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PROSTAT HASTALARININ TEDAVISINDE FARKLI
BiYOLOJIiK OPTiMiZASYON DEGERLERI KULLANARAK
HEDEF VOLUME VE KRITiK ORGAN DOZLARININ
DOZIMETRIK KARSILASTIRILMASI

OZET

Radyoterapinin kanserli hiicreler iizerinde ki etkisinin fazla oldugu
bilinmekte ve uzun yillardir yaygin bir tedavi yontemi olarak kullanilmaktadir.
Radyoterapi alaninda yasanan teknolojik gelismeler ile birlikte yeni tedavi
cihazlar tretilmis ve yeni tedavi yontemlerine gecilmistir. Uygulanan bu yeni
tedavi yontemleri ile birlikte tedavi basar1 orani da artmistir. Radyoterapide
verilmek istenen dozun hedef organa yiiksek hassasiyetle vermek ve komsu
organlar1 korumak biiylik 6nem tasimaktadir. Bunun ig¢in kullanilan tedavi
planlama sistemlerinde optimizasyon bdliimii ¢ok onemlidir. Tedavi planlama
sistemlerinde genellikle fiziksel (Dose-Volume) bazli optimizasyon sistemi
kullanilmaktadir. Son yillarda kullanilan fiziksel optimizasyon yonteminin klinik
olarak da etkisi arastirilmaya baslanmis ve biyolojik temelli optimizasyon
yonteminin de dahil edilmesi disiiniilmektedir. Bu g¢alismada daha once
klinigimizde tedavi gormiis prostat kanseri tanis1t konmus 20 hastanin hedef organ
ve kritik organlar1 ayni1 radyasyon onkologu tarafindan c¢izilerek Varian Eclipse
13.6 tedavi planlama bilgisayarinda foton optimizasyon (PO) sisteminde Vmat
teknigini ile farkli biyolojik optimizasyon degerlerini (gEUD) kullanarak
planlama yapilmistir. Planlar yapildiktan sonra farkli biyolojik optimizasyon
degerlerinin hedef organa ve komsu organ dozlarina etkisi, dozimetrik sonuglarin
istatiksel olarak karsilastirilmasi yontemi ile incelenmistir. Her iki optimizasyon
sistemi ile yapilan planlarin tarif edilen doz siirlamalari saglanmaktadir. Ote
yandan biyolojik optimizasyon degeri eklenerek yapilan planlarda tedavi planinin
daha 1yi olmasi1 icin farkli [] degerleri kullanilmasi hedef hacmin doz
homojenligini arttirir, ¢evresindeki kritik organlari daha iyi korur ve tedavi

sirelerinde azalma saglanabilir.



Anahtar Kelimeler: Prostat, Biyolojik Optimizasyon, geUD



DOSIMETRIC COMPARISON OF TARGET VOLUME AND
CRITICAL ORGAN DOSES USING DIFFERENT
BIOLOGICAL OPTIMIZATION VALUES IN THE

TREATMENT OF PATIENTS WITH PROSTATE CANCER

ABSTRACT

It is known that the effect of radiotherapy on cancerous cells is high, and it
has been used as a common treatment method for many years. With the
technological developments in the field of radiotherapy, new treatment devices
have been produced and new treatment methods have been started. With these
new treatment methods applied, the treatment success rate has also increased. In
radiotherapy, it is of great importance to deliver the desired dose to the target
organ with high precision and to protect neighboring organs. The optimization
part is very important in the treatment planning systems used for this purpose. In
treatment planning systems, a physical (dose-volume) based optimization system
is generally used. The clinical effect of the physical optimization method, which
has been used in recent years, has been investigated and it has been thought to
include the biological based optimization method. In this study, target organs and
critical organs of 20 patients diagnosed with prostate cancer who were previously
treated in our clinic were drawn by the same radiation oncologist, and planning
was made using the Vmat technique and different biological optimization values
(JEUD) in the photon optimization (PO) system on the Varian Eclipse 13.6
treatment planning computer. After the plans were made, the effects of different
biological optimization values on the target organ and adjacent organ doses were
compared and analyzed with dosimetric results. The dose limitations of the plans
made with both optimization systems are provided. On the other hand, using
different a values to improve treatment plans by adding biological optimization
value increases dose homogeneity of the target volume, better protects the

surrounding critical organs, and treatment times can be reduced.

Keywords: Prostate, Biological Optimization, geUD
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|. GIRIS

Prostat kanseri, erkeklerde en yaygin ikinci kanser teshisi olarak
bilinmektedir ve diinya ¢apinda 6nde gelen 6liim nedenlerinden besinci siradadir.
(Rawla, 2019). GLOBOCAN 2020 raporunda, diinya ¢apinda 1.415.260 erkek
hastaya prostat kanseri tanis1 konuldugu bildirilmistir (Bray ve ark, 2018). Prostat
kanseri, prostat spesifik antijen (PSA) kan testi veya dijital rektal muayene (DRE)
ile rutin kontroller sirasinda yaygin olarak teshis edilir. PSA kan testi genellikle
semptomsuz hastalar i¢in bir tarama Onlemi olarak kullanilir. Kan testinde PSA
eger yilksek c¢ikarsa biyopsi alinir. Biyopsi sonucunda prostat kanseri
dogrulandiginda, Gleason derecelendirme sistemi kullanilarak bir derece verilir.
Bu sistem biyopsiyi normal prostat dokusunun goriiniimiiyle karsilastirir ve
normal goriinlimdeki anormallige gore bir derece verir. Diisiik dereceli veya iyi
farklilagmis kansere 6 veya daha az puan verilir. Orta dereceli veya orta derecede
farklilasmis kansere 7 puan, zayif farklilasmis veya yiiksek dereceli ise 8-10 puan
verilir. Prostat kanseri erken ve orta evrelerde bulundugunda tedavi edilebilir bir
hastaliktir [URL 1].Prostat kanserinin tedavisinde birden fazla yontem vardir. En
sik kullanilan yontemler sirasiyla gozlem, cerrahi, radyoterapi ve hormonal

tedavidir (Crawford, 2003).

Radyoterapi, kanser tedavisinde uygulanan en yaygin yontemdir. Kanser
hastalarinin ylizde sekseni, kiiratif ya da palyatif amaclarla, herhangi bir zamanda
radyoterapiye ihtiya¢ duyar. Radyoterapide verilmek istenen dozu hedef organa
yiiksek hassasiyetle vermek ve komsu organlar1 korumak biiylik Onem
tagimaktadir (Cherupall ve ark, 2001).Radyoterapi alaninda yasanan teknolojik
gelismeler ile birlikte yeni tedavi cihazlar iiretilmis ve yeni tedavi yontemlerine
gecilmistir. Uygulanan bu yeni tedavi yontemleri ile birlikte tedavi basar1 orani

da artmustur.

Bu ¢alismanin amaci, 20 prostat kanseri tanist konmus hastalarin planlarinin
Photon Optimizer (PO) algoritmasinda biyolojik optimizasyon degeri olan

gEUD’nin kullaniminin hedef hacim ve kritik organlar {zerindeki etkisi



incelenecektir. Doz voliime histogramindan elde edilen doz degerlerinden hedef

hacim ve komsu kritik organlar dozimetrik olarak degerlendirilecektir.



Il. GENEL BILGILER

A. Prostat Anatomisi

Prostat erkek tireme sisteminde semen olusumundan sorumlu bir bezidir.
Rektumun Onilinde ve idrar1 depolayan organ olan mesanenin hemen altinda
bulunur. Sekil 2-1°de goriildiigii gibi kestane biiylikliiglinde ve biraz koni
seklindedir. Prostat, spermi besleyen ve giivende tutan siviyr salgilama islevi
goriir. Prostat, kapsiil ad1 verilen lifli bir tabaka ile gevrilidir. Uretranin proksimal

(daha merkezi) kismin1 sarar. Seminal vezikiiller bu bezin iistiinde ve arkasindan

gecer.

Prostate gland

Ejaculatory duct

Bladder

. Vas
deferens

__Rectum

Seminal
Vesicle

Sekil 1. Prostat anatomik yeri

Kaynak: [URL 2]
Prostat bes farkli lobdan meydana gelir:

e On lob: Bu 6n kisim iiretranin hemen 6niinde yer alir. Glandiiler

dokudan ziyade fibromiiskiiler dokudan olusur.



e Medyan lob: Bu, prostatin koni seklindeki bir kismidir.

e Orta lob: iki bosalma kanal1 (spermi seminal vezikiillere ileten) ve

iiretra arasinda oturur.

e Yan loblar: Sag ve sol yan loblar prostatin gdvdesinin ¢ogunu
olusturur. Uretranin en genis kismi olan prostatik iiretra ile

ayrilirlar

e Arka lob: Prostatin arkaya bakan lobu lateral loblara baglidir. Bu,
prostatin elle muayene edilmesinde hissedilen prostatin pargasidir.

[URL 3].
e 2.2. Prostatin Zonal Anatomisi
Prostat bezini olusturan glandular ti¢ farkli zonda incelenir. (Sekil 2-2).

Merkezi bolge: Prostatin bu kism1 bosalma kanallarini ¢evreler. Kiitlesinin

%25'ini olusturur.

Periferik bolge: Bu organin %70'ini olusturan bu bdlge, merkezi bolgenin

cogunlugunu cevreler. Ayrica prostat iiretrasinin bir kismini sarar.

Gegis bolgesi: Bu daha kiiciik kisim prostatin %5'ini temsil eder. Uretranin
mesane ile verumontanum arasinda kalan kismini, {retranin tabanina dogru

uzanan bir yapiy1 ¢evreler (Maingard, J.).

Semanal
sV Ve
Pre proatatic

fheezwnktde
texa

Sekil 2. Prostat bezinin zonal anatomisi

Kaynak : (Taher, 2014)



Prostatin zonal anatomisi hastalifin teshisinde c¢ok Onemlidir. Zonal
anatomi detayli incelendiginde iyi huylu olan bening prostat hiperplazisi (BPH)
ve kotli huylu olan kanser hiicreleri transisyonel zon ve periferal zondan
gelismektedir. Ancak zamanin gegmesiyle beraber normal olarak zonlarin kendi
aralarindaki baglantilarida  degisebilir. Ornek olarak Santral kiiciiliir ve

transisyonel zonun biiylimesine sebep olur ve BPH olusumuna neden olabilir
(Balbay, 2008).

