizmdir. Parsiyel tiroidektomili bir hastanin durumu
hari¢ tutulursa; bezin tliminiin keyfi olarak alinan biyiik bir
parcasindan daha azi igin higbir aqik voliim cevap parametresi mevcut
degildir. Bu oran, klinik olarak belirgin hipotiroidizm olusturacak kadar
hasar gdrmesi gereken voliim, tiroid bezinin tiimiiniin 2/3'si olarak rast-
gele secilmistir. Isinlamadan 6nce hastaya uygulanan cerrahi veya lenfan-
jiogramun, tiroid bezinin radyoterapiye karg: toleransini azaltabilecegi de
belirtilmelidir. Bu yiizden, bu degerler sadece cerrahi ve lenfanjiografi
yapilmamg hastalar igin gecerlidir. Sonugta, literatiirlerin tiiminde,
hem eksternal radyoterapi hem de radyoaktif iyot icin oldukga genis doz
araliklar1 mevcuttur. Bu nedenle, herhangi 6zel bir doz diizeyindeki ve-
rilerin kararlastirilmasi sadece tahminler seklinde olabilir.



Biitiin tiroid voliimii 1sinlandiginda klinikte belirgin hipotiroidizm
olugturmak igin tahmin edilen TD 8/5 4500 cGy, TD 13/5 6000 cGy ve TD
35/5 ise 7000 cGy dir.

Di1s ve Orta Kulak : Dis ve orta kulagin sinlanmas: sonucunda akut
serdz otit olugabilir. Bag - boyun 1sinlamalarin takiben otitis media nede-
niyle kulakta agrili bir dolgunluk gelismesi oldukga siktir. Hastalarin
cogunda 6500 ila 7000 cGy'lik dozlar agilmadan kronik otitis media (TD
50/5) gelismezken, akut reaksiyon igin tahmin edilen TD 50/5 4000 cGy
dir. TD 5/5 degeri pek iyi yerlesmemis olmasina ragmen akut TD 5/5 igin
3000 c¢Gy ve kronik TD 5/5 igin 5500 cGy'lik tahminler yapalir.

Mandibula ve Temporomandibular Eklem : Yasam tehdit edebile-
cek potansiyeldeki komplikasyon ve en 6nemli morbidite olarak osteora-
dyonekroz secilmistir. Temporomandibular eklem igin eklem fonksiyo-
nunun belirgin kisithh$: konusunda kesin veriler yoktur ve TD 5/5 ve
TD 50/5 degerlerini saptamada nekrozun daha uygun bir komplikasyon
oldugu diigiiniilmigtiir. Mandibulanin osteoradyonekrozunun bagiml
oldugu ispatlanmug faktérler sunlardi; 1) tiimér lokalizasyonu G%
2) dislerin durumu @0 3D 3 tedavi teknigi ®? 4) total doz ®.

TD 5/5 degerini saptarken esas alinan durumda; tedavi oncesi ve
sonrasinda dig bakiminin iyi oldugu, sadece eksternal tedavi uygulandig:
ve baglangicta tiimor tarafindan kemik tutulumu olmadig: farzedil-
mistir. Emami ve arkadaslarinin @ yakin zamandaki literatiirler ile
kendi klinik deneylerini birlestirdikleri caligmada TD 5/5 mandibulanin
1/3 gibi kiiglik bir boliimii icin 6500 c¢Gy, daha biiyiik voliim igin ise 6000
cGy olarak bulunmusgtur. TD 50/5 ise kiiciik voliim igin (1/3) yaklagik
7700 cGy, biiylik voliim igin (2/3 veya tlimii) 7200 cGy'dir.

Spinal Kord : Spinal kordun iyonize radyasyona kars: tolerans
diizeyinin degerlendirilmesi, degisken fraksiyon sekilleri ve klinik mye-
litis icin latent periyodun uzun olmas: nedeniyle gili¢ olmustur. Latent
periyot aralig 5 ile 18 ay arasinda degisir. Kordun radyasyon aldig1 hasta-
larin ¢ogunda torasik maliniteler s6z konusudur ve bunlarin ortalama
sagkalim siireleri bu latent periyot aralif1 icerisinde yer aldifindan dolay:
cogu, kord hasarn gelismeden hastalik nedeniyle dliirler.
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Yapilan gesitli ¢alismalarda gosterilmigtir ki, spinal kordun tole-
ransinu etkileyen 6nemli degiskenler; total doz ve fraksiyon sayisidir,
biitlin tedavinin stliresi degil, fraksiyon basina verilen doz daha
onemlidir. 1948 yilinda Boden tarafindan yayinlanan fraksinasyonun
dnemi ile ilgili ilk caligmadan itibaren bir ¢ok arastirmaci bu konuda
calismugtir. Philips, NSD formiliinii ilk kez kullanmis ve doz igin frak-
siyon sayisinin bir fonksiyonu olarak 0.5 lik bir egim bulmugtur, 200
cGy'lik 25 fraksiyon ile total 5000 cGy'in altnda higbir vakada radyasyon
myelitisi olugsmayacagini ileri slirmiistiir. Son yillarda, Cohen bir hiicre
populasyonu kinetik modeli kullanarak cok hedefli (multi - target) iso -
effect cizgileri ve linear quadratik modelleri geligtirmistir. Biiyiik doz/
fraksiyon semalar: igin, fraksiyon sayisi ile toleranstaki degisimin strand-
quist diiz cizgilerini izlemeyip daha dik olduguna dair veriler gostermis
ve tolerans dozunu 4700 cGy olarak belirlemistir. Emami ve arkadaslari,
biitiin verileri birlestirerek TD 5/5 i¢in mantikl: degerin 5000 cGy oldugu
ve bu dozun altinda sadece sporadik ve idiosenkratik myelitis vaka-
larinin gorilebilecegi goérlisiinii benimsediler.

