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RADYOTERAPIDE VOLUMETRIK MODULE EDIiLMi$ ARK TEDAVISIi PLANLARININ
OPTIMIZASYONUNDA “PHOTON OPTIMIZER” ALGORITMASININ “APERTURE
SHAPE CONTROLLER” OZELLIGININ KULLANIMININ ETKILERI

Basak GOKSEL, DEU Saglik Bilimleri Enstitiisii Medikal Fizik A.D., Izmir

OZET

Amag: Calismamizda bas-boyun, akciger ve prostat kanserli hastalarin Volimetrik Modiile
edilmis Ark Tedavisi (VMAT) RT planlarinda, “Photon Optimizer” (PO) algoritmasi ile
optimizasyonda “Aperture Shape Controller” (ASC) 6zelliginin kullanilmasinin tedavi plan
kalitesi (TPK), tedavi verme etkinligi (TVE) ve hesaplanan ve verilen doz dagilimi arasindaki
uyum (QA) iizerine etkisinin incelenmesi amaglandi.

Hipotez: ASC kullaniminin kullanilmamasina gére TPK, TVE ve QA agisindan daha distiin
olacagidir.

Gerec-Yontem: Definitif RT plan1 yapilmis olan toplam 36 (akciger, bas-boyun ve prostat
kanserli 12°ser) hasta ¢alisma grubu olarak secildi. Tamami1 VMAT teknigiyle yeniden tedavi
planlar1 hazirlanip, PO algoritmas: ile optimize edildi. Her bir olguda, ASC 6zelliginin 3 farkl
diizeyi (1. kapali, 2. orta, 3. ¢ok yiiksek) secilerek optimizasyon yapildi. “ArcCheck” ile her
hastada her bir plana 6zgii Kalite Giivenirligi (QA) degerlendirilmesi yapildi. TPK (Homojenite
Indeksi(HI), OAR doz-voliim parametreleriDVP)), TVE (Ortalama Aciklik Aralifi(AA),
Modiilasyon Karmasiklik Skoru(MCS), toplam Monitor Unit(MU)) ve QA yo6niinden ASC
diizeylerinin ikili karsilagtirmalar1 “Wilcoxon Signed-Rank” testiyle yapildi.

Bulgular: TPK: Bas-boyun ve prostat kanserinde tiim PTV’ler i¢in HI yoniinden en homojen doz
dagilimi ASC Kapal1 oldugunda saglanmaktadir. OAR: Beyin sapi, sag koklea, toplam parotis,
sag parotis, sol ve sag optik sinir, akciger, barsak, sol femur basi ve mesane DVP’nde ASC

e

diizeyi degistiginde anlamli farklar ortaya ¢ikmistir. TVE: Bas-boyun kanserinde sadece MCS,

akciger ve prostat kanserinde ise AA, MCS ve toplam MU degerlerinde ASC diizeyi degistiginde

anlamli fark bulunmustur. QA: Tiim olgularda ASC diizeyi degisimiyle anlamli fark gézlenmistir.



Sonu¢: Bas-boyun, akciger ve prostat kanserli hastalarin VMAT planlanmasinda, ASC
kullaniminda ¢ok yiiksek diizey ile kapali+orta diizeye kiyasla TVE ve QA agisindan olumlu
sonuclar elde edilmektedir.

Anahtar Sozciikler: radyoterapi, VMAT, photon optimizer algoritmasi, aperture shape

controller



THE EFFECTS OF USING THE APERTURE SHAPE CONTROLLER FEATURE OF
PHOTON OPTIMIZER ALGORITHM IN OPTIMIZATION OF VOLUMETRIC
MODULATED ARC THERAPY PLANS IN RADIOTHERAPY

Basak GOKSEL, Dokuz Eyliil University, Institute of Health Sciences,
Department of Medical Physics, izmir, TURKEY

ABSTRACT
Aim: In this study, it was aimed to investigate the effect of using “Aperture Shape Controller”
(ASC) feature in the optimization with “Photon Optimizer” (PO) algorithm in “Volumetric
Modulated Arc Therapy” (VMAT) RT plans of head and neck, lung, and prostate cancer patients
in terms of treatment plan quality (TPQ), treatment delivery efficiency (TDE), and agreement
between calculated and delivered dose distribution (QA).
Hypothesis: The use of ASC feature in optimization will be superior in terms of TPQ, TDE, and
QA.
Material-Method: A total of 36 patients (each 12 with head and neck, lung, and prostate cancer)
with a definitive RT plan were selected as the study group. Treatment plans were reprepared with
full VMAT technique and optimized with the PO algorithm. In each case, optimization was
performed by selecting 3 different levels of ASC feature (1. off, 2. medium, 3. very high). In
order to test the dosimetric acceptability of each RT plan prepared, patient-specific Quality
Assurance (QA) was evaluated with “ArcCheck”. Comparisons of different ASC levels were
performed using “Wilcoxon Signed-Rank” test (two related samples test) in terms of TPQ
(Homogeneity Index (HI), OAR dose-volume parameters (DVP)), TDE (Average Open Aperture
(AA), Modulation Complexity Score (MCS), Total Monitor Unit (MU)), and QA.
Results: TPQ: The most homogeneous dose distribution in terms of HI for all PTVs in head and
neck and prostate cancer is provided when the ASC level was off. OAR: As the ASC level was
changed, significant differences were observed in the DVPs of brainstem, right cochlea, total
parotid, right parotid, left and right optic nerve, lung, intestine, left femoral head and bladder.
TDE: There was a significant difference only in MCS in head and neck cancer while in AA, MCS

and total MU values in lung and prostate cancers.