B. Prostat Kanseri

Erkek niifusun karsilastigi baslica tibbi sorunlardan biri olarak kabul
edilmektedir. Hastalik, erkekler arasindaki tim kanser Olimlerinin %9unu
olusturmaktadir. Uzun 6dmre sahip erkeklerde prostat kanserinin hem insidansinda
hem de mortalitesinde artis gozlemlenebilir. Yastan ayri olarak, birincil risk
faktori kalitsaldir ve klinik veriler, dis faktorlerin kanser olusma riski tizerinde
onemli bir etkisi olabilecegi fikrini destekler goriinmektedir (irk, yiiksek
hayvansal yag icerigi iceren diyet, agir metallere maruz kalma, vesaire.). Etkili
bir kan testi olan prostat spesifik antijenin (PSA) kullanima sunulmasi, daha fazla
yetiskin erkek bireye erken teshis imkani saglarken bunun sonucunda olumlu
tedavi sonuglar1 gorilmeye baslanmistir. Yasam beklentisi kisa olan yash
erkeklerde etkin tani prosediirleri secici olmadan kullanilirsa, asir1 tani ve asiri
tedavi sorunu ortaya ¢ikabilir. Bu nedenle prostat kanserinin ayn1 evresi, hastanin
yasam beklentisine bagli olarak farkli tedavi stratejileri gerektirebilir. Bu ve
hastalikla 1ilgili diger bir¢ok konu, prostat kanserine iliskin ¢’European

Association of Urology’’(EAU) kilavuzlarinin konusudur (Heidenreth ve ark,
2010).

C. Prostat Kanserinin Evreleri

Kanser tedavisinde tani konulduktan sonraki en 6nemli basamak evresini
tamimlamaktir. Evreleme klinik, muayene ve yardimci tani yontemlerine gore
yapilir. Evrelemenin yapilmas: tedavi yonteminin belirlenmesine yardimci olur.
Evreleme ile ilgili yayin ve calismalar 1956 yilinda Whitmore tarafindan
baslanmis ve giiniimiize kadar gelistirilmistir. 2010 yilinda Amerika Kanser

Komitesi (AJCC) tarafindan yayinlanmis, olan c¢alismada T: Timor, N: Lenf
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nodiilii, M: uzak metastazi temsil eden siniflandirma giiniimiizde kullanilmaktadir

(Edge ve ark,). (Tablo 2-1)

Cizelge 1. Prostat kanserinin evreleri

T
TX
TO
T1

Tla

T1b

Tle

T2a

T2b

T2e¢

T3a

T3b

T4

Mla
Mib
Milc

Primer Tiimor
Primer tiimor degerlendirilemez
Primer. timoriin kanitt yok
Klinik olarak saptanamayan, palpe edilemeyen
veya gortintillenemeyen timér

Rezeke edilen dokunun %S5 veya daha azinda
rastlantisal olarak histolojik tiimor saptanmasi

Rezeke edilen dokunun %5 ’inden fazlasinda
rastlantisal olarak histolojik tiimér saptanmasi

Igne biyopsisinde tiimodr saptanmasi (Or.
Yiikselmig PSA seviyesi nedeniyle)
Prostatta sinirli timor
Bir lobun yarisini veya azini kapsayan timaor

Iki lobu birden kapsamayan yalmz bir lobun
yarisindan fazlasimi kapsayan timor
Her iki lobu kapsayan tiimoér
Prostat kapsiiliinii agmis tiimor
Ekstra kapsiiler yayihim (unilateral ya da
bilateral).= mikroskopik mesane boynu
nvazyonn dahil
Timor serminal, vezikiil(lerl) tutmug
Tiimor fikse veya seminal vezikiil digindaki
diger komsu organlara yayilmis: Eksternal
sfinkter, rektum, lgyator, kaslar ve/veya pglyik,

duvar

Bolgesel Lenf Nodlar,
Bolgesel lenf padlar, degerlendirilemez

Bolgesel lenf padu, metastaz1 yok
Bolgesel lenf nody metastazi meveut
Uzak Metastaz
Uzak metastaz degerlendirilemez
Uzak metastaz yok
Uzak metastaz
Bolgesel olmayan lenf pad(lar)
Kemik(lere)

Digeralan(la)



D. Prostat Kanseri Tedavisi
Prostat Kanserinde hastaligin evrelemesine gore cesitli tedavi sekilleri
uygulanmaktadir (Novaes, ve ark, 2010). Uygulanan en yaygin tedavi yontemleri:

e Radikal prostatektomi (tamamen c¢ikarilmast icin ameliyat prostat ve

cevresindeki yapilar)
e Radyoterapi
e Brakiterapi
e Kriyoterapi
¢ Androjen baskilama tedavisi (hormon tedavisi)

e (GoOzlem

E. Prostat Kanserinde Radyoterapi Tedavisi

Radyoterapi, malign tiimorlerin tedavisinde kullanilan bir tedavi yontemdir.
Isin tedavisi olarak da bilinmektedir. Radyoterapide amag, hedef voliime regete
edilen maksimum dozu verirken riskli organlar ve saglikli dokulara olabildigince
en az dozu vermektir. Radyoterapi, kanseri tedavi etmek i¢in iki ana amagla
kullanilir: Kiiratif radyoterapi, hastayr 1yilestirmeyi amaclarken, palyatif
radyoterapi esas olarak kanserin neden oldugu semptomlar: hafifletmek igin

kullanilir.

F. Radyoterapi Tedavi Teknikleri

Radyasyon tedavisinin iki ana tiiri vardir, Eksternal 1sin radyoterapisi
(EBRT) ve Brakiterapi. EBRT tedavi sirasinda radyasyon kaynaginin hastanin
disinda belirli bir mesafede oldugu radyoterapinin en sik kullanilan seklidir.
Brakiterapi tedavisi, tiimoriin icine veya yanina radyoaktif bir kaynak

yerlestirilerek gergeklestirilen bir yontemdir ( Amjad,).

Radyasyon tedavisi tiirii, asagidakiler de dahil olmak iizere birgok faktore

baglidir:

*Kanserin cinsi



*Tlimoriin buytklagi
*Timorin viicuttaki konumu

*Gegmis saglik oykiisii

1. Konvansiyonel Radyoterapi

1950'lerden 1980'lerin sonlarina kadar radyoterapideki tedavi yontemi iki
boyutlu (2D) bir yaklagimdi. 2D olarak radyasyon tedavisinde goriintii elde etmek
i¢in lizerinde kemik anatomisi yer isaretlerinin gorsellestirilebildigi geleneksel bir
X-1s1m1  simiilatoriiniin - kullanimina dayaniyordu (Sekil 2.3). Konvansiyonel
radyoterapide kullanilan simiilatér cihazi, hedef hacmin ve komsu dokularin
belirlenmesinde kullanilmaktadir. Geligen teknoloji ile birlikte kullanim alanlar1
azalmaktadir (Craig ve ark, 2011). Isin bloklari, kama filtreler ve 1sin
dengeleyiciler, 2 boyutlu (2D) radyoterapi tedavilerinde yaygin olarak
kullanilmaktadir (Cheung).

Sekil 3. Simiilator cihazi

Kaynak: Amjad



2. Uc Boyutlu Konformal Radyoterapi (3D-CRT):

1990'larin  basindan beri teknolojik gelismeler, radyasyon tedavisinin
uygulamasini énemli olgiide degistirdi ve 2D tedavi yonteminden ii¢ boyutlu (3D)
tedavi yonteme gegis yapildi. Ug boyutlu tedavi yiiksek dozda tedavi edilen
hacmin 3D hedef hacmi kapsayacak sekilde planlandigi ve ayni zamanda risk
altindaki ¢evre organlara verilen dozu en aza indirdigi gelismis radyoterapi
seklidir (Craig ve ark, 2011). U¢ Boyutlu Konformal Tedavi (3DCRT), ilgili
bolgenin bilgisayarli tomografi (BT) taramalar1 ile baslar. BT taramasinin
kullanilmaya baslanmasi, hem tiimori hem de risk altindaki organlari
tanimlamanin dogrulugunu 6nemli 6l¢iide artirmistir. Hastanin tedavi bdlgesinin
alanin1 belirlemede hasta cildine marker birakilir. BT goriintiileri network
araciligl ile Tedavi Planlama Sisteminde (TPS) ki bilgisayarlara gonderilir.
3DCRT, Bilgisayarli tomografiden gelen dicom image goriintiilerini kullanarak
hedef hacim ve kritik organlarin konturlari her bir kesit goriintiisiiniin iizerine {i¢
boyutlu olacak sekilde ¢izilir. Radyasyon 1sinlar1 daha sonra bu ¢izilen ii¢ boyutlu
goriintiilere uyacak ve normal dokulara koruma saglayacak sekilde sekillendirilir.
Bu teknik, dozun daha 1iyi bir uzaysal dagilimina izin verir, ancak yine de tiimorle
cevrili normal dokular yeteri kadar koruyamaz. iki boyutlu yapilan planlar da
tedavi bolgesinin belirlenmesinde 6zel koruma bloklart kullanilirdi. Giiniimiizde
ise lic boyutlu konformal radyoterapide bu bloklarin yerini tedavi planlama
bilgisayarinda kontrol edilen ¢ok yaprakli kolimatorler (MLC) almistir. (Sekil
2.4) Konformal radyoterapi, kanser tedavisinde rutin olarak kliniklerde

kullanilmaktadir



Sekil 4. Cok yaprakli kolimator

Kaynak: (Taylor ve ark, 2004)

3. Yogunluk Ayarh Radyoterapi (IMRT)

Yogunluk ayarli radyoterapi, radyasyon isinlarini tiimoriin sekline yakin
olacak sekilde sekillendiren son teknoloji bir tedavi yontemidir. IMRT, radyasyon
1sinmin yogunlugunu belirli bir alan icinde kontrol etmesine izin vererek hedef
alana daha hassas bir konformal radyasyon dozu dagilimi saglar. Cok yaprakli
kolimatore sahip cihazlarda uygulanabilir. Konformal radyoterapiden farklidir,
clinkii sadece alanin sekli degigsmekle kalmaz, ayn1 zamanda alan boyunca doz da
degisir.

3DCRT ile karsilastirildiginda iki temel fark vardir;

e Homojen olmayan doz yogunlugu.

e Bilgisayarl ters planlamanin yapilmasi

2D konvansiyonel ve 3DCRT tekniklerinde kullanilan tek tip doz
yogunlugun aksine, her 1smn alan1 boyunca degisken radyasyon yogunlugu
olusturulur. Her 151n alam1 kendi igerisinde farkli doz yogunluklarina sahip 151n
demetlerine ayrilir ve ¢cok komplex bir modeli olusturur. Farkli 1s1n alanlarinin
kullanilmasi, yiiksek derecede uyumlu bir doz dagilimi olusturarak, kavisli bir
hedefin hassas sekilde sekillendirilmesine ve bdylece saglikli organ ve dokularin

daha ¢ok korunmasina izin verebilir.



IMRT tekniginin en 6nemli 6zelligi bilgisayarli ters planlama sisteminin
kullanilmasidir. 3DCRT de planlar ileriye doniik planlanir ve tedaviyi planlayan
kisi kullanilacak alan sayisina, sekline ve yoniine karar verir. Ters planlama da
ise hedef hacim igin alabilecegi en list ve en alt doz degerleri, kritik organlar
icin belirlenen doz limitleri tanimlanir. TPS daha sonra istenen plana en uygun

konfigiirasyonu bulmak i¢in 151n yogunluklarini ayarlar.

4. Voliimetrik Ark Terapi (VMAT)

VMAT yontemi ilk olarak 2007 yilinda kullanilmaya baslanmistir. IMRT
tedavi yonteminin farkli bir seklidir. Lineer hizlandiricida gantry hasta etrafinda
donmesi, tedavi alanin1 gosteren ¢ok yaprakli kolimatdrlerin hareketli olmasi ve
1sinlama yaparken doz hizinin sabit kalmayarak degismesine izin veren yeni

teknik olarak tanimlanmistir. Bu nedenle tedavi siiresini biiyiik 6lcilide azaltir.