Yine bircok arastirmact ®, volim faktérii ile ilgili calismalar
yaptilar. Verilerin ¢ogunda 5 cm. lik kord segmenti icin 5500 cGy'e izin
verilmektedir. Emami'ye gore, TD 5/5 degeri 5 cm. igin 5500 cGy ve 10
cm. igin 5000 cGy'dir. Biitiin calismalar uzunluk arttik¢a toleransin
diistiiglinii gosterdiginden 6l¢climii ¢ok uygun olmamakla birlikte 20 cm.
icin 4700 cGy'lik bir deger secilmigtir.

TD 50/5 degeri ise 5 cm. icin 7300 cGy, 10 cm. igin 7000 cGy ve 20 cm.
igin 6500 cGy olarak belirlenmistir.

Biitlin bu degerler, kilinikte dnemli ve kalici hasara neden olan
transvers myelitis / nekroz esas alinarak verilmistir. Lhermittes sendro-
mu, her zaman myelitise yol agtig1 ispatlanmadi, gecici oldugu ve birin-
ci dereceden organ igin klinik olarak énemli olmadif: igin ciddi kompli-
kasyon olarak segilmemisgtir.



YONTEMLER

Ug boyutlu tedavi planlama bilgisayarinda denenen tedavi planlama
yaklagimlarinin sonuglarinin degerlendirilmesi amaciyla, Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi boliimiine, tedavisi icin
bagvuran larinks karsinomu tanist almis bir hasta incelendi.

HASTANIN OZELLIKLERI VE GORUNTULENMESI

Hasta 63 yasinda bir erkek hastaydi. Dikkatle yapilan bag-boyun
muayenesi, direkt ve indirekt laringoskopi sonrasinda yapilan bilgisayarh
tomografi incelenmesi ile hasta evrelendirildi. Muayenede, sol kord vo-
kalin 1/3 orta kismindan baglayarak 6n komissiirden sag kord vokale
gecen ve sol band ventrikiile de yayilan hiperkeratotik lezyon mevcuttu.
Kord hareketleri dogal olarak bulundu, fiksasyon yoktu. Boyunda muaye-
ne sirasinda ele gelen veya bilgisayarhh tomografik incelemede patolojik
olarak gézlenen lenfodenopati saptanmadi. Sistemik muayene, rutin kan
tetkikleri, akciger radyografisi ve abdominal ultrasonografi ile incelenen
hastada uzak metastaza rastlanmadi. Bu bulgulara gére AJCC ©® evreleme
sistemine gore T2 No Mo supraglottik larinks kanseri tanisi olan has-
tanin biyopsi ile yapilan patalojik incelemesi yassi hiicreli karsinoma
seklinde geldi. Daha once higbir tedavi almamis olan hastaya primer
radyoterapi planiandi.

Tedavi planlama bilgisayarina kaydedilecek hasta goriinttilerini elde
etmek amaci ile hastanin basi immobilize edilerek supin pozisyonda
yatirildi. Ortogonal radyografi ile referans olarak alinan kesit diizlemi
saptanarak bu bdlgeyi belirlemek igin hastanin cildi lizerinde 6ne ve yan-
lara isaretler konuldu. Hasta, diz bir bilgisayarli tomografi masas:
lizerine tedavi pozisyonunda yatirilarak tomografinin kenar lazerleri
hasta tlizerindeki igaretler ile cakistirildi. Yukarda dis kulak yolu
acikligindan asagida aortaya kadar olan bélgenin 0.5 cm. araliklarla trans-
vers kesitleri alindi. Bu kesitler manyetik teybe kaydedilerek 3 boyutlu te-
davi planlama bilgisayarina aktarild.



HEDEF VOLUMLER VE NORMAL DOKULARIN TANIMLANMASI

NCI anlagmas: 3- boyutlu tedavi planlama uygulamalar: referans
alinarak ii¢ tane biyolojik hedef voliim (BTV) tamimland: @ Bunlar;

BTV-1 = Mikroskobik hastalik riski olan lenf nodlar (subdigastrik,
on ve arka servikal, supraklavikular ve tist mediastinal
lenf nodlar1)

BTV-2 = Bir santimetre sturlar ile klinik ve radyolojik olarak be-
lirgin tutulum gosteren biiylimiis lenf nodlar:.

BTV-3 = Bir santimetre sinurlar ile primer tiimor boélgesi (biitiin la-

rinks).

Tedavi alanina giren normal dokular; spinal kord, beyin, cilt,
akciger, tiroid bezi, parotis bezi, dis ve orta kulak, mandibula ve saglam
larinks boliimidiir. Bu organlarin tolerans dozlari, Emami ve Bur-
man'in® bu konudaki calismalarn esas alinarak degerlendirildi.

Tedavi planlanan hastada, boyunda biiylimiis lenf bezi bulunma-
mas1 nedeniyle BTV-2 gézoniine alinmadi.

Orta hattaki santral eksene ve bunun tistiinde ve altinda kalan birer
kesite ait gdriintiiler Sekil I'de goriilmektedir. Kesitlerde BTV'ler ve kri-
tik durumdaki normal dokular belirlenmistir. (Sekil 2)



SEKIL 2: Santral kesite ve bunun ustiinde ve altindaki kesitlere ait

goriintiilerde belirlenen BTV ve normal dokular.

Ust Kesit

Santral Kesit

W
o



Alt Kesit
TEDAVI PLANLAMASI

Timor evresi T, olan supraglottik larinks karsinomunda oOnerilen
total tedavi dozlari BTV- 1 icin 5000 cGy, BTV-2 igin 7000 cGy ve BTV-3
icin 7000 cloy olarak belirlenmig tir. Hastada BTV-2 gozoniine alinmadi ve
diger iki hedef voliim Gnerilen total dozlar olacak sekilde tedavi plan-

landi. Degerlendirme e yapabilmek amaci ile iki ayn1 tedavi planlamasi
yapilarak bunlar karsuasnma..