Conclusion: In the VMAT planning of patients with head and neck, lung and prostate cancer, the
use of very high level of ASC is more favorable compared to the closed + medium level in terms
of TDE and QA.

Key words: radiotherapy, VMAT, photon optimizer algorithm, aperture shape controller



1. GIRIiS VE AMAC

Kanser tedavisinde yaygin olarak yararlanilan bir yontem olan radyoterapi (RT) normal
dokularin aldig1 dozu en diisiikk diizeyde tutarak tiimoriin oldugu bolgeye en fazla dozu
verebilmek amaciyla yiiksek enerjili foton (X 1s1n1, gama 1s1n1) ve parcaciklarin (elektron, proton,
vb.) eksternal olarak veya radyoaktif kaynaklarin brakiterapi yoluyla gelismis teknolojiler
kullanilarak uygulanmasidir.

Giiniimiizde eksternal RT’de; U¢ Boyutlu Konformal Radyoterapi (3B-KRT), Yogunluk
Ayarli Radyoterapi (IMRT) ve Voliimetrik Modiile Edilmis Ark Tedavisi (VMAT) gibi tedavi
teknikleri kullanilir.

Gelismis bir RT teknigi olan VMAT tekniginde gantri donerken, hastaya devamli
radyasyon verilmektedir. Gantri donerken birden fazla parametre (kolimatdrler aras1 mesafe, doz
hizi, gantri rotasyon hizi ve Cok Yaprakli Kolimatér (“Multi Leaf Collimator”) (MLC)
pozisyonu) eszamanli olarak degisir. Tedavi bir veya birden fazla ark ile tamamlanabilmektedir.

RT’de tedavi planlama tiim tedavi siirecinin ¢ok 6nemli bir boliimiinii olusturur. Tedavi
planlamada yer alan basamaklar; tanisal tetkikler ve klinik bulgular 1s1ginda evreleme, hastanin
BT-simiilatorde tedavi pozisyonunda kesitsel goriintiilerinin alinmasi, hedef volim ve normal
dokularin konturlanmsi, 151n demeti parametrelerinin optimal sec¢imi, tedavi planinin elde
edilmesi ve optimizasyondur.

Bilgisayarli Tedavi Planlama Sistemi (TPS) tiimor kontroliinii en fazla yiikselten ancak
normal doku yan etkilerini en aza indiren 151n parametreleri {ireterek en optimum doz dagilimin
saglamak amaciyla kullanilir. TPS yazilim programi, bilgisayar ve ¢evre birimlerden olusan, 3B-
KRT, IMRT, VMAT ve brakiterapi gibi birgok tedavi tekniginde planlama yapabilen bir
sistemdir. Bilgisayar ortaminda farkli enerjilerde, farkli kaynak cilt mesafelerinde, istenilen alan
boyutlarinda foton ya da elektron demetleri olusturmak ve bu demetleri farkli tedavi teknikleri
kullanarak hastaya yoneltmek ve isinlanan bolgedeki en uygun doz dagilimlarmi elde etmek
miimkiindiir. Bu doz dagilimlar gerek kesitsel veya 3-boyutlu goriintiiler {izerinden gerekse doz
voliim histogramlar1 (DVH) yardimiyla degerlendirilir.

Bilgisayarli ters planlama, VMAT planlariin verimli bir sekilde {iretilmesi i¢in gereklidir.
Ters planlama temel olarak optimizasyon algoritmalarinin kullanimina dayanir. Bu optimizasyon
algoritmalari; doz hesaplama algoritmasinin doz dagilimini dogru tahmin etmesinin asiri
zorlagtig1 planlar (¢ok kiigiik MLC aciklik (“aperture”) sayisinin fazla olmasi nedeniyle) ya da

tedavide uygulanabilirligi zor veya yavas planlar (asir1 151n modiilasyonu ve MLC hareket



karmasiklig1 yiiziinden) iiretmeksizin, risk altindaki organlarin (OAR) aldig1 dozlar1 minimize
etme ve planlanan hedef voliime (PTV) maksimum dozu verme amaglarinin dengelenmesini
saglamalidir [1].

Doz optimizasyon algoritmalari, optimizasyonun yontemine (yani 1sin demet¢igi veya
dogrudan agiklik optimizasyonu) dayali olarak optimizasyon sirasinda operatdr tarafindan
onceden tanimlanan belirli bir doz hedefi setini karsilayan optimal veya gercek enerji aki
haritalarmi (“fluence map”) belirler. Optimizasyon boyunca, PTV ve OAR voliimleri ya
“Progressive Resolution Optimizer” (PRO) algoritmasiyla (kontrol noktasi bulut modeli
kullanarak), ya da “Photon Optimizer” (PO) algoritmasiyla (mekénsal olarak goriintiiniin iizerine
tek bir matris uygulanmasiyla) tanimlanir [1].