G. Radyoterapide Tedavi Hacimleri

Radyoterapi de hacim tanimi, tedavi planlamasi ve dogru dozun hastaya
verilmesi i¢in bir adimdir. ICRU 50, 62, ve 83 raporlari, tedavi planlama
siirecine yardimci olan ve tedavi sonuglarinin karsilastirilmasi i¢in bir temel
saglayan cesitli hedef ve kritik yapt hacimlerini tanimlar ve agiklar ( ICRU,
1999), ( ICRU, 1993) Sekil 2.5’deki hacimler, tedavi planlamasiyla ilgili temel
hacimler olarak tamimlanmistir: goriintiilenebilir tiimér hacmi (GTV), klinik
hedef hacim (CTV), dahili hedef hacim (ITV), planlama hedef hacmi (PTV) ve
riskli organlar (QAR) olarak ayrilmistir.



PTV

Sekil 5. Radyoterapi de kullanilan hacimler
Kaynak: (Parker)

1. GTV (Goriintiilenebilir Tiimor Hacmi):

GTV genellikle gorintiileme yontemleri (CT, MRI, ultrason vb.), tani
yontemleri (patoloji ve histolojik raporlar vb.) ve klintk muayenenin bir

birlesiminden elde edilen bilgilere dayanir.

2. CTV (Klinik Hedef Hacim):

CTV genellikle, mikroskobik hastalik ve risk altinda oldugu diisiiniilen ve
tedavi gerektiren diger alanlari (6rnegin, pozitif lenf diiglimleri) icerebilen,
GTV'yi de dogrudan gevreleyen alani igerir. CTV anatomik-klinik bir hacimdir ve
genellikle radyasyon onkologu tarafindan, patologlar veya radyologlar gibi diger

ilgili uzmanlara danisildiktan sonra belirlenir.

3. ITV (Dahili Hedef Hacim)

Dahili hedef hacim (ITV), ICRU Raporu 62 'te tanitilan yeni bir kavramdir.
Organin boyut konum ve seklindeki farkliliklar kiicliik (6rnegin beyin) veya
biiyiik (6rnegin solunum, mesane ve rektal dolum gibi fizyolojik hareketler vb.)
olabilir. ITV'yi tanimlarken organ hareketinin asimetrik durumunu hesaba katmak

onemlidir.
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4. PTV (Planlama Hedef Hacim)

Planlanan hedef hacim (PTV) organ hareketlerinin oldugu olasi tim

geometrik varyasyonlarin net etkisini géz 6niinde bulundurarak ¢izilir.

5. Riskli Organ (Organs at Risk, OAR)

Normal dokularda ayni hedef hacimler gibi hareket belirsizligi vardir.
Tedavi planin1 ve Onceden belirlenmis dozu etkileyen normal dokulardir. Bu
nedenle, hedef dokuya yakin bulunan normal dokular ig¢in pozisyonundaki
belirsizliklerini uygun bir marjla risk altindaki bir organin hacmi olan Planlama

Risk Hacmi (PRV) kavrami tanimlanir.

H. Doz Hesaplama Algoritmalar:

Tedavi planlamasi klinik radyoterapi siirecindeki en onemli adimlardan
biridir. Amag, hedefe dogru ve homojen bir dozun verilmesine hazirlanmak ve
risk altindaki organlart korumaktir. Hastanin mevcut bilgilerine dayanarak,
genellikle birden fazla radyasyon 1simi ile optimize edilmis bir tedavi plani
olusturulur. Daha iyi bir klinik sonug i¢in hedef doz homojenligi, dngdriilen hedef
dozun = %7'si ile %S5'i arasinda olmalidir ( ICRU, 1993). Dozun dogru
verilmesini saglamak i¢in ise tedavi cihazinin tiim degiskenleri kullanarak 1sin
demetlerini TPS’de kullanilan algoritmalar ile dogru bir modelleme yapilmasi
gerekir. Giinlimiiz EBRT'si ¢esitli 1s1n enerjileri, 1s1n geometrileri ve alan
boyutlar1 ile gerceklestirilir. Planlama sistemlerinde kullanilan doz hesaplama
algoritmalar1 iki ana baslikta degerlendirilir. Diizeltme tabanli algoritmalar ve
model bazli algoritmalar. Her iki baslikta da derinlik doz profilleri, eksen dis1
profiller, doz hizi tablolar1 ve iletim faktorleri dahil olmak {izere temel 1s1n
verilerini gerektirir. Diizeltmeye dayali yaklagimla homojen bir su fantomundaki
doz dagilimlari, ger¢ek bir hastada bulunan i¢ homojensizlikleri, 1s1n
degistiricileri ve viicut konturu varyasyonlarint hesaba katmak i¢in diizeltilir
(Cunningham ve ark, 1972). Model tabanli algoritmalarla, 6l¢iilen 151n verileri,
birincil fotonlarin, sagilan fotonlarin ve elektronlarin fiziksel tanimlarini ayr1 ayri
modellemek i¢in kullanilir. Isinin fiziksel parametreleri ve hastanin anatomik
bilgilerine dayali olarak doz hesaplamasi herhangi bir ek diizeltme olmaksizin

herhangi bir geometride kolaylikla yapilabilir. Bir hastada dogru hacimsel doz
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tahmini ancak model tabanli algoritmalar ile miimkiindiir. Sekil 2.6’da kullanilan

algoritmalarin tarihsel olarak gelisimi gosterilmektedir.

A Monte Carlo

IRREG
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Lineer Kuadratik Model ile BED ?
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Sekil 6. Algoritmalarin tarihsel kullanimi

Kaynak: (Lanchun, 2013)

1. Diizeltmeye Dayal Hesaplama Yontemleri

Isin verileri tipik olarak homojen, diiz bir su fantomunun dikey bir 1s1nla
1sinlandig1 geometrik bir diizende toplanir. Ancak ger¢ekte hastanin viicudu
homojen degildir ve viicut hatlarinda biiylik farkliliklar vardir. Bu ydntemde
sagilan doz hesaba katilmaz. Homojen ortamlarda (su gibi) ger¢ek sonug verirken
heterojen ortamlarda hata orani yiikselmektedir. Hastalarda daha dogru doz
hesaplamalar1  yapabilmek i¢in bir takim diizeltmelerin uygulanmasi
gerekmektedir. Bu tiir diizeltmeleri uygulamak i¢in hasta kontur varyasyonu ve

doku yogunlugu bilgileri mevcut olmalidir.

2. Modele Dayahh Hesaplama Yontemleri

Hastada daha dogru ve kesin hacimsel doz tahmini ancak model bazli doz
hesaplama algoritmalar1 ile miimkiindiir. Heterojen bir ortamda doz hesaplamanin

en zor bileseni sagilan radyasyonun tahmin edilmesidir. Modele dayali
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algoritmalarda lineer akseleratorde olusan birincil fotonlarin enerji akisi, hastada

sogurulan ve tasinan enerjinin verisi modellenir.

Birincil fotonlarin sogrulmasina TERMA (Total Energy Released Per Unit
Mass) denir. Birim kiitle basina salinan enerji olarak tanimlanir. Modern tedavi
planlama sistemlerinde (TPS), ii¢ boyutlu doz dagilimlari ilk prensiplerden
hesaplanir (Ahnesjo ve ark, 1999), (Mackie ve ark, 1985). Bu algoritmalar
genellikle birincil fotonlari, sagilan fotonlar1 ve elektronlar1 ayr1 ayr1 modeller.
Bu nedenle, radyasyon alani boyutu ve sekli, 1sin enerjisi ve yogunlugu, hasta
geometrisi ve dahili heterojeniteler deki varyasyonlarin neden oldugu sagilmadaki
herhangi bir degisiklik ayri1 ayr1 modellenebilir (Dyk, 1999). Bununla birlikte,
doz hesaplamalarinda, bilgisayar hiz sinirlamalari ve modelin eksik fizigi

nedeniyle bazi yaklasimlar da getirilmistir.
a. Pencil Beam Convolution (PBC) Algoritmasi

Bu modellerle doz hesaplamasi, kernel doz biriktirme kavramina
dayanmaktadir (Knoos ve ark, 2006), (Ulmer ve ark, 2005). Kernel doz birikimi,
Sekil 2.7°de gosterildigi gibi, birincil fotonun etkilesim noktasi etrafindaki enerji
dagiliminin bir temsilidir (Sekil 2.7a). Bu yontemde elektronlarin ve fotonlarin
etkilesim noktasindan uzaga tasinmasit modellemektedir. Bu c¢ekirdekler
genellikle belirli bir 1sin kalitesi i¢in Monte Carlo (MC) simiilasyonu ile

hesaplanir.

Doz ¢ekirdeginin sudaki derinlik boyunca erisimiyle bir kalem 1sin
cekirdegi elde edilir (Sekil 2.7b). Bu nedenle, li¢ boyutlu doz dagilimi, alan
boyunca enerji akist iizerinde kalem 1sin c¢ekirdeginin iki boyutlu bir
entegrasyonu ile {retilebilir. Bu, nokta doz ¢ekirdeginin erisimine kiyasla
hesaplama siiresini 6nemli dlgiide azaltir. Heterojenlikler, yalnizca uzunlamasina
eksen boyunca etkin yol uzunlugu araciligiyla diizeltilir. PBCS modeli ile
heterojen ortamda doz hesaplama dogrulugu, modern hesaplama algoritmalarinin

aksine daha az dogrudur (Knoos ve ark, 2006).
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(a)

1

Sekil 7. Cekirdek tiirleri. (a) Nokta dagilim ¢ekirdegi, (b) cizgi dagilim c¢ekirdegi ve
(c) daraltilmig koni yaklagimi1

Kaynak: Amjad
b. Collapsed Cone Convolution/Superposition Algorithm

PBC Algoritmasi, en basit ve hizli doz hesaplama formalizmidir. Bununla
birlikte, bu yontemin ¢esitli sinirlamalar1 vardir, 6rnegin, heterojenlikler ve 1s1n
sapmasi nedeniyle ¢ekirdek degismezligidir (Ahnesjo ve ark, 1999)]. Collapsed
Cone Convolution/ Superposition Algoritmasi, PBC Algoritmasindan gelen
sinirlamalar1 daha iyi bir ¢dziiniirliikle daha iyi bir doz biriktirme ¢ekirkegi
olusturarak bu simirlamalart giderir. Bu g¢ekirdegin sekli Sekil 2.7c’de
gosterilmistir. Bu algoritma tedavi planlama sistemlerinde (TPS) de en ¢ok
kullanilan yOntemdir. Bu yontemle fotonlar ve hareket durumunda ki
elektronlarin hepsi ayr1 olarak etkilesim saglar. Bu nedenle foton ve elektron
iginlarinin - doz  iletimindeki dolayli hareketlerinin modellenmesi yontemi

kullanilir.
c. Analytical Anisotropic Algorithm (AAA)