1- Standart Tedavi Plant: Bu plan igin bilgisayarli tomograf i verileri-
nin icerdigi geometrik bilgilerin hepsi kullanilarak hem hedef voliimin
tamamen kaplanmasi hem de kritik dokularin korunmasina caligildi.
Planda, klinikte giinlitk uygulama sirasinda kullanilan klasik 1sin
sekilleri kullanildi ve bunlar yeni teknolojilerden yararlanilmadan tama-
men deneyimlere dayanan tedavi yaklagimiydi.

Standart tedavi planinda, servikal bolgeye esit agirlikli iginlarin kul-
lanuldig: k”xrcz'u}/h iki biiyiik yan alandan isosentrik olarak toplam 5000
cGy verild i. Supraklavikular bolgeye dnden ficiincii bir alandan 3 cm. de-
rinlikte *auOG cGy olacak sekilde tedavi planlandi. Ayrica, pr imer tiimore,

esit agirlikl 1ginlar ile kargilikli yan alanlardan saha kiiciiltiilerek 2000
c¢Gy ek doz uygulandi. Tedavi planina ait &zellikler Tablo 7'de
gorillmektedir. Santral kesitteki standart tedavi planina ait izodoz
dagilimu sekil 3'de goriiimektedir.
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SEKIL 2: Santral kesit tizerinde standart tedavi planina ait izodoz

Q.

agilimu.

2- Uc- Boyuilu Serbest (Unconstrained) (Nonkomplanar) Plan: Yine
bilgisayarh tomografi verilerinin icerdigi biitiin geometrik bilgiler bu kez
3- boyutlu geometriyi belirleyecek sekilde kullanildi. Optimal tedavi
planini elde edebilmek amaci ile asilagelmis olmayan bircok saha
diizenlemeleri, isin agirliklan ve acilari, kolimator ve kama filtre
gekilleri, nonkomplanar yani ayni diizlemde olmayan iginlar, planlama
bilgisayarinin sagladigi yeni tekniklerin yardimi ile denendi. Anatomik
yapilan 3- boyutlu sekilde goriintiilenmesi ve perspektifin saglanmasi
icin kontur- yigimi seklinde goriintiileme bicimi kullanildi. Buna gore,
iist iiste gelmis yapilarin derinliginin belirlenmesi igin yakindaki yapilar
daha parlak, uzaktakiler ise soluk olarak goriintiilendi. Sekil 4'de non-
komplanar planlamada BTV-1 icin alan girislerinin 3- boyutlu hasta kon-

turlan iizerindeki sekli gﬁriilmektcdir.



SEKIL 4: 3- boyutlu serbest pla

Resimde goriilen mavi cizgi istenen herhangi bir bolgeden keyfi ola-
rak alinabilecek kesitin diizlemini belirler. Boyle keyfi bir kesit lizerinde
“Beam's Eye View" (BEV) kullanilarak iginlarm aqisi, kolimatdr boyutu
ve acisi, gantry agisi, yatagin pozisyonu ve acisi, 1gm agikhiginin yeri ve
kama filtrelerin kolimatore gore durumu izlendi. Sekil 5'de keyfi alinmig

bir kesit iizerinde BEV ile gozlenen tedavi alanu goriilmektedir.



SEKIL 5: "Beam's Eye View" ile hasta kesiti iizerinde tedavi

alaninin goriintlilenmesi.

b) BEV ile BTV-3 spinal kord ve tedavi alaninun gorintmii
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Cok sayida degisik olan girisli tedavi sekilleri denenerek kama filtre,
isin agirlign ve agilarin optimizasyonu yapildi. Normal dokular: en iyi ko-
ruyacak sekilde hedef vollimleri tam olarak kaplayan, en uygun doz
dagiliminin elde edildigi optimal tedavi plani beliriendi. Alti tane kama
filtreli alan girisi ile total 5000 ¢cGy'den sora primer titmdre uygulanacak
olan ek doz kama filtreli iki yan alan ile planlandi. Tedavi planina ait
dzellikler Tablo 7'de verilmistir. Supraklavikular bdige 6nden ayri bir
alanda tedaviye alindi. 3-boyutiu serbest tedavi plani ile santral transvers
kesitte ve elde edilen izodoz dagilimlar: Sekil 6'te goriilmektedir.

SEKIL 6: 3- boyutlu serbest tedavi planina ait izodoz dagilimi

a) Santral kesit {izerinde izodoz dagilimi
e T Yo" i

:
b) Sagittal kesit lizerinde izodoz dagilimu
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PLANLARIN DEGERLENDIRILMESI

Her iki tedavi planimin sonuclarinin degerlendirilebilmesi amaci ile
transvers, sagittal, koronal ve keyfi oblik kesitlerdeki doz dagilimlar 3-
boyutlu tedavi planlama bilgisayarinda goriintiilendi.Bu goriintiilerin
birlesimi ile elde edilen plan hakinda global bir izlenim saglamak
miimkiin oldu. Hedef voliim ve bu bélgede tanimlanan ilgili normal do-
kulara ait doz dagilimlarini §zetlemek igin doz-voliim his-toplamlar:
cizildi. Ek olarak hedef voliimiin aldif1 dozun degerlendirilmesinde doz
istatistikleri kullanildi (Vgg, Dgs, Ds). Aldigi doz klinikte &nemli olabile-
cek bazi normal dokular secilerek Lyman (6. 17, 18) tarafindan tanimlanan
doz-volim histogramlarinin interpolasyon metodu ile normal doku
komplikasyon olasiigi (NTCP) hesaplandi. BTV-1 ve BTV-3'ye ait doz-
voliim histogramlarindan (DVH) tiimdr kontrol olasiliklari hesaplandi.
3- boyutlu serbest planda tiimériin aldig: doz icin "effective path length”
(EPL) yontemi ®® jle inhomojenite diizeltmesi yapilarak sonugclar
karsilagtirildi. Standart ve nonkomplanar planlarin degerlendirilmesinde
ve doz hesaplamalarinda "Kennedy 9600" 3-boyutlu planlama bilgisayari
kullanildi. Doz hesaplamalar1 "Differential Pencil Beam" yontemi kul-

larularak yapildi®® .
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BULGULAR