“Photon Optimizer” algoritmasi, yapilar, DVH hesaplamast ve doz oOrneklemesinin
goriintliniin lizerine tek bir matris modeli kullanarak mekénsal olarak tanimlandig1 yeni bir voliim
gosterimi kullanir. Matrisin voksel ¢oziiniirliigi kullanici tarafindan belirlenir (Sabit degerler:
1,25mm, 2,5mm veya Smm). Yapinin DVH degeri, her bir vokselin voliim agirligi kullanilarak
degerlendirilir. PRO algoritmas: hesaplamadigi noktalarda da dozu kontrol ederken PO
algoritmasi sadece hesapladigi noktalarda dozu kontrol ettigi i¢in daha kullanigh bir optimizasyon
algoritmasidir [2].

“Photon Optimizer” algoritmasmin bir diger olumlu yani; “Aperture Shape Controller”
(ASC) ozelligini igermesidir. ASC, VMAT planlarinda yaprak modiilasyonunun karmasikligini
kontrol etmeyi saglamaktadir. VMAT planlamasinda ¢ok kiiglik MLC agikliklar1 ya da c¢ok
karmasik modiilasyonlar var olan dedektorlerle saptanamamakta ve asir1 veya yetersiz doza
neden olabilmektedir. ASC, alan boyutunu arttirmakta ve ortalama olarak MLC agikliginin
karmasikligin1 azaltmaktadir. ASC kullanimi ile hedef voliimii daha iyi saran MLC sekil modeli
elde edilir ve doz belirsizligi yaratan kiicik MLC acikliklar1 minimize edilmesi beklenir.
Boylelikle tedavi verme etkinligini (TVE) ve hesaplanan ile verilen doz dagilimi arasindaki
uyumu (QA) arttirmasi beklenmektedir. ASC 6zelliginde yaprak sekanslamaya getirilen kisitlama
derecesi, kullanici tarafindan segilen Cok Diisiik, Diisiik, Orta, Yiiksek, Cok Yiiksek secenekleri
aracilifiyla ayarlanan agirhiga gore belirlenir [3].

VMAT planlamada PO algoritmasi ile optimizasyonda ASC &zelliginin tedavi plan kalitesi
(TPK), TVE ve QA iizerine etkisi konusunda yapilan arastirma ¢ok smirhidir. Bu tezin amaci;
akciger, bas-boyun ve prostat kanserli hastalarin VMAT planlarinda, yeni bir doz hesaplama
algoritmasi olan PO Algoritmasi ile optimizasyonda ASC &zelliginin kullanilmasiin TPK, TVE

ve hesaplanan ile verilen doz dagilimi arasindaki uyum iizerine etkisini incelemektir.



2.GENEL BIiLGIiLER
2.1. Radyoterapi (RT)

Kanser tedavisinde oldukca 6nemli bir yer tutan RT, X 1sinlarinin bulunmasindan kisa siire
sonra kesfedilen dogal radyoaktivite ile birlikte 19. Yiizyilda tipta kullanilmaya baglamistir. RT,
zaman icerisinde teknolojinin ilerlemesi dogrultusunda gelisme gostermistir. RT, baska bir
deyisle yiiksek enerjili radyasyonun tedavi amagl kullanildigi uygulamali bir bilim dalidir. Bu
cercevede, yiiksek diizeyde enerji ileten X 1sinlart veya partikiiler radyasyon araciligi ile
gerceklesen bir tedavi yontemidir [4].

Kanser ic¢in olduk¢a yaygin bir tedavi yontemi olan RT’de, kanserli hiicreleri tahrip
edebilmek ya da bu hiicrelere zarar verebilmek icin yiliksek enerjili foton (X 151n1, gama 151n1) ve
parcaciklar (elektron, proton, vb.) eksternal olarak veya radyoaktif kaynaklar brakiterapi yoluyla
gelismis teknolojiler kullanilarak uygulanir. RT i¢in 151n veya Rontgen tedavisi gibi isimler de
kullanilabilmektedir. Tedavi siirecinde RT tek bagina verilebilir ya da cerrahi veya kemoterapi
gibi diger tedavilerle birlikte kullanilabilir. Kanser tedavisinde baz1 ilaglarin kanser hiicrelerinin
radyasyona duyarliligini arttirdigr bilinmektedir. Bdylece radyasyonun kanser hiicrelerini

oldiiriicti etkisi artmaktadir [5].
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Sekil 1.a Eksternal Radyoterapi [6]. Sekil 1.b Brakiterapi [7].

Radyoterapinin amaci, timoriin ¢evresindeki saglikli dokuya verilen zarar1 en az diizeyde
tutmak kosuluyla, yiiksek dogrulukta Olciilmiis radyasyon dozunun hedef bdlgeye verilmesi
yoluyla tiimor igerisindeki hiicrelerin boliinmelerini ve gogalmalarini siirekli sekilde engelleyerek
tiimoriin yok olmasini veya kii¢iilmesini saglamak ve kanserli hastalarin yasam siiresini uzatmak

ve/veya semptomlart gidererek yasam kalitesini arttirmaktir [8]. Kanser hastaligi bulunan



kisilerin yaklasik %60’min radyasyon tedavisi gordiigli belirtilmektedir. Bazt durumlarda RT
hastalarin alabilecegi tek kanser tedavi yontemi olabilmektedir [6].