AAA doz algoritma modeli ilk olarak Drs Waldemar Ulmer ve Wolfgang
Kaissl tarafindan gelistirilmistir. 1995 yilinda {glii Gauss foton c¢ekirdek
modelinin yayimnlanmasiyla sonuglanan uzun bir ge¢gmise sahiptir. AAA'nin temel
fikirleri, ii¢li Gaussian uygulamasinin uygulandigi stereotaktik radyasyon
tedavisi planlamasina halihazirda uygulanmistir. Doku heterojeniteleri i¢in uygun
diizeltme mekanizmalarina sahip c¢ekirdek formalizmi kullanarak ¢ok basarili
sonuglar alinmistir. AAA doz hesaplama modeli, konfigiirasyon algoritmasi ve

gergek doz hesaplama algoritmasi olmak {iizere iki ana bilesenden olusur.
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Konfigiirasyon algoritmasi, klinik 1sinlamada kullanilan foton ve elektronlarin
aki, enerji spektrumlart ve suya esdeger ortamdaki temel sagilma &zelliklerini
karakterize etmek ic¢in kullanilan temel fiziksel parametreleri belirlemek i¢in
kullanilir. Doz hesaplama algoritmasinda kullanilan bazi parametreler, suya
esdeger bir fantomda derinlik dozu ve yanal doz profillerinin basit dl¢imlerinden
makul bir dogrulukla ¢ikarilabilse de tiim parametrelerin deneysel olarak
belirlenmesi pratik olarak imkansizdir. Bu, AAA modelinde Monte Carlo
simiilasyonlarini kullanarak tiim parametreleri 6nceden hesaplayarak ve ardindan
bu parametreleri 151 verileri konfigiirasyon asamasi sirasinda Olgiilen gercek
klinik 151n uygulama verileriyle tam olacak sekilde degistirerek c¢oziiliir. Bu
yaklasim, AAA doz hesaplamasi i¢cin gereken tiim Onemli temel fiziksel

parametrelerin hizli ve yiiksek dogrulukta belirlenmesini saglar.

3. Monte Carlo Doz Hesaplamalari

Analitik doz hesaplama yOntemleri, hesaplama hizin1 artirmak icin ¢esitli
yaklasimlar1 ifade eder. Bu, 06zellikle doku ara ylizlerinde doz hesaplama
dogrulugunu tehlikeye atar. Monte Carlo ise su anda mevcut olan en dogru doz
hesaplama metodolojisidir. Ara yiizlere yakin ve kii¢lik radyasyon alanlar1 igin
dozlar1 dogru bir sekilde tahmin etme yetenegine sahiptir (Sewchand ve ark,
1978). Ancak daha yavas hesaplama hizi, Monte Carlo hesaplamasinda 6nemli bir
sinirlamadir. Monte Carlo, farkli ortamlarda elektronlar ve fotonlar igin bilinen
etkilesim kesitlerine dayanan, olasiliksal bir doz hesaplama ydntemidir. Doz
dagilimint dogru bir sekilde modellemek i¢in ¢ok sayida (yaklasik birkag milyon)
foton ve elektron i¢in yoriingeleri ve etkilesim olasiliklarini hesaplar. Yukarida
bahsedilen algoritmalarda, foton 1sinlarinin fiziksel o6zelliklerini ve aritma
kafasini tanimlamak i¢in Monte Carlo simiilasyonlar1 kismen tanitilmistir

(Sievinen ve ark, 2007).

I. Optimizasyon

Radyoterapi planlamasinda yeni gelisen teknoloji ile birlikte ¢ok yaprakli
kolimatorlerin kullanimindan sonra tedavi planlama sisteminde olusturulan
planlar alan sayis1 ve yapraklarin aldiklar1 pozisyonlar her gantri alani igin

optimize edilip farkli optimizasyon algoritmalariyla hesaplatilmaya baslanmistir.
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Ayrica, optimize edilmis bir tedavi planinin kalitesi, optimizasyon modeli ve
optimizasyon algoritmasindan etkilenir. Optimizasyon modeli, tedavi planlarini
degerlendirmek ve optimize etmek i¢in Onemli bir gostergedir. Yalnizca tedavi
planlarin1 degerlendirmek icin bir ara¢ degil, aym1 zamanda radyasyon
parametrelerini giris ve ¢ikis doz dagilimlarini birbirine baglayan bir baglantidir.
Sekil 2.8 de Ornek bir optimizasyon ekran1 gosterilmistir. Radyoterapi
planlamasinda uygulanan optimizasyon modelleri agirlikli olarak organ bazli
model, voksel bazli model ve doz hacim histogrami (DVH) bazli modelden

olusmaktadir.

Sekil 8. Ornek Optimizasyon Ekrani

1. Optimizasyon Algoritmalari

Bir optimizasyon algoritmasi, optimum bir ¢dziime ulasilana kadar doz
dagilimini istenen hedeflere yinelemeli olarak uygun hale getirerek optimal alan
seklini ve yogunlugunu belirler. Algoritma, doz-hacim hedeflerine dayali bir
plani optimize eder. Optimizasyon algoritmasi, plani optimize etmek ve kalitesini
degerlendirmek igin bir amag fonksiyonu kullanir. Amag¢ fonksiyonu, doz-hacim
ve diger kullanicit tanimli hedeflerin toplamidir. Her optimizasyon hedefi, bir
optimizasyon 6nceligi, doz hedefi Ust (Maksimum) limit, Alt (Minimum) limit ve
doz-hacim baglanti kriterlerinin bir fonksiyonu olarak ortalama doz gibi kendi

dort parametresine sahiptir.
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a. Dose Volume Optimize (DVO) Algoritmasi

Eclipse IMRT'de optimal alan sekli ve yogunlugunu belirlemek i¢in DVO
algoritmasi kullanilir (Guide, 2015). Her alanda; DVO, 5 mm kenar boslugu ile
hedef projeksiyona akicilik saglar. Daha sonra olusturulan akicilik nesnesi,
akicilik pikselini sifir degerlerine ekleyerek simetrik olarak alan izomerkezine
genisletilir. Fluence objelerinin maksimum boyutu 40x40 cm'dir. Doz
optimizasyon algoritmasi, optimizasyonu basit gradyan optimizasyonu kullanarak
bir minimizasyon problemi olarak gerceklestirir. Baslangigta tiim akiciliklar
sifirdir ve alternatif olarak; onceki bir optimizasyondan elde edilen akicilik, ilk
tahmin olarak kullanilir. Optimizasyon, bu akislar1 her yineleme i¢in degistirir ve
her degisiklikten sonra akistan dozu hesaplar. Hasta hacimlerini temsil eden
bulutlarin noktalarindaki dozlar degerlendirildikten sonra; noktalardaki hedefler
ve nokta hedeflerin tiirevleri hesaplanir. Cost fonksiyonlari, her yapida her
noktada degerlendirilir. Her noktadaki maliyetin tiirevleri, gradyani olusturan
akiglara geri yansitilir. Optimizasyon, gradyan arama yontemini kullanir. Gradyan
aramasi iki asamaya ayrilmistir; gradyan degerlendirme ve ¢izgi arama ydntemi.
Gradyan degerlendirmesi, gradyan yoniinii ve gradyan uzunlugunu olusturur.
Buna karsilik; ¢izgi arama, egim boyunca bir ¢izgi pargasi tizerindeki hedefleri
degerlendirir ve ¢izgi pargast boyunca minimumu bulur. DVO algoritmasi, bir
plani optimize ederken hesaplanan plan dozunu ara doz olarak kullanabilir. DVO
algoritmasi, ara doz ile ilk tur optimizasyon sonucu arasindaki farki hesaplar ve
bu farki, sonraki yinelemelerde optimal sonucu telafi etmek icin kullanir. Ilk
optimizasyon yinelemesinden sonra yeni bir ara doz hesaplanirsa, fark yeniden
hesaplanir ve sonraki yinelemeleri telafi etmek icin kullanilir. Optimizasyon
sirasinda hesaplanan DVH, doz hesaplamas1 sirasinda {iretilen DVH'den
sapiyorsa, Ornegin tedavi edilecek hacimde ¢ok fazla heterojenlik oldugunda, bir
ara doz kullanilmas1 ozellikle yararlhidir. Elektronik dengesizlik bodlgesinin
yakininda doz hesaplama hatalart mevcuttur. Ongériilen DVO, radyasyon alaninin
yogunlugunu tanimlar. Yani her akicilikta piksel degeri, bir yapragin pozisyonda
ne kadar siireyle (goreceli olarak) acik kalmasi gerektigini gosterir. DVO, agik
alanli birinin biiylikk yogunluk degerini tiretebilir. DVO'da, daha biiyiik deger,
birden fazla olabilir. Piksel degeri, optimize edicinin DVO dahili doz

hesaplamasinin DVO'nun referans geometrisinde %100 doza sahip olmasi ig¢in
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normallesir. Bu su anlama gelir; alan kurulumuna bagli olarak bazi yogunluk

piksellerinin birden biiyiik bir degere sahip olmas1 miimkiindiir.
b. Progressive Resolution Optimize (PRO) Algoritmasi

PRO, ark alaninin MLC agikligini optimize etmek i¢in kullanilir. Ham
yaklasimla baslayarak daha iyi ¢oOziiniirlik elde etmek i¢in asamali g¢oklu
¢cOzuintirlik stratejileri kullanilir. PRO, Rapid-arc/VMAT alanlarinin Dinamik
MLC'den, degisken doz hizindan ve degisken gantry hizindan yararlanarak
optimal doz dagilimini {iretmesine olanak tanir. PRO algoritmasi1 bir MLC yaprak
konumlarin1 ve MU/dereceyi portal agisinin bir fonksiyonu olarak tanimlayan 178
kontrol noktast dizisidir. PRO algoritmasinin baslangi¢ kosullari, her bir Rapid-
arc/VMAT alanin1 temsil eden tanimli kontrol noktalaridir. Algoritmalar, plam
optimize etmek i¢in ¢oklu ¢oziiniirliklii bir yaklasim kullanir. Optimizasyon
siireci, kontrol noktasi sayist ve doz hesaplama sektoriiniin her seviyede 10'dan
178'e kademeli olarak arttigi dort ¢oklu ¢oziniirliik seviyesinden gecer. Bu su
anlama gelir; doz, ilk 6nce her alanda esit olarak dagitilan daha az sayida doz
hesaplama segmenti kullanilarak modellenir. Bir ¢oklu ¢oziiniirlik seviyesinden
digerine gecerken doz hesaplama bdliimlerinin sayisi artar. Bir doz hesaplama
boliimiindeki doz, arkin belirli bir sektorii i¢inde yer alan kontrol noktalarindaki
MLC agikliklarindan gegen birlesik akistan hesaplanir. Yaprak hareketleri,
kontrol noktalar1 arasindaki yaprak konumlarinin enterpolasyonu ile modellenir.
Yaprak diller, dil ve oluk etkisini etkili bir sekilde hesaba katmak i¢cin MLC
aciklik ana hatlarin1 degistirerek modellenir. Optimizasyon ilerledikce doz
hesaplama boliimlerinin agisal ¢oziinlirliigli daha dogru hale gelir ve sonug olarak
doz daha titiz hale gelir. Tiim optimizasyon boyunca kontrol noktalarinin sayisi
ayn1 kalir. Optimizasyonun baglangicinda, ilk MLC sekilleri hedeflere uygundur
ve baslangi¢ doz oranlar1 tim doz hesaplama segmentleri i¢in esittir. VMAT
alanindaki farkli kontrol noktalarinin MLC sekilleri ve doz oranlari optimize
edilmistir. Optimizasyonun ilk asamalarinda, yaprak dizilisinde daha biiyiik
ayarlamalar yapilir. Bu ayarlamalarin boyutu, optimizasyon seviyeler arasinda
ilerledik¢ce azalir. Optimizasyon sirasinda algoritma, doz hesaplamasinin
dogrulugunu kademeli olarak artirarak ¢oklu ¢dziiniirliik seviyelerinde ilerler. Ilk
coklu c¢oziiniirliikk seviyesinde, dozu modellemek i¢in sadece birka¢ doz