Timoriin aldigl dozun yetersiz veya fazla oldugunu kisa siirede be-
lirlemek icin kiimiilatif doz-voliim histogramlan (DVH) ¢ok yardima bir
yontemdir. Ideal olarak, DVH'1 hedef volliimiin % 100'liniin % 100 doz
almasi ve % 0'inin bu degerden daha yiiksek bir doz almasin: saglamada
bir islem basamag: olmalidir. Eger histogram egrisinde doz ekseni boyun-
ca bir yer degistirme veya kogelerde yuvarlaklagsma mevcutsa, bu durum,
yetersiz veya fazla doz ile ilgili bir sorun oldugunu gosterir. Biyolojik
hedef voliim-1 (BTV-1) ve biyolojik hedef voliim-2 (BTV-2)'ye ait
DVH'larinin her iki plan igin list liste gelecek sekilde cizilen grafikleri
Sekil 7'da goriilmektedir.

SEKIL 7: Biyolojik hedef voliimlere ait doz voliim histogramlar:

BTV-1 icin DVH
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BTV-3 icin DVH
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Doz-volim histogramlarinda goriildiiga gibi BTV-1 igin standart te-
davi plamn ile tedavi voliimiiniin yaklagik % 35'1 5000 cGy'in altinda doz
alirken 3- boyutlu serbest (nonkomplanar) planda eksik doz alan voliim
orani % 15'tir. Her iki BTV icin nonkomplanar plan ile ¢izilen egri % 100
eksenine yakin bir bicimde daha késeli ve daha hizli inisli bir sekil ortaya
koymaktadir. Bu durum bize 3- boyutlu serbest plan ile daha homojen bir

doz dagilimi elde edildigini gostermektedir.

Hedef voliimiin yeterli doz alip almadgini saptamak igin ayrica
DVH'arindan elde edilen doz istatistikieri kullaruldi. Bunlar;

1) Vgg = Onerilen dozun % 95'ine veya daha fazlasina esit doz alan

volim ylizdesi.
2) Dg5 = Hedef voliimiin % 95'inin aldigi doz (minimum doz)

3)Dg = Hedef volimiin % 5'inden daha az bir kisminin aldig
doz (maksimum doz)
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Her iki planda elde edilen doz istatistikleri Tablo 8 ve 9'de

gortilmektedir.

TABLO 8: Tedavi planlarinda BTV-1 icin bulunan degerlerin

karsilastiriimasi.
Vos Dgs Dg
Standart plan | % 96 4850 5250
3- boyutlu serbest plan| % 100 4900 5300

TABLO 9: Tedavi planlarinda BTV-3 igin bulunan degerlerin

karsilastirilmasi.
Vo5 D5 Ds
Standart plan % 96 6440 7420
3- boyutlu serbest plan | % 100 6860 7000

BTV-1 ve BTV-2 icin her iki tedavi planina ait doz-voliim histog-
ramlarindan hesaplanan tiimér kontrol olasiliklar1 (TCP) Tablo 10'da

goriilmektedir.

TABLO 10 : Tedavi planlan igin hesaplanan tiimdr kontrol
olasiliklar (TCP)

BTV-1 BTV-3
Standart plan % 94.6 % 59
3- boyutlu serbest plan | % 94.8 % 64.7
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Tedavi alani icerisinde bulunan normal dokularda, belirli bir komp-
likasyon olasthig: igin belirli bir doz limiti s6z konusudur (TD5/5 ve TD
50/5) ve bu dozu alan doku voliimii de belirlenmigtir. En ideal tedavi
planinda bu sinir dozu veya daha azi, olabildigince kiiciik bir doku
vollimiine verilir. Her doku igin gizilen kiimiilatif doz-volim histog-
ramlan karsilagtirilarak tedavi planlan degerlendirilebilir. Yapilan tedavi
planlarinda tedavi alanina giren normal dokulardan spinal kord ve dig
kulak incelendi, ancak aldiklari doz hicbir zaman tolerans dozunu
asmamasi nedeniyle planlarin degerlendirilmesinde rol oynamadi. Teda-
vi alani icerisindeki diger normal dokular olan parotis bezi, mandibula
ve tiroid bezine ait doz-voliim histogramlar1 her iki plan igin egriler
listiiste gelecek sekilde cizildi ve Sekil 8'de goriilmektedir.

SEKIL 8: Kritik normal dokulara ait doz-volliim histogramlian (DVH)

a) Parotis bezine ait DVH'.

(Gy)
14.0 28.0 42.0 56.0 70.0
T
0.8
08
o7l
%
v 086
O o5t
L
U 0.4
M 0.3F TD80/5:46
End Point:Xerostomia
0.2
—— NONCOPLANAR PLAN NTCP:%2 \
0.1 — STANDARD PLAN NTCP:%8 !
oII!LRIIllL;lll_l.JlKLI_=||IIIIIIJ_}JllLlll]JilllLJJ_l }
0 20 40 80 80 100
% DOZ

56



b) Tiroid bezine ait DVH".
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Tedavi alani icerisinde bulunan saglam larinks béliimiine ait doz-
voliim histogrami, BTV-3 (tliimér) icin cizilen doz-voliim histograminin
ayrusidir.

Doz-voliim histogramlarinin interpolasyon metodu ile hesaplanan
normal doku komplikasyon olasiliklar: igin bilinmesi gerekli olan para-
metreler ve bunlarin belirlenmesinde esas alinan komplikasyonlar Tablo
11'da gosterilmistir (3).

TABLO 11: Normal dokulara ait doz smirlayici komplikasyonlar ve
bunlara uyan parametreler.