Tek basina veya farkl tedavilerle birlikte kullanilan RT, 100 yildan uzun bir siiredir kanseri
tedavi etmek i¢in etkili bir arag olmustur. Ayrica bugiin, farkli kanser tiirlerinin tedavisi igin
onemli bir tedavi yontemidir. Tiim kanser hastalarinin yaklasik iicte ikisinin tek basina veya daha
karmagik bir tedavi protokoliiniin bileseni olarak RT alacagi tahmin edilmektedir.

Radyoaktivite, ilk olarak Henri Becquerel, Pierre ve Marie Curie tarafindan 1890’11 yillarin
sonunda tanimlanmistir. Wilhelm Roentgen ise 1895 yilinda X isinlarimi kesfederek, fizik ve
biyoloji alanlarinda radyasyonun terapétik 6zelliklerini ortaya ¢ikarmistir [9,10].

1895 yilinda X 1sinlarinin kesfinden bir yil sonra, heniiz X-1silarinin fiziksel 6zelliklerini
ve biyolojik etkilerini anlamadan 6nce, X-1s1nlar1 Emil Herman Grubbe tarafindan meme kanserli
bir hastay1 tedavi etmek i¢in kullanilmigtir. Ayni yil, Antoine Henri Becquerel, radyoaktivite
fenomenini incelemeye ve dogal radyasyon kaynaklarini aragtirmaya baglamistir. 1898'de Marie
Sklodowska-Curie ve esi Pierre Curie, radyumun bir radyasyon kaynagi oldugunu kesfetti. Bu
kesiften sadece ii¢ yil sonra Becquerel ve Curie, radyum isinlarimin fizyolojik etkilerini
bildirmislerdir. Yirminci ylizyilin ilk yillarinda, ¢ok sayida arastirma X-isilarmin ve radyumun
tipta kullaniminmi ortaya koymustur. Deri kanseri, radyasyonun dokulardaki diisiik
penetrasyonundan dolay1 en sik tedavi edilen kanser tiirii olmustur. 1910'larda Coolidge, daha
derin yerlesimli kanserleri tedavi etmek i¢in daha yliksek enerjili X 1s1nlar1 yayan yeni bir cihaz
gelistirmistir. Yeni radyoaktif izotoplar, 151n tipleri ve radyasyon teknikleri kesfedilmistir. Bilim
adamlar1, radyasyon tiplerinin dogasini, etki mekanizmalarini ve hiicre sagkalimi {izerinde
zaman-doz iligkisinin etkisini anlamaya baslamislardir. Bununla birlikte ancak 1920'lerde, toplam
radyasyon dozunun fraksiyone verilmesinin tek seansta uygulanmasina gore tiimor kontrolii ve
yan etki yonlinden daha uygun oldugu anlasilabilmistir. Diger bir 6nemli bilimsel gelisme,
radyasyondan korunma sorununu ele almak i¢in 1928'de Uluslararasi Radyasyondan Korunma
Komisyonu'nun (ICRP) olusturulmasidir. 1930-1950 doneminde, derin yerlesimli kanseri olan
hastalarin tedavilerinde siirekli bir bilimsel ilerleme goriilmiistiir. Bu ¢agin (Ortavolta; donemi)
ozellikleri esas olarak, radyum bazli interstisyel 1sinlamanin (brakiterapi) kullanilmasi ve 50-200
kV enerji saglayabilen supervoltaj X-1smni1 tiiplerinin gelistirilmesidir. 1950-1980 doneminde
(Megavoltaj donemi) yapilan c¢alismalar derin dokulardaki kanserleri tedavi edebilen daha
yenilik¢i RT cihazlarinin gelistirilmesine odaklanmistir. Bu donemde, yiiksek enerjili y-1s1nlart

tireten Kobalt teleterapi cihazi ve megavoltaj X-1sinlar1 tireten daha giiclii elektron lineer



hizlandiricilar (elektron linaklar) kullanilmaya baslanmistir. Yeni cihazlar dncekilerden daha
yiiksek bir enerji ile daha derin tiimorleri cildi daha fazla koruyarak tedavi etmeyi miimkiin
kilmistir. Tiimor ¢evresindeki normal dokular1 asir1 radyasyondan korumak amaciyla yenilik¢i
cok alanli 1sinlama tedavi planlar1 tasarlanmistir. RT taninmis bir tip disiplini haline gelmeye
baslamistir. 1970'lerde ve 1980'lerde proton 111 saglayan yenilik¢i cihazlar piyasaya ¢ikmistir.
[k klinik kullammi 1954'te yapilsa bile, ancak yetmisli yillarm sonlarinda protonlar igin
bilgisayar destekli hizlandiricilar gelistirilerek farkli tiirdeki tiimorleri tedavi etmek i¢in basariyla
uygulanmustir [11].

Radyoterapideki bir diger 6nemli ilerleme ise 1990’larda daha sofistike bilgisayarlar ve
lineer hizlandiricilar yardimiyla 3B-KRT planlamasi yapilip uygulanarak hedef voliimde
maksimum doz saglanirken OAR’1n ¢ok daha iyi korunabilmesi olmustur.