hesaplama segmenti kullanilir ve her ¢oklu ¢oziiniirlik seviyesi, giderek daha
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fazla doz hesaplama segmenti igerir. Son ¢oklu ¢oziiniirliikte ortaya ¢ikan doz
hesaplama boliimleri arasindaki a¢1 seviye-4 yaklasik 2°- 4° olacaktir. Kullanilan
doz hesaplama bdliimlerinin toplam sayisi, yayin agikligina baglidir. Her ¢oklu
¢Oziinlirlilk seviyesinin i¢inde birka¢ adim vardir. Her adimin kendi dahili
hesaplama parametre seti vardir. Optimizasyon, optimizasyonun erken
asamalarinda teslimatta bazi slireksizliklere izin verir ve optimizasyon ilerledikce
siireksizliklerin boyutunu adim adim azaltir. Farkli c¢oklu ¢oziintlirliik
seviyelerindeki adimlarin sayis1 degisir. Optimizasyon siirecinin dogasi geregi
PRO algoritmas1 tam olarak deterministik degildir. Bu nedenle, ayn1 kisitlamalara

sahip ardisik optimizasyonlar farkli sonuclar verebilir.

Hava esdeger yogunluklari belirlendiginde optimizasyon sirasinda dahili
doz hesaplama 1zgarasinda daha 1yi bir ¢6ziiniirliik uygulayan yeni PRO optimize
ediciye hava boslugu diizeltmesi dahil edilmistir. PRO, hava boslugu diizeltmesi,
ara doz segenegi ve ¢ene izleme dahil olmak {izere baz1 ek yeni 6zellikler saglar.
Hava boslugu diizeltmesi, dagilim bilesenini hesaplamak i¢in daha ince
¢Oziinlirliik uygulayarak homojen olmama diizeltmesinin ince ayarini yapmak icin

ek bir parametredir.
c. Photon Optimization (PO) Algoritmasi

Foton Optimizasyon algoritmasi (PO), statik alan IMRT, Rapid-arc/VMAT
planlarin1 optimize eden bir algoritmadir. PO, statik alan IMRT ve ark alam
IMRT i¢in kullanilan 6nceki optimizasyon yontemlerini sirasiyla DVO ve PRO
ile birlestirir. PO algoritmasi ile dnceki DVO ve PRO optimizasyon algoritmalari
arasindaki onemli fark, dnceki optimizasyon algoritmalarinin yapilari tanimlamak
igin bir nokta bulutu modeli kullanmasidir. PO algoritmasi, yapilarin, DVH
hesaplamasinin ve doz Orneklemesinin goriintli iizerinde tek bir matris
kullanilarak uzaysal olarak tanimlandig1 yeni bir yapisal model kullanir. Matrisin
voksel ¢oziiniirliigii 1,25 mm, 2,5 mm veya 5 mm'lik sabit degerleri vardir. Bu
¢coziintirliik, her bir kesitteki diizlemsel X ve Y ¢oziintirliigiinti tanimlar. Kesitlere
ortogonal olan Z ¢Oziniirliigli, c¢oziiniirlik ve kesim araliini se¢gmenin bir
fonksiyonudur. Ornegin, orijinal goriintiiniin kesit ¢dziiniirliigii 1 mm x 1 mm ve
dilim araligt 8 mm ise ve kullanic1 optimum ¢oziiniirliigli 2,5 mm olarak
tanimlamigsa, optimize edici 2,5 mm % 2,5 mm x 4 mm matrisini kullanir. Bu

matris, yapilarin konumlarin1 ve dozun 6rneklenmesini tanimlar ve daha donce
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kullanilan nokta bulutlarinin yerine geger. Yapimnin DVH'si, her voksel i¢in

tanimlanan hacim agirliklar1 kullanilarak degerlendirilir. Vokselin hacim agirlig,

voksel icindeki orijinal yap1 segmentinin oranini tanimlar. Kii¢iik yapilar i¢in,

DVH'nin daha piiriizsiiz gériinmesini saglamak i¢in DVH, doz matrisinden siiper

orneklenir. Sekil 2.9, optimizasyon sirasinda yapiyr temsil eden vokselleri

tanimlayan sirasiyla DVO/PRO ve PO igin bir nokta bulutu yapt modelini temsil

eder. Bu numuneler ayrica her bir alandan alinan toplam dozun degerlendirildigi

yeri temsil eder (Shende ve ark,2016).
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Sekil 9. DVO/PRO ve PO algoritmasinda nokta bulutu yap1 modellerinin temsili

Kaynak: (Shende ve ark,2016)

sekli

20



I11.GEREC VE YONTEM

A. Arag ve Gerecler

Bu ¢alisma Emsey Hospital Hastanesinde yapilmis olup kullanilan tiim arag

ve gerecler Emsey Hospital Hastanesi’ne aittir. Bu arag ve gerecler;
e Varian Trilogy Lineer Hizlandirici
e Varian Eclipse 13.6.0 Tedavi Planlama Sistemi
e GE Somaton (128 kesit) Bilgisayarli tomografi cihazi

e Daha 6nce Emsey Hospital Hastanesinde tedaviye girmis 20 hastaya ait

Bilgisayarli tomografi goriintiileri (DICOM)

1. Varian Trilogy Lineer Hizlandirici

Varian Trilogy Lineer Hizlandirici cihazi 6 ve 15 MV iki foton enerjisi ile
cilt lezyonlarinda kullanilan 6, 9, 12, 15,18 ve 21 MeV degerinde alt1 elektron
enerjisi bulunmaktadir. Varian Trilogy Lineer Hizlandiric1 cihazi kV, MV ve
CBCT goriintiileme yontemlerine sahiptir. Bu yontemlerle hastalarin tedavi
masasina yatig pozisyonunun dogrulugu icin yumusak doku ve kemik anatomisi
kullanarak yiiksek kaliteli goriintiilerini olusturulup tedaviye alinir. (1) Varian
Trilogy Lineer Hizlandiric1 cihaz1,120 yaprakli Millenium MLC*ye sahiptir. MLC
lerin kalinlig1 izomerkezde 0,5 cm, 20 x 20 cm2’den sonra 1 cm’dir. Alan
boyutlart SSD= 100 cm de minumum 0,5x0,5, maksimum 40x40 ’dir. Doz hiz1
100-600 MU/dk olup, stereotaktik tedavilerde 6 MV foton enerjisinde
1000MU/dk’ya ¢ikabilmektedir.
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Sekil 10. Varian Trilogy Lineer Hizlandirici
2. Varian Eclipse Tedavi Planlama Sistemi

Eclipse tedavi planlama sistemi, Varian lineer hizlandiricilarda kullanilan
klasik bir planlama sistemidir. Hasta takip sistemi olarak Aria programini
kullanmaktadir. Bilgisayarli tomografi cihazinda gelen dicom uyumlu goriintiiler
network araciligi ile TPS’ne akratilmaktadir. Planlarda 3DCRT, IMRT ve
Streotaktik radyocerrahi gibi tedavi tekniklerini uygulayabilmektedir. Tedavi
planlama sisteminde foton enerjileri i¢in Doz voliime optimizasyon, Photon
Optimizer, Progresiv Rezoliisyon Optimizasyon sistemi ile PBC (Pencil Beam
Convolution), AAA (Analitic Anisotropic Algorithm) ve Acuros XB (AXB)

algoritmalarini kullanarak doz hesaplamalar1 yapabilmektedir.

3. GE Somaton (128 Kkesit) Bilgisayarh Tomografi Cihaz1

Bu calismada, tedavi planlama sisteminde kullanilmak {izere hasta
gorlintiileri General Electric marka Bright Speed model bilgisayarli tomografi

cihazi kullanilmistir.

Bilgisayarli Tomografi X 1smim1 kullanarak viicudumuzda belirlenen
bolgenin kesitsel goriintlisiinii olusturan bir tedavi teshis yontemidir. Bir
bilgisayarli tomografi cihazi genis capli bir tarayici, hasta konumlandirma ve

isaretlendirmesi i¢in oda lazerleri; radyoterapi tedavi pozisyonlarina daha uygun
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olmasi i¢in diiz bir masa iistli ve goriintiiyli olusturacak bir is istasyonuna sahip

olmalidir.

Sekil 11. GE Somaton Bilgisayarli Tomografi Cihazi

B. Yontem

Bu ¢alismada, Emsey Hospital Hastanesi radyoterapi béliimiinde daha 6nce
tedavi almis olan 20 hastanin bilgisayarli tomografi (BT) cihazindan elde edilmis
olan goriintiileri iizerinden Varian Eclipse 13.6.0 tedavi planlama sisteminin
Photon Optimizer (PO) algoritmasinda iki farkli optimizasyon yOntemini
uygularayak planlar hesaplatilmistir. Hastalar klinik protokollere uygun olarak
bilgisayarli tomografi gorintiisii alinmadan ©Once mesaneleri ve rektumlari
bosaltilip 400 ml su igirilip 1 saat ¢ekimden Once bekletilmistir. Goriintii, hasta
sirt iistli pozisyonda eller gégiiste ve tiim pelvis bdlgesi icinde olacak seklide 2.5

mm kesit kalinliginda alinmistir. Hastanin BT goriintiileri tiim bilgileriyle birlikte
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Eclipse tedavi planlama sistemine aktarilmistir. Tiim hastalarin planlari lineer
akseleratordeki 6 mv foton enerjisini ve es merkezleri ayni olacak sekilde 2 tam

ark VMAT teknigi kullanilmistir.