Organ Komplikasyon Vref. n m TD50(Gy)

Larinks Larinks 0demi biitliin
organ 0.08 017 70

Larinks Kartilaj nekrozu biitiin
organ 0.11 0.075 80

Parotis Kserostomi biitiin
organ 0.70 0.18 46

Tiroid Klinik tiroidit biitiin
organ 0.22 026 80

TM eklem ve eklem fonksiyonunda| biitiin
belirgin kisithilik|  biittin organ organ 0.07 010 72
n = komplikasyon olasilifnin voliim bagimhlik parametresi
m = doza kargilik komplikasyon olasihif egrisini diizenleyen deger paramet-
resi
Vref = TD50 igin referans voliim

TD50 referans volimiin aldif: ve % 50 olasilikla komplikasyona yol agan doz.

[}
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Bu parametreler ve doz voliim histogramlan kullanilarak hesapla-
nan normal doku komplikasyon olasiliklar1 Tablo 12'de goriilmektedir.

TABLO 11: Normal dokulara ait normal doku komplikasyon
olasiliklar1 (NTCP)

Standart plan 3- boyutlu serbest plan
Larinks 6dem % 56 % 52
Larinks (kartilaj nekrozu) % 11 % 10
Parotis % 8 % 2
Tiroid % 20 % 15
Mandibula % 1 % 0.07 |

Tlimor, yani BTV-3 i¢in yapilan 3- boyutlu serbest tedavi plam icin,
once inhomojenite diizeltmesi yapilmadan, doz-voliim histogrami
cizildi. Daha sonra "Effective Path Length" metodu ile "pixel- by- pixel"
inhomoijenite diizeltmesi yapildi ®®. Inhomojenite diizeltildikten sonra
cizilen doz-voliim histogrami, 6énceki ile iist iiste gelecek gekilde cizildi

ve Sekil 9'de gorilmektedir.
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SEKIL 9: 3- boyutlu serbest (nonkomplanar) planda BTV-3 igin in-
homojenite diizeltmesine ait doz-voliim histogramu.
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Yapilan inhomojenite diizeltmesinin planlar {izerinde anlamli bir
etkisi bulunmadi. Trakeadaki havanin degiskenligi nedeniyle timér doz
dagilimi {izerine olan etkisini tahmin etmek zordur. Yalnizca tedavi
alanina giren kiigiik akciger voliimlerinde 1 Gy'lik doz artis1 saptandi.
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TARTISMA

Teknolojik gelismelerin sonucu olarak 3- boyutlu bilgisayarl tedavi
planlamasinin glindeme gelmesi oldukga yeni bir kavramdir. Bu konuda
yapilan ve genellikle yontemle iligkili ¢alismalarn iceren yayinlar son on
yil igerisinde kisith sayida gbze carpmaktadir ve sonuglari, bu ¢alismanin
bulgular ile kargilagtirmali degelendirme yapmaya uygun olmayip, daha
cok yontemi gelistirmeye yénelik sonuglardir. Konuyla ilgili olarak
yapilan en genis ve sistematik calisma, 1991 yilinda sonuglar detayl ola-
rak yaymlanan gok merkezli bir gruba aittir ®¥. National Cancer Institute
tarafindan 1984 yilinda, yiiksek enerjili foton ile eksternal 1sin tedavi
planlamas: amac: ile, Amerika Birlesik Devletleri'ndeki dort biiyiik kan-
ser merkezinin olusturdugu "Photon Treatment Planing Collaborative
Working Group" kuruldu. Her merkez ayri ayr, viicuttaki sekiz ayri
bolge icin ve her viicut bolgesi icin se¢ilmis aymi hasta {izerinde olmak
lizere, 3- boyutlu teknolojinin kullanildig1 ve kullanilmadifi ¢ok sayida
tedavi planlamalar1 yaparak bunlan degerlendirmislerdir.

Aymni calisma gercevesinde bu dort kanser merkezinde larinks karsi-
nomu olan iki hasta icin geleneksel, 3- boyutiu standart, 3- boyutlu serbest
(unconstrained), konvansiyonel ve digerleri olmak lizere toplam 30 teda-
vi plan1 yapilmigtir ®. Bu planlar degerlendirilerek ortak bir puanlama
yontemi® ile karsilagtirilmugtir. Standart tedavi planlar ile 3- boyutlu
serbest planlar karsilagtiniidifinda elde edilen kiimiilatif doz-voliim his-
togramlarinda hedef voliimlerde 3- boyutlu serbest plan ile daha iyi doz
homojenitesi gézlenmistir. Ayrica 3- boyutlu serbest planlar sayisal puan-
lama sistemi ile diger planlara gore daha yiiksek puanlar almiglardir.
Bizim calismamizda da, ¢izilen doz- voliim histogramlarinda, 3- boyutlu
serbest plan ile hedef vollimiin tedavi voliimii tarafindan daha iyi kap-
landig: goriildii ve daha homojen bir doz dagiiimi elde edildi.

GCalisma grubunun doz istatistikleri ile yaptif1 degerlendirmede 3-
boyutlu serbest plan ile hedef voliimiin daha biiyiik kisminda 6nerilen
total doza daha yakin ve daha dar aralikli bir doz dagilimu elde edildigi
godzlenmistir. Bizim galigmamizda da ayn sonug alindi. 3- boyutlu serbest
plan ile hedef vollimiin aldift minimum ve maksimum dozlar, istenen



doza daha yakin olacak sekiide dar bir doz aralif1 gdsterdi ve bu doz
araligmin hedef volliimiin tamamini (% 100) kapladig: gézlendi.

Richter ve arkadaslarinin @, larinks ve farinks icin sadece santral ek-
senden gecen transvers kesitleri kullanarak yaptiklari tedavi planlan-
masinda 60 planin sadece 10'unda diger kesitlerde hedef voliimiin yete-
rince kaplandif: gosterilmistir. Boylece, santral eksenden gecen transvers
kesitin altinda ve ustlinde kalan kesitlerdeki hedef voliimlerin bilinme-
sinin, dogru tedavi planlamasi icin gerekli oldugu bulunmustur.