Radyoterapideki ilerlemelerin en 6nemli nedenlerinden biri, gelismis doz dagilimlar
saglama gereksinimidir. Gelismis doz dagilimi elde edilmesi, diger bir ifadeyle tedavi voliimiinii
hedef voliime uyacak sekilde bigimlendirmek ve ayni zamanda bu hedef voliimiin tiim boyutlarda
kapsanmasini saglayabilmektir. [12].

Tiimdriin konumunu kontrol altina almada olusan aksakliklar radyasyonun tiimorlii dokuya
verilmesindeki dogrulugu smirlamaktadir. Bu sorunla bas etmek i¢in solunum ayarli RT
stratejisinden yararlanilir. Solunum ayarli RT, solunumdan etkilenen akciger, meme ve karaciger
tiimorleri gibi hareketli bolgelerin RT’sini gelistirmek icin onemli bir katki saglar. Isinlanan
voliimlerin artan konformalitesi ile OAR’larin yan etki oranlarinda azalma beklenir. Solunuma
bagli hareket etkilerini azaltmak i¢in bes ana strateji kullanilir: tedavi planlamasina solunumla
olusan hareketin entegrasyonu, abdominal basi ile s1g solunum, nefes tutma teknikleri, solunum
ayarli “gating” teknigi (solunumla hareket eden tiimor alan i¢ine girdikge 1s1nlama) ve “tracking”
teknigi (solunumla hareket eden tiimori siirekli izleyip alani1 buna gore siirekli ayarlayarak
stirekli olarak tlimoriin 1s1nlanabilmesini saglama) [13].

Dort Boyutlu RT (4 Dimensional Radiotherapy”) (4B-RT), RT sirasinda hedefin
hareketini izlemeyi ve telafi etmeyi amaclayan, boylelikle normal dokularin, 6zellikle hedefe
bitisik kritik yapilarin hasarmi en aza indirebilen ve/veya hedefte radyasyon dozunu en {ist
diizeye cikarabilen bir yontemdir. 4B-RT; 4 Boyutlu Tibbi Gdriintiileme, 4B-RT planlamasi ve
4B-RT’nin hastaya uygulanabilmesini gerektirir. 4B-RT’deki bir¢ok kavram mevcut Goriinti
Rehberliginde RT (IGRT) ve adaptif RT’den kdken almakta, uyarlanmakta ve genisletilmektedir.



4B-RT’nin avantaj1 ise radyasyon 1simninin hareketli hedefle ger¢ek zamanli olarak senkronize
edilerek risk altindaki organlardan kaginilmasidir [14].

Giiniimiizde ise RT lineer hizlandirici cihazlari, bilgisayarlarla ve yeni doz verme
teknikleriyle tam olarak kontrol edilmektedir. IMRT, VMAT ve IGRT gibi uygulamalarla tedavi
hassasligi milimetre cinsinden Ol¢iilmektedir [15]. Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG) ve
Pozitron Emisyon Tomografisi (PET) gibi diger goriintileme yontemlerinin uygulanmasi, RT
tedavi planlamasinda tiimor lokalizasyonu ve hedef voliim tanimlamasinda kesinligi arttirmak
icin ek bilgi saglayabilmektedir [16-18]. RT alanindaki diger bir gelisme ise Stereotaktik RT
yontemidir. Stereotaktik RT, hedef voliim disinda keskin bir doz gradyanti ile normal dokulari
korurken tiimore yalmizca birkag fraksiyonda doz vermek i¢in dogru hedefleme, etkili
immobilizasyon ve tiimdr hareket yoOnetimi gerektirir. Stereotaktik RT’nin amaci, normal
dokular1 korumak i¢in geometrik kaginma ve izotropik doz diisiisiinii kullanarak tiimérde ileri
diizeyde konformal doz dagilimi saglamaktir [19]. Stereotaktik RT ileri diizeyde konformalitesi
sayesinde gorece kiiclik hedeflere yiiksek fraksiyon dozuyla yalnizca birkag¢ fraksiyonluk bir
tedavi semasi ile verilebilmekte ve boylelikle ablatif etki olusturarak cerrahi ile benzer yerel
kontrol oranlari saglamaktadir.

Radyoterapi prosediirii tek basina tedavi basarisini garanti etmemektedir. RT nin potansiyel
yararlarinin ortaya c¢ikabilmesi i¢in planlamanin titizlikle yapilmasi ve tedavinin 6zenli bir
sekilde uygulanmasi gerekmektedir [19].

Radyoterapi planlamasi ve uygulamasi ¢esitli agamalardan meydana gelen bir siiregtir. Bu
stire¢ hasta ve ailesinin radyasyon onkolojisi uzmanma konsiiltasyonu ile baslamaktadir. Bu
slireci sirastyla tedavinin planlanmasi ve simiilasyon, hastanin ve ailesinin bilgilendirilmesi ve
egitimi ve son olarak da tedavi ve izlem takip eder. Bu agamalar asagidaki gibidir [4]:

1- Konsiiltasyon: Bu asamada hastanin genel degerlendirmesi, anamnezi, fizik ve psiko-
sosyal degerlendirme, kanser tamisinin dogrulanmasi, gerekli laboratuar ve goriintiileme
tetkiklerinin de yardimiyla evrelendirme, tedavi kararinin verilmesi, tedavi hakkinda bilgi
verilmesi ve bilgilendirilmis onamin alinmasi saglanir. Daha sonra hasta ve aileleri
multidisipliner ekibin diger ¢alisanlar1 ile etkilesime geger.