Sekil 12. Vmat Planinda 2 ark kullanimina 6rnek

Yiiklenen hastanin BT goriintiileri lizerinden tiimorlii bolge ve komsu
organlar radyasyon onkologu tarafindan ICRU 83 numarali raporuna gore
konturlanmigtir (ICRU, 1993). Tiim hasta planlar1 giinlik 200 cGy den 38
fraksiyon olacak sekilde yapilacaktir. Niemierko, Li ve Deasy homojen olmayan
timor doz dagilimini tanimlamak ve biyolojik etkisini tanimlamak i¢in gEUD 1
tanimlamiglardir (Niemierko, 1997), (Li Xa ve ark, 2003), (Desay, 2007)

1

gEUD(a) = (¥ Vi Di%)a Denklem 1

Burada,

D: Doz

V: D dozunu alan organ hacmi

a: Biyolojik parametre ( her organ i¢in farklidir)

Radyasyonun radyobiyolojik etkisinin a¢iklanmasi daha sonra genisletilmis
esdeger doz (gEUD) ile tanimlanmistir. Bu tanima gore sadece hedef hacim i¢in

degil, kritik yapilar veya normal dokular i¢in de kullanilabilir. gEUD, belirli bir
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heterojen doz dagilimina esdeger bir biyolojik etki saglayan tek tip doz
dagilimidir. gEUD hedeflerini kullanirken, gEUD' nin hacim etkisini tanimlayan
dokuya 0Ozgii bir parametre olan a biyolojik parametresi i¢in bir deger
tanimlamaniz gerekir. a degeri, optimizasyonun DVH egrisinin hangi kismina
odaklandigint tanimlar. Tanimlanan a degeri hedef hacimler icin negative bir
deger alirken kritik yapilar ve normal dokular i¢in pozitif deger alir. Bu deger
araligr -40 ile +40 arasindadir. Eger negatif degerler kullanilirsa, optimizasyon
diisiik doz alanina odaklanir, boylece normal bir DVH tabanh alt hedefe benzer
sekilde hareket eder. Eger pozitif degerler kullanilirsa, optimizasyon yapilirken
uygulanan hacmin maksimum dozunu azaltmaya calisarak yiiksek doz alanina
odaklanir. Kullanilan a parametresinin degeri bire esitse, optimizasyon bir
yapmnin ortalama dozunu kontrol etmeyi amaclar. gEUD uygulanarak yapilan
optimizasyon, optimizasyonu, yalnizca DVH tabanli hedefle optimize edilmis doz
dagilimindan daha dogrudan tedavi sonucuyla ilgili olan doz dagilimina
yonlendirebilir. Ayrica, gEUD tabanli hedefler, hasta geometrilerinin
degiskenligine daha az bagimli olabilir ve bdylece bir¢cok yapiya sahip karmasik
vakalar1 planlamak icin gerekli olan deneme yanilma siirecini sinirlandirabilir.
gEUD, biyolojik yanitin gézlemlerine dayandigindan, gEUD'nin klinik uygunlugu
ve gegerliligi, a parametresi icin referans alinan klinik verilerin kalitesine

dogrudan karsilik gelir (Guide, 2015).
Optimizasyon boliimiinde 3 tip gEUD kullanilir:

e Upper gEUD; bir yapmin (hedef hacim veya kritik organlar igin)

alabilecegi maksimum Esdeger Uniform Doz degerini tanimlar.

e Lower gEUD; bir hedef organin almasi gereken minimum Esdeger

Uniform Doz degerini tanimlar.

e Target gEUD; bir hedef yapinin almasi gereken tam Esdeger tek tip Doz
degerini tanimlar. Hedef gEUD, tanimlanan esdeger doz degerinden

herhangi bir sapmay1 onler.

Hedef hacim ve kritik organlarin seri veya paralel yapt olmalarina gore a

degerinde sinirlamalar getirilmistir.

e Lower gEUD igin a <-10; Hedef hacim igin
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e Upper gEUD i¢in a= 1; Paralel yapilar i¢in (karaciger, akciger, bobrek,

parotis ..)

e Upper gEUD i¢in a > §; Seri yapilar i¢in (rektum, spinal kord, beyin sap1

ve optik sinir)

Tedavi planlama sisteminde her hasta igin 2 plan hazirlanmistir. Ik plan,
sadece doz-hacim iligkili klasik bir planlama anlayis1 ile optimize edilmistir.
Ikinci plan, ilk plan da tanimlanmis hedef hacim ve kritik organlar igin belirlenen

sinirlara gEUD eklemesi yapilarak optimize edilmistir.

Optimizasyon islemine gecildigi zaman PO algoritmasinda biyolojik
optimizasyon degeri olan gEUD tanimlanmadan kullanilarak yapilan ilk planda,
hedef hacim i¢in alt ve {ist sinirlar ve komsu organlar i¢inde iist sinir belirleyip
Sekil 2.13’de gosterilen Ornek optimizasyon ekranindaki gibi optimizasyon
yapilmistir. Hedef hacim i¢in regete edilen dozun iist sinir1 %107, alt sinirin ise
hedef hacmin recgete edilen dozun %100 niin almas1 planlanmistir. Kritik organlar

i¢inde doz limitleri uygulanmgtir.

Ade )b veo X

Dose [%]
526

Upper
Upper
Femoral Head L
Upper
Femorl Head R
Upper
Penil Bulb
Upper
Rectum
Upper

Upper

00 100 200 300 400 50.0 60.0 700 80.0 9.0

BODY

Sekil 13.Biyolojik Optimizasyon degeri kullanilmayan optimizasyon 6rnegi

Ikinci planda ise biyolojik optimizasyon degeri olan gEUD eklenerek Sekil
2.14’deki optimizasyon ekranindaki gibi

e Hedef hacim i¢in gEUD degeri a: -20

e Mesane i¢in gEUD degeri a: 3
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e Rektum i¢in gEUD degeri:3
e Sag Femur i¢in gEUD degeri:2
e Sol Femur i¢in gEUD degeri:2

e Penis Bulbus i¢in gEUD degeri :1 olacak sekilde optimizasyon yapilmustir.

Plan Information (7] kA Ue L 7o B, o,
-]

B- A b ¥ @ AddgEUD~

Dose [%]
526

Dose

@ IDType Vollem®] Vol [%] Or] Priority  gEUD a
3y

PTV

Upper

Lower

Lower gEUD
Bladder

Upper

Upper

Upper gEUD
Femoral Head L

Upper

Upper gEUD
Femorl Head R

Upper

Upper gEUD
Penil Bulb

Upper

Upper gEUD 4000
Rectum Dose [cGy]

Upper 2 x a 8703 cGy

8704 cGy
Upper I 3 7891 cGy

Sekil 14.Biyolojik Optimizasyon degeri kullanilan optimizasyon 6rnegi
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Plan kalitesini degerlendirmek i¢in Conformity Index (CI) ve Homojenity
Index (HI) degerleri denklem 2.2.ve 2.3 kullanilarak hesaplatilmistir. Conformity
Index degerinin 1 olmasi Onerilmektedir. Eger bu deger 1’den kiigiik olursa
1sinlanan hedef hacmin istenilen dozu almadigi, 1’den biiyiik olmasi durumunda
ise komsu saglikli organlarin yiiksek doz aldigi degerlendirmektedir. ICRU 83
raporunda hedef hacim i¢in degerlendirme yapilirken Konformite index degeri ile
birlikte Homojenity index degerininde hesaplanmasi tanimlanmistir. Homojenity
index degerinin ise 0’ a yakin olmasi Onerilmektedir. Eger bu deger 0’ a yakin

olursa hedef hacimde ki doz dagilimimin homojen oldugu kabul edilmektedir.

TV 14
X RI
TVR1 TVRI

Konformite index (CI) = Denklem .2

e TVpg;: Tanimlanan dozu alan hedef hacim
e TV: Tedavi edilmesi gereken hedef hacim

e Vg Regete edilen dozu alan toplam hacim

D%2— D%98

Denklem 3.3
D%50

Homojenite Index (HI) =

e D%?2 : Hedef hacmin %2’sinin aldig1 doz
e D%98 : Hedef hacmin %98’sinin aldig1 doz
e D%50 : Hedef hacmin %50°sinin aldigi doz

Elde edilen sonug¢lar DVH’dan okunarak degerlendirme yapilmistir
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IV.BULGULAR

Eclipse 13.6.0 Tedavi Planlama Sisteminde planlamasi1 yapilan 20 prostat
kanseri tanist konmus hastalarin hedef volimiin %95’nin tanimlanan dozun
verilmesi ve komsu organlarin doz limitlerinin belirlenen smirlamalari
gecmemesi amaglanmistir. Kritik organlarin alabilecekleri doz sinirlamalar1 Tablo

4-1°de verilmistir.

Cizelge 2. Kritik Organ Doz Limitleri

SINIRLAMALAR

DOZ HACIM
ORGAN

6500 cGy %17
REKTLES 4000 cGy 9635

6500 cGy %25
MESANE 4000 cGy 950
SAG FEMUR 5000 cGy %10
SOL FEMUR 5000 cGy %10
PENIS BULBUS 1500 cGy %90

Tedavi Planlama Sisteminde hedef voliime PTV D%2 ve PTV D%98
degerleri ile Conformity Index (CI), Homogeneity Index (HI), toplam Monitor
Unit (MU) ile Femur baslari, Rektum, Mesane ve Penis bulbus’un kritik organ
dozlarinin  degerleri doz  volime  histogrami (DVH) olusturularak
degerlendirilmistir. Bu degerler Tablo 4-2— 4-10" da gosterilmistir. Bu degerlere
ait karsilastirma grafikleri de Sekil 4-1 — 4-12°de gosterilmistir.
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A. Hedef Hacim I¢in Elde Edilen Veriler

Cizelge 3. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarinin PTV76’a ait doz degerleri

PO PO+ gEUD
HASTANO  PTV D%2 PTV D%98 PTV D%2  PTV D%98
1 HASTA 7998 7489 8023 7487
2 HASTA 7899 7516 8142 7452
3 HASTA 7925 7484 7848 7545
4 HASTA 7964 7477 8136 7451
5 HASTA 8029 7475 8374 7406
6 HASTA 8003 7456 8288 7405
7 HASTA 8101 7441 8185 7401
8 HASTA 8094 7564 8366 7401
9 HASTA 7984 7500 7887 7521
10 HASTA 7941 7530 7959 7503
11 HASTA 8019 7460 8175 7446
12 HASTA 7953 7497 8150 7458
13 HASTA 8000 7480 8195 7430
14 HASTA 7960 7498 8130 7474
15 HASTA 7971 7534 7888 7531
16 HASTA 7974 7516 8264 7459
17 HASTA 7828 7533 7828 7536
18 HASTA 7914 7524 8205 7423
19 HASTA 7945 7554 7865 7538
20 HASTA 7948 7533 7857 7529
ORTALAMA 79725 7503.05 8088.25 7469.8
SS 62.417 33.332 179.554 50.773
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B. Kritik Organlara Ait Elde Edilen Veriler

1. Rektum I¢in Elde Edilen Veriler

Cizelge 4. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarinin Rektum’a ait doz degerleri

REKTUM

PO PO+ gEUD
HASTA NO Rectum %17 Rektum %35 Rectum %17 Rektum %35
HASTA 1 4497 2752 4805 3026
HASTA 2 3979 2440 4605 3296
HASTA 3 4533 2952 4736 3200
HASTA 4 5487 2879 5855 3632
HASTA 5 5898 3147 5828 3481
HASTA 6 4544 2872 4979 3562
HASTA 7 4932 2855 4980 3017
HASTA 8 5041 2949 4404 2524
HASTA 9 3651 2159 4524 3366
HASTA 10 4196 2278 4632 2965
HASTA 11 5460 3162 5839 4018
HASTA 12 5669 3310 6139 3986
HASTA 13 5084 3403 5057 3725
HASTA 14 5198 3210 5637 4156
HASTA 15 4121 3014 4946 4037
HASTA 16 5700 4058 5933 4496
HASTA 17 4487 2700 4723 2958
HASTA 18 4532 2900 4698 3058
HASTA 19 4785 2689 5018 2946
HASTA 20 5045 2849 5243 3128
ORTALAMA  4841.95 2928.9 5129.05 3428.85
SS 617.144 413.526 541.747 511.294
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2. Mesane Icin Elde Edilen Veriler