Yaptigimiz ¢alismada hedef voliimler igin hesaplanan tiimdr kont-
rol olasiliklar1 (TCP) 3- boyutlu serbest plan ile standart tedavi planina
gore biraz daha yiiksek bulundu. Ilgili yayinlarda larinks bolgesi igin he-
saplanmis timor kontrol olasiliklari bulunmadigindan kargilagtirma

yapilamadi.

Tedavi alani igerisinde bulunan normal dokulardan spinal kord,
mandibula ve disg kulak degerlendirildiginde aldiklari dozlar tolerans
dozlarini agmamasi nedeniyle planlarin degerlendirilmesinde rol oyna-
madilar. Diger normal dokular (tiroid, saglam larinks ve parotis bezi)
doz-voliim histogramlar1 ve normal doku komplikasyon olasiliklar:
(NTCP) ile degerlendirildiginde, 3- boyutlu serbest plan ile standart tedavi
planina gore daha diislik komplikasyon olasiliklar1 bulundu, ancak bu
dokularda komplikasyan olasihigini elimine edecek derecede dozlamn
diisiirmek miimkiin olmadi. Tiroid bezinin yerlesim bdlgesinin primer
tiimére olan yakinhigi nedeniyle, her iki tedavi planinda da yiiksek doz
almasina ragmen, olusacak komplikasyonun klinik agidan ¢ok dnemli ol-
mamasi sebebiyle doz kisitlayia degildir. Doz kisitlayia olarak diigiiniilen
iki dnemli doku, parotis bezi ve saglam larinks dokusudur. 3- boyutlu
serbest planlama ile parotis igin kserostomi olasilifi % 8'den (standart
planiama ile) % 2'ye digiirilmiistlir. Saglam larinks i¢in, normal doku-
nun aldig doz tiimor ile ayni olmasi nedeniyle (6860-7000 c¢Gy) larinks
ddemi olasihigi oldukga yliksektir. (Bununla birlikte, larinkste kartilaj
nekrozu icin bilinen tolerans dozuna (7700 Gy) gikilmadigindan 6tiirdi, bu
komplikasyonun goriilme olasilifi daha dugiiktiir. Calisma grubunun
(Collaborative Working Group) @ larinks boigesi icin yaptig planlarda
normal dokular icin aldif1 sonuglar, bizim sonuglarimiz ile benzerlik
gostemektedir. Ancak, larinks karsinomal ikinci hastada parotis bezine
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yakin bir bolgede lokalizasyon goésteren klinik olarak belirgin lenfadeno-
pati bulunmasi nedeniyle bu bolge biyolojik hedef voliim - 2 (BTV-2) ola-
rak nitelendirilmis ve total doz 7000 cGy'e cikilacak sekilde tedavi plan-
lanmigtir. Bu sebeple bu hastada parotisin aldifi dozlar daha yliksek
bulunmustur.

Calisma grubunun, ozellikle larinks igerisindeki havanin doz
dagilimina yansiyabilecek olan etkisini digiinerek yaptig1 inhomojenite
diizeltmelerinin sonucunda hic¢ bir degisiklik bulunmamistir. Bizim 3-
boyutlu serbest planda yaptigimiz inhomojenite diizeltmesinin de hedef
volimdeki doz dagilimina hicbir etkisi saptanmadi. Giintimiizde kul-
lanilan doz hesaplama modellerinde sacgilan foton ve elektronlarin trans-
portu dikkate alinmamaktadir. Bu etkiler, 6zellikle, kiiclik alanlar ve
hava boslugu olan bélgeler icin 6nemlidir. Bu nedenle hava ile yumugak
doku arasindaki (6rn. ventrikiil- gei‘gek kord) doz dagilimi tam olarak
degerlendirilemez 10

Cok merkezli ¢calisma grubunun, sekiz ayr viicut bolgesinde ¢alisma
ve degerlendirme yoéntemlerini de sorgulayarak yaptiklar1 bir seri
arastirmanin sonucunda bazi yontemlerin degeri anlasilmig, ancak
bazilar1 hakkinda belirsizlikler ortaya ¢ikmistir. Buna goére, 3- boyutiu
goriintiileme olanagi, tedavi planlamasi icin ¢ok 6nemli bir avantajdir
©3). Doktora ve fizik¢iye, tiimér ile normal doku arasindaki iligkiyi daha
iyi anlama ve uygulanan tedavinin yeterlili§i konusunda giiven duyma
olanagini verir. Ayrica, uygun tedavi boyutlari, agiklig, 1ginlar, bloklar ve
kompansatorlerin tasarim igin 3- boyutlu goriintiileme bilgilerinin kul-
lanilmasi, farkli tedavi tekniklerinin gelistirilmesini saglar.

Bilgisayar tarafindan optimize edilen doz dagilimlari, deneyimli bir
planlamaaq tarafindan elde edilen doz dagilimlan ile karsilastirildiginda,
hem daha iyi sonuglar bulunmus hem de bu sonuglar icin harcanan
zamanin bilgisayar ile daha kisa oldugu gozlenmistir 42,

3- boyutlu doz dagilimlari, 3- boyutlu doz goriintiilemelerini ve
keyfi alinan kesitlerdeki doz gorlntiilemelerini olugturmak igin kul-
lanilabilir ve bdylece tlimériin kaplanmas: ve normal dokularin korun-
masi bakimindan tedavi planinin yeterliligi degerlendirilir ®®. Bu doz
goriintlileri sayesinde lokal kontroldeki basarisizliklarin ve gozlenen
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komplikasyon insidansinin nedenleri bulunarak tedavi planinin
diizeltilmesi saglanir.