2- Tedavi Planlamasi ve Simiilasyon: Medikal fizik uzmani, radyasyon onkologu,
dozimetrist, RT teknikeri ve hastanin etkilesimi ile fazla sayida yazilim ve cihazin kullanildigi,

bilgisayarli tedavi planlamanin yapildig1 asamadir.
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3- Hastanin ve ailesinin egitimi (tedavi sirasi ve sonrasinda yapilmasi ve yapilmamasi
gerekenler hakkinda)

4- Tedavi ve izlem.

Radyoterapi uygulamalari, radyasyonun uygulanma sekli bakimindan eksternal ve
brakiterapi olmak tiizere ikiye ayrilmaktadir. Eksternal RT, radyasyonun hastaya uygun cihazlarla
belirli bir mesafeden uygulanmasi, brakiterapi ise radyoaktif kaynagin tiimor i¢i veya c¢evresine
yerlestirilerek uygulanmasidir [20]. Bu ¢alismada eksternal RT’ye ve tedavi tekniklerine iliskin

bilgilere bir sonraki boliimde yer verilmistir.

2.2. Eksternal Radyoterapi

Eksternal RT, yiiksek enerjili 1sinlarin bir cihaz yardimi ile viicudun disindan tiimore
yonlendirilmesi ile gerceklestirilmektedir. Hasta ile temas etmemekle birlikte hastanin etrafinda
donerek gerekli yere bir¢ok agidan 1sin gonderilebilmektedir. Eksternal RT lokal bir tedavidir.
Diger bir deyisle, viicudun belirli bir bolgesini tedavi etme amacini tasimaktadir. Ornek olarak
akciger kanseri olan bir hastanin tiim viicuduna degil, yalnizca gogiis bolgesine 151n

gonderilmektedir [6].

Sekil 2. Eksternal Radyoterapi Cihazi (Lineer Hizlandirici) ve Uygulamasi [21].

Eksternal RT nin toplam dozu genellikle fraksiyonlara boliinerek uygulanir. En yaygin
tedavi semasi, 5 ila 8 hafta boyunca giinliik, haftada 5 giin (pazartesiden cumaya) seklindedir.
Hafta sonu normal hiicrelerin iyilesmesi i¢in zaman saglamaktadir. Toplam radyasyon dozu ve

fraksiyon sayisit kanserin yerine, biiyiikliigiine, tiiriine, tedavinin hangi amacgla uygulandigina
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(kiiratif / palyatif), kisinin genel saglik durumuna ve uygulanan diger tedavilere gore

degigmektedir [5].

2.3. Eksternal Radyoterapi Teknikleri
Eksternal RT teknikleri, 3B-KRT, IMRT ve VMAT gibi teknikler olmak iizere ii¢ kisimda

incelenmektedir.

2.3.1. U¢ Boyutlu Konformal Radyoterapi (3B-KRT)

Bilgisayar teknolojisindeki gelismeler, dogru hesaplamayi, {i¢ boyutlu radyasyon dozu
dagilimimi ve DVH'lerin gdsterimini arttirmistir. Bu gelismeler, timoriin kapsamli bir sekilde
degerlendirilmesi, hedef voliimiin ve normal dokularin tanimlanmasi, tedavinin sanal
simiilasyonu, dijital olarak yeniden olusturulmus radyografilerin ortaya konmasi, tedavi
portallarinin ve aksesuarlariin tasarimi ve hesaplanmasi ile ilgili bilgi veren li¢ boyutlu TPS’
lerin ortaya ¢ikmasini saglamistir [22].

Ucg Boyutlu Konformal RT, hedefi (tiimdrii) tanimlamak ve bu hedefi normal dokulardan
ayirmak i¢in li¢ boyutlu goriintiilemeye dayanan bir radyasyon planlama ve uygulama teknigi
spektrumunu belirtmek amaciyla ilk defa 1980’li yillarda kullanilmistir. Radyasyon onkolojisi
toplulugunda yaygin olarak kabul edilen goriis, bu teknolojik gelismelerle bas-boyun kanseri,
akciger kanseri, prostat kanseri, meme kanseri, bazi beyin tiimorleri, jinekolojik kanserler gibi
baz1 yaygin kanser tiirlerinde ge¢ yan etki oranini arttirmaksizin daha yiiksek lokal kontrol oram
saglandig1 yoniindedir. Daha iyi goriintiileme, li¢ boyutlu tedavi planlamasi ve hassasiyet; doz
artisindan en ¢ok yarar goren tiimorlere sahip yetiskinlerde giivenli doz artirimina yardimci
olmakta ve normal dokular1 radyasyona en duyarli grup olan ¢ocuklarda dozu onemli 6lglide
azaltmaktadir. Bu nedenle, IMRT ile 3B-KRT optimizasyonu veya proton tedavisi, morbiditeyi
azaltirken eszamanl olarak lokal kontrol oranlarini iyilestirebilir [23].