Cizelge 5. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarinin Mesane’ye ait doz degerleri
MESANE

PO PO + gEUD
HASTANO  Mesane %25 Mesane %50 Mesane %25 Mesane %50
HASTA 1 2446 777 2384 752
HASTA 2 693 304 649 293
HASTA 3 621 283 631 280
HASTA 4 2141 726 2285 1361
HASTA 5 1288 451 1220 442
HASTA 6 2769 948 2551 880
HASTA 7 2894 1090 2609 1109
HASTA 8 2149 537 1960 538
HASTA 9 1292 421 1393 411
HASTA 10 1148 597 1058 487
HASTA 11 2581 690 2626 692
HASTA 12 935 303 942 303
HASTA 13 1300 365 1340 377
HASTA 14 544 230 518 228
HASTA 15 1867 475 1930 468
HASTA 16 4146 2289 4269 2460
HASTA 17 1000 568 896 478
HASTA 18 1254 498 1123 305
HASTA 19 968 359 735 299
HASTA 20 1158 259 941 248
ORTALAMA 1659.7 608.5 1603 620.55
SS 937.374 458.594 954.828 527.328
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3. Sol Femur icin Elde Edilen Veriler

Cizelge 6. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarinin Sol Femur’a ait doz degerleri

SOL FEMUR

PO PO + gEUD
HASTA NO Sol femur %10 Sol femur %10
HASTA 1 1629 1709
HASTA 2 1410 1570
HASTA 3 1546 1805
HASTA 4 2224 2035
HASTAS 1721 1825
HASTA 6 2270 2035
HASTA 7 1701 1873
HASTA 8 2568 2336
HASTA 9 2724 2170
HASTA 10 2323 1747
HASTA 11 2122 1968
HASTA 12 2331 1873
HASTA 13 2125 1991
HASTA 14 1839 1940
HASTA 15 1888 2008
HASTA 16 2199 1769
HASTA 17 1745 1206
HASTA 18 2348 2110
HASTA 19 2031 1627
HASTA 20 1947 1729
ORTALAMA 2034.55 1866.3

SS 349.245 244.354




4. Sag Femur i¢in Elde Edilen Veriler

Cizelge 7. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarinin Sag Femur’a ait doz degerleri

SAG FEMUR

PO PO + gEUD
HASTA NO Sag Femur %10 Sag Femur %10
HASTA 1 1719 1547
HASTA 2 1838 1478
HASTA 3 1636 1758
HASTA 4 2125 1928
HASTA 5 2232 1803
HASTA 6 2450 2128
HASTA 7 2907 1970
HASTA 8 2751 1966
HASTA 9 2344 1834
HASTA 10 2516 1643
HASTA 11 2180 1635
HASTA 12 2245 1923
HASTA 13 2076 1832
HASTA 14 2031 1969
HASTA 15 2569 1895
HASTA 16 1920 1905
HASTA 17 1518 1341
HASTA 18 2384 2061
HASTA 19 1800 1575
HASTA 20 1874 1626
ORTALAMA  2155.75 1790.85

SS 374.216 208.467




5. Pems Bulp Icin Elde Edilen Veriler

Cizelge 8. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarinin Penis Bulb’a ait doz degerleri

PENIS BULBUS

PO PO + gEUD
HASTA NO Penis Bulp %90 Penis Bulp %90
HASTA 1 1278 1115
HASTA 2 1839 1779
HASTA 3 1356 1258
HASTA 4 62 59
HASTA 5 1159 985
HASTA 6 19 18
HASTA 7 1659 1277
HASTA 8 553 525
HASTA 9 21 19
HASTA 10 896 743
HASTA 11 744 697
HASTA 12 595 565
HASTA 13 600 568
HASTA 14 584 566
HASTA 15 747 725
HASTA 16 35 33
HASTA 17 23.7 22
HASTA 18 18 17.3
HASTA 19 789 658
HASTA 20 900 786
ORTALAMA 693.885 620.765
SS 385.294 345.332
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6. Hedef Hacim I¢in Hesaplanan Homojenite (HI) indeks Verileri

Cizelge 9. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak

yapilan prostat planlarinin PTV’ ye ait HI doz degerleri

HI

HASTA NO PO PO + geEUD
HASTA 1 0.065273147 0.068691529
HASTA 2 0.04935567 0.087198281
HASTA 3 0.056822574 0.039258875
HASTA 4 0.062652772 0.086818758
HASTA 5 0.070834932 0.119995042
HASTA 6 0.069993602 0.110127214
HASTA 7 0.083905416 0.098790323
HASTA 8 0.067404299 0.120024876
HASTA 9 0.061924258 0.047299044
HASTA 10 0.053224553 0.057604851
HASTA 11 0.071501663 0.094100942
HASTA 12 0.058672156 0.087594937
HASTA 13 0.066726549 0.096651927
HASTA 14 0.059238364 0.083027465
HASTA 15 0.056584229 0.046189675
HASTA 16 0.059203723 0.101003764
HASTA 17 0.038212435 0.037843442
HASTA 18 0.050381088 0.098290598
HASTA 19 0.050772627 0.042346542
HASTA 20 0.053645295 0.042443064
ORTALAMA 0.060316468 0.078265057
SS 0.010089952 0.028028501
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7. Hedef Hacim i¢in hesaplanan konformite indeks degerleri

Cizelge 10. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak

yapilan prostat planlarinin PTV’ ye ait CI doz degerleri

Cl

HASTANO PO PO+gEUD
HASTA 1 1.085182381 1.086543591
HASTA 2 1.092476127 1.108787085
HASTA 3 1.063176397 1.071540136
HASTA 4 1.075993726 1.080630212
HASTA 5 1.078062267 1.091564766
HASTA 6 1.090372209 1.088091095
HASTA 7 1.089173065 1.099928371
HASTA 8 1.080281356 1.091695031
HASTA 9 1.077268431 1.090247934
HASTA 10 1.08140745 1.075639944
HASTA 11 1.087216735 1.076171296
HASTA 12 1.079663844 1.085166109
HASTA 13 1.076474123 1.084696683
HASTA 14 1.080978437 1.082182988
HASTA 15 1.082506532 1.054768846
HASTA 16 1.071843736 1.084596437
HASTA 17 1.079011411 1.076804938
HASTA 18 1.170293555 1.187863224
HASTA 19 1.072398956 1.072398956
HASTA 20 1.077167229 1.077167229
ORTALAMA 1.084547398 1.088324244
SS 0.213135944 0.260072546
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8. Hedef hacimler icin hesaplanan MU degerleri

Cizelge 11. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarinin PTV’ ye ait MU doz degerleri

MU

HASTA NO PO PO + gEUD
HASTA 1 608 659
HASTA 2 673 672
HASTA 3 653 695
HASTA 4 819 764
HASTA 5 641 722
HASTA 6 792 717
HASTA 7 682 713
HASTA 8 659 738
HASTA 9 637 653
HASTA 10 600 653
HASTA 11 672 682
HASTA 12 687 709
HASTA 13 708 895
HASTA 14 735 732
HASTA 15 742 745
HASTA 16 750 778
HASTA 17 592 637
HASTA 18 633 777
HASTA 19 599 646
HASTA 20 658 683
ORTALAMA 677 713.5

SS 63.877 60.876
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Sekil 16.PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen PTV76 doz degerlerinin grafiksel karsilastiriimasi
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Sekil 17.PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen PTV76 doz degerlerinin grafiksel karsilagtiriimasi
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Sekil 18.PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen Rektumun Vo35’ inin doz degerlerinin grafiksel
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Sekil 19.. PO algoritmasinda iki farklt optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen Rektumun Vo’ inin doz degerlerinin grafiksel

karsilastirilmasi
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Sekil 20. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen Mesane’nin V35 ‘inin doz degerlerinin grafiksel
karsilastirilmasi
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Sekil 21.. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen Mesane’nin  V5q ‘inin doz degerlerinin grafiksel
karsilastirilmast
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Sekil 22. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen Sol Femur’un Vo ‘nun doz degerlerinin grafiksel
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Sekil 23. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan

prostat planlarindan elde edilen Sag Femur’un V49 ‘nun doz degerlerinin grafiksel
karsilastirilmasi
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Sekil 24. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen HI doz degerlerinin grafiksel karsilagtirilmasi
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Sekil 25. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen CI doz degerlerinin grafiksel karsilastirilmasi
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Sekil 26.PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen Penis Bulbus’un V9o nin doz degerlerinin grafiksel

karsilastirilmasi
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Sekil 27. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak yapilan
prostat planlarindan elde edilen MU doz degerlerinin grafiksel karsilastirilmasi

C. SPSS istatistik Programn ile Elde Edilen Degerlendirme Sonuclar:

Istatistik programi olan Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
analizinde Wilcoxon testinini uygulayarak 20 prostat kanserli hasta i¢in hedef

hacim i¢in olan PTV D%2, PTV D%98, Conformity Index (Cl), Homogeneity
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Index (HI), toplam Monitor Unit (MU) ve kritik organlara ait degerlendirmeler
tablolarda belirtilmistir. Istatiksel analiz karsilagtirilmasinda biyolojik
optimiasyon degeri kullanilan ve kullanilamayarak olusturululan planlar
yorumlandi. Degerlendirmelerde ortalama ,standart sapma ve p degeri i¢in
hesaplanmistir. Hesaplanan p degeri istatiksel analizde < 0,05 degerinden kiigiik
oldugu durumlarda yapilan planlar arasinda anlamlt farkin oldugunu

belirtmektedir. Bulunan bu degerler Tablo 4-11— 4-22° de gosterilmistir.