3- boyutlu tedavi planlamas: ile ilgili kisith sayidaki deneyimlerle
bile agik bir gekilde ortaya cikan gercek, 3- boyutlu doz hesaplamalarinin
¢ok uzun zaman aldif1 ve tedavi planlannn igindeki birbiri ile etki-
lesimli modifikasyonlarin pratik olmadifidir. Yapilan ¢alismalarda, teo-
rik olarak dstlinliigii saptanan 3- boyutlu serbest planlarin pratikte hasta-
lara uygulanmadigi, ¢linkii genellikle doz hesaplamalarinin yapildig:
siire icerisinde, hastalarin standart tedavi plan ile tedaviye alindig belir-
tilmektedir ). Bu durum bizim ¢alismamuz icin de gecerlidir. Bu sistem-
lerin klinikte rutin olarak kullanilabilmesi i¢in hizinin arttirilmas: gere-
kecektir. Ayrica, 3- boyutlu veriler, genellikle, o kadar boldur ki, bir seri 2
veya 3- boyutlu goriintiileme ile bir planin uygunlugunun digerinden
tistlin oldugu hakkinda kesin sonuglara varmak gii¢ bir istir. Bu sorunun
muhteme] ¢6zlimii, 3- boyutlu tedavi planlarinin bilgisayar yardimh op-
timizasyonudur (). Bazi merkezlerde bu konu ile ilgili ilerlemeler elde
edilmektedir. Biitlin bu zorluklara ragmen, 6zel amacgh "chip" lerin ve
"hardware" lerin gelistirdigi, giiclii "parallel processor" ve "array proces-
sor" larin kullanildig, yliksek kapasiteli depolamanin miimkiin oldugu
yeni kusak bilgisayarlarin gelismesi ile daha dogru ve hizh 3- boyutlu doz
hesaplamalarinin yapilmas: yakin gelecekte beklenmektedir ©6).

Caligma grubunun doku inhomojeniteleri ile ilgili olarak yaptig:
calisgmada, homojen ve heterojen planlar arasidaki en biiyiik farklilik
akcigerde meydana gelmistir ). Inhomojeniteler dikkate alindifinda bu
bolgedeki hedef dozunda 4 Gy'e varan degisiklikler olmustur. Diger
viicut bolgeleri icinm bu farkliliklar gézlenmemisgtir ¥ . Bununla bir-
likte, heterojenitelerin dikkate alinmasinda bilgisayarli tomografi verileri
kullanildig) zaman bile doz hesaplamalarinda belirsizlikler mevcuttur.
Algoritmalarin higbirisi, hava bogluklarinin yakininda olgiilen doz
farklhiliklarini ve doku araliklarinda ve akcigerlerdeki ilektron dengesiz-
liklerini dogru olarak hesaplayamamaktadir ©®®. Ornegin, nazofarenks
bolgesi icin % 20'ye varan doz farkliliklarim gosteren yaymlar 43 bulun-
masina ragmen, cok merkezli calismada 1% homojen ve heterojen hesap-
lamalar arasinda ¢ok kiiciik bir farklilik bulunmustur.



Elektron transportu hesaplamalarinin inhomojenite diizeltmeleri
ile birlestirilmesi icin caba gosterilmelidir ve boylece, yakin gelecekte,
gelisen bilgisayar teknolojisinin yardimi ile bu hesaplama sorununun
tistesinden gelinecegi umulmaktadir.

Gok merkezli ¢alisma grubunun yayinladif raporlarda, planlarin
degerlendirilme yontemleri de incelenmistir. Klimiilatif doz-voliim his-
togramlarinun, iginlanan voliim icerisindeki doz dagilimini bir bakista
dzetleyen cok kullarugh bir ara¢ oldugu bilinmektedir . DVH'lan sicak
ve soguk alanlarin varh@ ve boyutlann hakkinda bilgi vermelerine
ragmen, bu alanlarin anatomik yapi icerisindeki yerlesim bélgesinin veya
bir veya birka¢ alanin birlesme bolgesindeki sicak noktanin varhigin
gostermezler ). DVH'lan ile ilgili bir diger kisitlayic1 faktor ise, grafigin
aciklanmasinin daha ¢ok subjektif olmasi ve histogramlar arasindaki
kiicliik farkhiliklarin kapsaminin glinlimilizde pek anlagilamamisg
olmasidir. Bu durum, planlarin karsilastirnimasi sirasinda TCP ve NTCP
gibi sayisal puanlama yoOntemlerinin sagladigi objektif
degerlendirmelerin degerini belirginlestirmektedir. TCP ve NTCP
degerlerinin hesaplanmasi énemli farkliliklarla sonuglandigi zamanlarda
DVH'lari, alan diizenlemelerinin karmasiklifini yansitmazlar ve doz
dagilimlarinin aksine, DVH larindan bu karmagiklik anlagilamaz @.

3- boyutlu doz dagilimindan gikarilan Vgs, Dgs ve Ds gibi 6zel doz is-
tatistikleri de hem tiimér hem de normal dokularin aldigi dozun
degerlendirilmesinde ¢ok kullanigh bulunmuslardir 9.

Yapilan ¢alismalarda hesaplanan TCP ve NTCP degerleri, klinik izle-
nimlerle cok uyumlu bulunmustur @. Hesaplamada kullamilan model-
lerin gelistirilmesi ve diger ogranlara genisietilebilmesi icin daha ileri
calismalar gereklidir. Bu caligmalarin bliyilik bir oncelikle slirdiriilmesi
gerektigi diigiinililmektedir. Eger glivenilir bulunursa TCP ve NTCP'lerin
hesaplanmasi, bir planin ¢ok yeterli bir sekilde Sl¢limiinii saglayabilir ve
hem klinisyeni potansiyel hatalara karst uyarmak hem de baz1 organlarin
daha iyi gbézden gegirilmesi icin olan gereksinimi ortadan kaldirmakta
kullanilabilir. Hesaplanan TCP ve NTCP lerin kullanilmasinda yarar-
lanilacak uygun agirhik sistemini saptamak icin ¢aligmalara da acilen ge-
resinim vardir, boylece hesaplanan TCP ve NTCP degerleri optimizasyon
algoritmalan ile birlegtirilebilir . Uzun zaman igerisinde diigiiniilecek
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olursa, 3- boyutlu teknikler ile planlandiktan sonra isinlanan hastalarin
hem tlimdér kontroli hem de normal doku komplikasyonlan
bakimindan izlenmesi, daha dogru TCP ve NTCP hesaplamalarinin
tiretilebilecegi saglam bir veri temeli saglayabilir.