Eksternal RT’de dozun yogunlugu homojen demetler ile verilmektedir. Bunun i¢in cihaz,
radyasyon tipi, alan boyutu, Kaynak Yiizey Mesafesi ve derinlik gibi birgok fiziksel parametreye
ihtiya¢ duymaktadir. Kama (“wedge”) ve kompansatorler kullanmak, kontur diizensizliklerinden
dogan homojen olmayan doz dagilimlarin1 homojen hale getirmektedir. Bilgisayarli TPS, Ileriye
Dogru Planlama (“forward planning”) yaparak dozu hesaplayabilmektedir. Bunun i¢in demet
parametreleri (yonii, hedef voliim marj1 ve agirlik) 6nceden belirtilmekte ve bu parametreler

altinda doz dagilimi hesaplanmaktadir [24].
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2.3.2. Yogunluk Ayarh Radyoterapi (IMRT)

Yogunluk Ayarli RT, tam olarak PTV’ye radyasyon dozunu vermek icin bilgisayar
kontrollii lineer hizlandiricilardan yararlanan gelismis bir konformal RT seklidir. IMRT'nin
prensibi, uniform olmayan 1sin demetlerinin kullanilmasidir. Isin yogunluklar1 otomatik
bilgisayar destekli optimizasyon ile hesaplanir ve en uygun 15in kombinasyonu optimal doz
dagilimi ile sonuglanir. IMRT'nin temel dozimetrik avantaji, PTV nin kapsanmasini bozmaksizin,
OAR’larin daha iyi korunabilmesidir. Bu nedenle IMRT, giivenli doz artisina bagli olarak
tiimoriin lokal kontroliinli daha iyi saglarken, RT nin yan etki riskini azaltmaktadir [25].

Yogunluk Ayarli RT de farkli optimizasyon teknikleri araciligi ile doz yogunluklar1 elde
edilmektedir. Doz yogunluklari, MLC’ler tarafindan olusturulan segmentlerle tiimorlii doku ve
saglikli doku boélgelerinin kalinligina gére hesaplanmaktadir. Boylece kabul edilebilir diizeyde
homojen doz ve tiimore yakin saglikli dokularda maksimum koruma saglanir. IMRT nin diger bir
avantaj1 ise PTV ile OAR arasindaki hizli1 doz disiisiinii saglayabilmesidir. Bu durum toksisiteyi
azaltirken doz artirnmini ve bolgesel kontroliin de daha iyi saglanmasint miimkiin kilmaktadir
[26].

Yogunluk Ayarli RT’de her 1s1n birkag kiigiik 1sina (1sin demetgiklerine) boliinmektedir ve
her 151n1n yogunlugu ayr1 ayr1 ayarlanabilir (Sekil 3.). Isin sayis1 ve yonleri geometrik kriterlere
gore secilebilmektedir. PTV ve diger yapilarda yer alan her 6rnekleme noktasindaki doz, her bir
1sinin katkilarindan ve buna karsilik gelen yogunlugundan hesaplanmaktadir. Seyrek bir doz
matrisi Onceden hesaplanir; bu matris bir birim radyasyon yogunluguna sahip her bir 151
demetciginden birer 6rnekleme noktasindaki doz degerini igerir. Isinlarin yogunlugu tiretilen doz

dagilimimin “optimal” olacag sekilde belirlenmelidir [27].
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Sekil 3. IMRT doz optimizasyonunun prensibinin sematik gosterimi [27].
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Yogunluk Ayarli RT, geleneksel tiniform 3B-KRT ile kiyaslandiginda dozu daha fazla
ayarlayabilme potansiyeline sahiptir. IMRT nin optimize edilmis planlamasi ancak bilgisayar
yardimi ile yapilabilmektedir. Ancak s6z konusu doz sekillendirme potansiyelinin de belirli
sinirlamalar1 bulunmaktadir. IMRT kullanilsa bile ideal doz dagilimini, yani tiimoérde % 100 ve
ilgili kritik yapilarda % 01 elde etmek miimkiin olmamaktadir. Bu nedenle tedavilerde
hedeflenen, IMRT'nin en genis fiziksel sinirlar1 dahilinde en iyi planin bulunmasidir [28].

Yogunluk Ayarli RT, sabit gantrili IMRT ve rotasyonel IMRT olmak iizere ikiye
ayrilmaktadir. Sabit gantrili IMRT'de ark agilarinin se¢imi kolay degildir ve IMRT ark agis1
secimini optimize etme sorunu heniiz tam olarak ¢dziilmemistir. Ote yandan rotasyonel IMRT
yaklagiminda 1gin agis1 se¢imi sorun olmaktan c¢ikmaktadir. Rotasyonel IMRT’nin diger
avantajlari, dozu genis bir doku alanina yayarak normal dokuda yiliksek doz bdlgelerine engel
olmas1 ve tedavi siiresinin kisalmasidir. Rotasyonel IMRT formlar1 arasinda Yogunluk ile
Modiile edilmis Ark Tedavisi (IMAT), Aciklik ile Modiile edilmis Ark Tedavisi (AMAT),
Voliimetrik Modiile edilmis Ark Tedavisi (VMAT) ve tomoterapi bulunmaktadir [29].