Cizelge 12. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen PTV76’nin D%?2 icin ortalama, standart
sapma ve p degeri karsilastirilma degerleri

PTV D%2 Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)

PO 7972,5+ 62,417

PO+gEUD 8088,25+179,554 0,006

Cizelge 13. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen PTV76’nin D%98 icin ortalama,
standart sapma ve p degeri karsilastirilma degerleri

PTV D%98 Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)

PO 7503,05+34,237

PO+gEUD 7469,8+50,773 0,003

Cizelge 14. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen HI icin ortalama, standart sapma ve p
degeri karsilastirilma degerleri

HI Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)
PO 0603164676 +.0100899521

0782650574+.0280285016
PO+gEUD 0,006
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Cizelge 15. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen CI i¢in ortalama, standart sapma ve p
degeri karsilastirilma degerleri

Cl Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)
1.084547398 +.0213135944
PO
1.088324244 +.0260072546 0.064
PO+gEUD

Cizelge 16. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen MU i¢in ortalama, standart sapma ve p
degeri karsilastirilma degerleri

MU Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)
677.00 + 63.877

PO

713.50 £ 60.876
PO+gEUD 0.008

Cizelge 17. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen Rektum’un %17’sinin aldig1 doz
degerinin ortalama, standart sapma ve p degeri karsilastirilma degerleri

Rektum %17 Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)

PO 4841,95+617,144

PO+gEUD 5129,05+541,747 0,002
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Cizelge 18. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen Rektum’un %35’ nin aldig1 doz
degerinin ortalama, standart sapma ve p degeri karsilastirilma degerleri

Rektum %35 Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)

PO 2928,90+413,526

PO+gEUD 3428,85+511,294 0,000

Cizelge 19. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen Mesane’nin %25 nin aldig1 doz
degerinin ortalama, standart sapma ve p degeri karsilastirilma degerleri

Mesane %25 Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)

PO 1659,70+937,374

PO+gEUD 1603+954,828 0.093

Cizelge 20. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen Mesane’nin %50’sinin aldig1 doz
degerinin ortalama, standart sapma ve p degeri karsilastirilma degerleri

Mesane %50 Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)

PO 608,50+458,594

PO+gEUD 620,55+527,328 0.165

Cizelge 21. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen Sag Femur’un %10’nun aldig1 doz
degerinin ortalama, standart sapma ve p degeri karsilastirilma degerleri

Sag Femur %10 Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)

PO 2155,75+374,216

PO+gEUD 1790,85+208,467 0.000
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Cizelge 22. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen Sol Femur’un %10’nun aldig1 doz
degerinin ortalama, standart sapma ve p degeri karsilastirilma degerleri

Sol Femur %10 Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)

PO 2034,55+349,245

PO+gEUD 1867,30+244,354 0.014

Cizelge 23. PO algoritmasinda iki farkli optimizasyon teknigi kullanilarak
yapilan prostat planlarindan elde edilen Penis Bulbus’un %90’n1in aldig1 doz
degerinin ortalama, standart sapma ve p degeri karsilastirilma degerleri

Penis Bulb Ortalama+StandartSapma P Degeri
(cGy)

PO 945,35+385,284

PO+gEUD 853,45+345,332 0.000
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V.TARTISMA VE SONUC

Bu calismada prostat kanseri tanis1 konmus 20 hastanin tedavi planlari
yapilip degerlendirilmistir. Yapilan planlarda prostat hedef voliimiiniin %95’
recete edilen dozu almasi saglanirken komsu saglam doku ve kritik organlarin da
maksimum korunmasi amaglanmistir. Eclipse 13.6 Tedavi Planlama Sisteminde
planlar ¢ift arc VMAT teknigi uygulayip iki farkli sekilde optimizasyonu
yapilmistir. Her iki optimizasyon sistemi de kanser tanisi konulmus prostat
hastalar1 igin uygulanabilir tedavi teknikleridir. Iki farkli teknikte yapilan tedavi
planlarin da hedef hacim ve kritik organ dozlar1 karsilastirilmistir. Ayrica bu
planlar dozimetrik olarak da degerlendirilmistir. Planlarin degerlendirmeleri
istatiksel olarak SPSS programinda Wilcoxon yoOntemini uygulanarak
degerlendirilmistir. Istatistiksel anlamlilik derecesi olarak p<0.05 kabul
edilmistir. Her iki plan da hedef voliimiin ve komsu kritik organlarin aldiklar1 doz

degerleri tedavi planlama sisteminde ki doz voliim histogramindan alinmistir.

Calismamizda, iki optimizasyon teknigi icin plan karsilastirilmalar1 analiz
edildiginde PTV76 i¢in yapilan doz degerlendirmesinde D%2 ve D%98
arasindaki karsilastirmalarda p degeri <0.05 oldugundan dolay1 istatistiksel
analizi anlamli bulunmustur. (p=0.009, p=0.003). D%2 ve D%98 degerlerinin
istatistiksel karsilastirilmasinda biyolojik optimizasyon kullanilmayan planlarin

daha iyi oldugu gézlemlenmistir.

Rektumun %17‘sinin aldigi doz degeri PO optimizasyon algoritmasinda
biyolojik optimizasyon degeri kullanilmayan planlarda 48.41Gy iken biyolojik
optimizasyon degeri kullanilan planlarinda 51.29 Gy, %35’inin aldig1 doz
biyolojik optimizasyon degeri kullanilmayan planlarinda 29.28 Gy iken biyolojik
optimizasyon degeri kullanilan planlarinda ise 34.28 Gy olarak bulunmustur. Her
iki optimizasyon plant igin rektumun %17 sinin ve %35’inin aldiklar1 doz
degerleri istatistiksel olarak yorumlandiginda anlamli (p=0.002, p=0)

bulunmustur.
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Mesanenin %25’inin aldig1 doz degeri PO optimizasyon algoritmasinda
biyolojik optimizasyon degeri kullanilmayan planlarinda 16.59 Gy iken biyolojik
optimizasyon degeri kullanilan planlarinda 16.03 Gy, %50’sinin aldig1 doz
biyolojik optimizasyon degeri kullanilmayan optimizasyon planlarinda 6.08 Gy
iken biyolojik optimizasyon degeri kullanilan planlarinda 6.20 Gy olarak
bulunmustur. ki optimizasyon plani icin mesanenin aldigi %25’ inin ve
%350’sinin doz degerleri istatistiksel olarak karsilastirildiginda anlamli bir fark

(p=0.93, p=0.165) bulunmamustir.

Sag femurun %10’unun aldig1 doz degeri PO optimizasyon algoritmasinda
biyolojik optimizasyon degeri kullanilmayan planlarinda 21.55 Gy iken biyolojik
optimizasyon degeri kullanilan planlarinda 17.90 Gy olarak bulunmustur. Sol
femurun %10’unun aldigi doz degeri biyolojik optimizasyon degeri
kullanilmayan planlarinda 20.34 Gy iken biyolojik optimizasyon degeri
kullanilan planlarinda 18.66 Gy olarak bulundu. Sag ve Sol Femur baslarinin
aldigr doz degerleri her iki optimizasyon plani i¢in istatiksel olarak analiz

edildiginde planlarinda anlamli bir farklilik (p=0.0, p= 0.14) gortilmiistiir.

Penis Bulbus %90’unun aldig1 doz degeri PO optimizasyon algoritmasinda
biyolojik optimizasyon degeri kullanilmayan planlarinda 9.4 Gy iken biyolojik
optimizasyon degeri kullanilan planlarinda 8.53 Gy olarak bulundu. ki
optimizasyon teknigi i¢in penis bulbusun aldigi doz degerleri istatiksel olarak

karsilastirildiginda anlamli bir farklilik (p=0) goriilmistiir.

Konformite Index (CI) degeri PO optimizasyon algoritmasinda biyolojik
optimizasyon degeri kullanilmayan planlarinda 1.084 iken biyolojik optimizasyon
degeri kullanilan planlarinda 1.088 olarak bulunmustur. Iki optimizasyon teknigi
icin Konformite indeks (CI) degeri istatiksel olarak karsilatirildiginda benzer

sonuglar bulunmus ve fark p>0.05 oldugundan anlaml1 degildir (p=0.064).

Homojenite Index (HI) degeri PO optimizasyon algoritmasinda biyolojik
optimizasyon degeri kullanilmayan planlarinda 0.060 iken biyolojik optimizasyon
degeri kullanilan planlarinda 0.078 olarak bulunmustur. Iki optimizasyon teknigi
i¢cin Homojenite indeksler degeri istatiksel olarak karsilastirildiginda anlamlilik

gosteren bir homojenite saglanmistir (p=0.009).
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Monitdér Unit (MU) degeri PO optimizasyon algoritmasinda biyolojik
optimizasyon degeri kullanilmayan optimizasyon planlarinda 677 iken biyolojik
optimizasyon planlarinda 713 olarak bulunmustur. Bu sonuglara gére MU degeri
i¢in anlamli bir farklilik (p=0.001) olarak bulunmustur. Biyolojik optimizasyon
degeri kullanilmayan optimizasyonlu planlarda MU degeri daha diistik ¢ikmustir.

Mihaylov ve arkadaglar1 2012 yilinda yaptig1 ¢alismada 15 prostat hastasi
i¢in Pinnacle tedavi planlama sisteminde hedef voliime ve kritik organ dozlarim
konturlayip biyolojik optimizasyonlu kullanarak ve kullanmayarak planlama
yapmiglardir. Planlama sonunda hedef voliime ve her bir kritik organ icin kalite,
doz limitlerini ve dozimetrik inceleme yapmuiglardir. Biyolojik optimizasyon
kullanilan planlarin kritik organ dozlarini diislirdiigiinii fakat uzun tedavi siiresi

olusturdugunu analiz etmislerdir (Ivaylo ve ark, 2010).

Fogliata ve arkadaslar1 2017 yilinda yaptig1 ¢alismada Varian Eclipse tedavi
planlama sisteminde PO algoritmasinda VMAT teknigini kullanarak biyolojik
optimizasyon degerlerinin etkinligini incelemislerdir. Biyolojik optimizasyon
degerinin bir a degerine bagli oldugunu ve bu degerin organin seri veya paralel
olmasina gore degistigini soylemislerdir. Biyolojik optimizasyon degerini 0.1 ile
40 sayilar1 arasinda vermislerdir. Bunun i¢in ilk basta fantom kullanarak hedef
voliime ve komsu organlar bu fantom tizerinden konturlar1 ¢izilip planlanmistir.
Daha sonra klinik bazda bas-boyun ve prostat hastalarinda da planlanarak analiz
edilmistir. Sonu¢ olarak kullanilan biyolojik optimizasyon degerlerinin hedef
voliime daha iyi sardig1 ve kritik organ dozlarini azalttigi gériilmiistiir (Antonella,

2017)

T-F Lee ve arkadaglar1 2012 yilinda yaptiklar1 ¢alismada 10 bilateral meme
hastalar1 i¢in Pinnacle tedavi planlama sisteminde biyolojik optimizasyon
degerini kullanarak hedef voliime ve kritik organlar1 konturlayip planlarini
yapmislardir. Yapilan planlarin sadece fiziksel optimizasyonla yapilmis planlarla
dozimetrik karsilagtirmasint yapmislardir. Biyolojik optimizasyonu kullanarak
yapilan planlarda doz homojenitesi ve kritik organ dozlarimin fiziksel

optimizasyona gore daha diisiik oldugunu belirtmislerdir (Lee ve ark,2012).

Calismanin sonunda, her iki optimizasyon sistemi ile yapilan planlarin tarif

edilen doz sinirlamalart saglanmaktadir. Optimizasyonda gEUD kullaniminin
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tedavi planlar i¢in gii¢lii bir ara¢ olabilecegi ve farkli a degerleri kullanilmasi
durumunda hedef hacmin doz homojenligini arttirip, ¢evresindeki kritik
organlarin daha fazla koruyup ve daha diisiik tedavi siirelerini saglayabiliriz. Bu
konu ile ilgili klinik arastirmalar gelistikce yeni bir metod olarak hasta

tedavilerinde kullanilmaya baslanacaktir.
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