Cok merkezli grubun calismasinda ??, 3- boyutlu serbest planlar ile
standart tedavi planina gore ¢ok daha iyi doz dagihimlan elde edilmig
olmasina ragmen, bazi 3- boyutlu serbest planlarda hedef voliimlerde
daha diigtik ve normal dokularda daha yiiksek dozlar bulunmugtur. Bu
sonu¢ ayni zamanda uygulanan sistemlerin hicbirisinde bir optimizasyon
algoritmas: bulunmamasinin da gdze carpmasina neden olur. Bu sonu-
cun nedeni, katilimc merkezlerde uygulanan standart tekniklerdeki
yiiksek deneyim ve bilgi diizeyi olabilir. Ayrica standart planlar
yapilirken, 3- boyutlu planlama sistemlerinin bircok yeteneklerinden
(anatomik yapilarin Dbelirlenmesinde bilgisayarli tomografi
goriintiilerinin ve sahaya uyan bloklarin tasariminda Beam's Eye View
perspektifinin kullanilmas: gibi) faydalanilmistir.

Sistemin eksikliklerinden birisi, baslangicta bir¢ok 3- boyutlu tedavi
planlama sistemlerinin eksternal foton 1sini terapisi icin gelistirilmisg
olmasidir . Bununla birlikte, bir cok hasta foton, elektron ve radyoaktif
implantlar gibi kombine modaliteler ile tedavi edilirler. Bu gekilde iki
ayr1 tedavi gekli kullanildiginda, bir planin basarisi digerinin doz
dagihimina ve uygunluguna bagh olacaktir. Bu nedenle, 3- boyutiu plan-
lama sistemlerinin, belki de, uygun bir yolla, her tedavi sekli ile uygula-
nan doz oranini gostererek, difer modaliteleri goriintiilemesi ve

birlegtirmesi gerekmektedir.

Calisma grubunun “3, 3- boyutlu tedavi planlama sistemi ile ilgili
saptadig belirsizliklerden birisi de tedavi alanlarinin kesigme bdlgesinde
secilecek teknigin netlik kazanmamig olmasidir. Ayrica, doku kompan-
satorlerinin potansiyel 6neminin degeriendirilmesi, klinisyenlerin plan-
lama sirasindaki kararlarinin gesitliligi ve kisiden kisiye degiskenligi, te-
davinin dogrulugunun onaylanmas: ve hastanin gilinliik tedaviye
alinma seklindeki (set up) degisiklikler ile ilgili belirsizlikler mevcuttur.
Kullanilan tedavi planlama sistemleri bu belirsizlik sorununa hitap et-
memektedir, bu nedenle ¢ozlimlemelerde yararlanilan tekniklerin
gelistirilmesi ve genisletilmesi gerekir.
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Bizim yaptigimiz calismada da bu belirsizlikler nedeniyle larinks
kanserinin radyoterapisi sirasinda elde edilen doz dagiliminin belirlen-
mesinde dnemli olabilecek bazi konularin iizerinde durulmad:. Ornegin,
kama filtreli lateral alanlar kullanildiginda 6n komissiirdeki doz eksigini
kapatmak igin cilt lizerinde bolus kullanilmasi denenmedi. Boyundaki
tedavi alanlar1 ile 6n supraklavikuler alanin birlesme bolgesinde
cikabilecek sorunlar da sorgulanmadi.

Sonug olarak, supraglottik larinks karsinomu olan bir hastada dene-
nen 3- boyutlu serbest tedavi planlamasi, standart tedavi planlamasina
gbre daha istiin bulundu. Diinyada belirli merkezlerde yapilan az sayida
calisma ile uyumlu olan bu durum, bazi yeni teknolojik gelismelerin te-
davi planlamasinda kullanilmasinin sonucudur. Gériintiileme teknikle-
rinin daha da iyilestirilmesi, 3- boyutlu planlama programlarinin daha
basit ve hizli bir hale gelmesi, bu konudaki belirsizliklerin giderilmesi
amaciyla yapilan caligmalarin genisletilmesi sistem ile ilgili giigliikleri
yenmek igin gereklidir. Planlama sistemini kullanan kigilerin bu konuda
deneyim kazanmas: da, uygulama rahathf saglayacaktir. Yapilan plan-
larin uygulanabilirligi saglandiktan sonra bu hastalarin, tiimér kontrolii
ve normal doku komplikasyonlari agisindan klinik olarak takipleri ile,
uzun siirede, sonuglari pekistirmek miimkiin olabilir. Bu konuda
yapilacak caligmalarla, hasta tedavisinde elde edilecek ustalik ve ilerleme-
lerin daha da artacagina inanuyoruz.
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OZET

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim
Dali'nda, teknolojik gelismelerin sonucu olarak radyasyon tedavisinde
kullaniimaya baglanan {i¢ - boyutiu tedavi planlama bilgisayar sisteminin
basarisiu degerlendirmek amaci ile erken evre larinks kanseri olan bir
hastada tedavi planlamasi yapildi. Yapilan 3- boyutlu serbest plan,
alisilagelmis standart tedavi plam ile 6zel degerlendirme yontemleri kul-
lanilarak karsilagtirildi. 3- boyutlu serbest plan ile hedef voliimlerde daha
yeterli ve daha homojen bir doz dagilimi elde edildi. Tiimér kontrol
olasiliklarinda minimal iyilesme ile birlikte normal doku komplikasyon
olasihiklar1 kabul edilebilir diizeyde kaldi. Sistem ile ilgili eksiklik ve be-
lirsizliklerin giderilmesi ile birlikte, bu yéntem ideal tedavi planlamasina
ulagmak icin 6nemli bir adimdir.
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