Yogunluk Ayarli RT’de lineer hizlandirici kontrolii, MLC yaprak pozisyonlarinin
dogrulanmasi, MLC yaprak hizlarinin stabilitesi, ideal dozimetrik sistemin kurulmasi gereklidir.

IMRT yapilacak hizlandirici i¢in mekanik ve dozimetrik testler Sekil 4.”de gosterilmistir [26].

IMRT SRS/SERT
Dozimetrik
X151 output sabithigi %2
Doz hiz degisimi %2 %2
Foton 1sim profili diizgiinligi %2
Mekanik
IsikA1sim alam uyumu 2 mm veya her bir alan kenan igin %l
Isik/ 1510 alan uyumu asimetrik | mm veya her bir alan kenar igin %
SSD mesafe ghstergesi 1 mm
Jaw pozisyon gistergesi 1 mm
Cross hair | mm
Tedavi masas1 pozisyon dogrulugu 1 mm <1 mm/0.5°
Gantry/Collimator ag1 gostergelen (90, 270, 0, 180) 1°
Lazer ghstergeleri =] mm <x| mm
MLC pozisyon dogrulugu =] mm
MLC transmisyon .5 mm acceptance degerinden sapma
Dinamik IMRT teknigi ¢in MLC hizindaki degisim <0.5 cm/s
IMRT: Yofunluk ayarl radvoleraps, SES/SBET. Stereotakuk radyocerrahs; 550 Kaynak yiieey mesafesi; MLC: Cok vaprakls kolimatie

Sekil 4. Lineer hizlandirici i¢in kalite kontrol parametreleri [26].

2.3.3. Voliimetrik Modiile edilmis Ark Tedavisi (VMAT)
Rotasyonel IMRT tiirlerinden biri olan Voliimetrik Modiile edilmis Ark Tedavisi, ilk olarak

2007 yilinda tedavide kullanilmistir. Tedavinin yapilmasi sirasinda {i¢ parametrenin (gantri hizi,
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alan sekli, doz hizi) ayn1 anda degigmesini miimkiin kilan yeni bir radyasyon teknigi olarak
tanimlanmistir. Rotasyonel IMRT nin diger bir tiirii olan IMAT olarak adlandirilan ark tedavisi
sekli, ilk olarak 1995 yilinda Yu ve ark. tarafindan tanimlanmistir. Bu teknikte siirekli gantri
rotasyonu sirasinda dinamik MLC hareketiyle yogunluk modiilasyonu olusturulmaktadir. IMAT
tekniginde istenilen doz dagilimini elde etmek i¢in farkli gantri agilarinda ¢ok sayida ark gerekli
olup ayrica segment sayisi kadar da ark kullanilmasi gerektigi belirtilmistir. Ardindan gelistirilen
VMAT teknikleri ile tiim hedef voliim i¢in yalmizca bir veya iki ark kullanilmasi miimkiin
olmustur. Genel olarak VMAT, temelde doz hiz1 degisimini kullanan tek arkli IMAT tekniginin
bir ¢esidi olarak tanimlanmaktadir [30]. IMAT ve VMAT kavramlari, VMAT tekniginde gantri
doniisii sirasinda gantri hizi, doz hiz1 ve MLC yaprak pozisyonunun ayni anda degistirilebilmesi
disinda oldukca benzerdir. Bununla birlikte VMAT 1in IMAT'de kullanilan ¢ok sayida ark
yaklagimina kiyasla tek bir arkta RT yi gerceklestirebilmesi hizlanmasini da saglamaktadir [29].
VMAT ve IMRT 3B-KRT’ye gore daha konformal bir doz dagilimi saglayabilmektedir.
Sekil 5.a, Sekil 5.b ve Sekil 5.c’de 3B-KRT, IMRT ve VMAT yontemlerinin 1s1n set-uplari ve

doz dagilimlar1 karsilastirmali olarak gosterilmektedir.

Sekil 5.a 3D-KRT planinda 151n “set-up™’1 [31].Sekil 5.b IMRT planinda 1s1n “set-up™’1 [31].
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Sekil 5.c VMAT planinda ark “set-up™’1 [31].

3ID-CRT AN s-IMRT mARC

Sekil 6. Osofagus kanserli bir hastadaki PTV doz dagilimi; soldan saga 3B-KRT, IMRT ve
VMAT [32].

Rotasyonel IMRT tiirlerinden bir digeri olan tomoterapi ile karsilastirildiginda VMAT 1n
avantajlarindan birisi, tomoterapinin aksine, bu tedaviyi yapabilecek ozellikteki konvansiyonel
lineer hizlandiricilar ile uygulanabilme olanagidir. Giiniimiizde g¢esitli VMAT sistemleri
kullanilmaktadir. Bunlar arasinda RapidArc (Varian), SmartArc (Phillips), Elekta VMAT
(Elekta) yer almaktadir [33].

Voliimetrik Modiile edilmis Ark Tedavisi, gantri doniisii sirasinda gantri hizi, alan sekli ve
doz hizinin siirekli olarak degisken oldugu karmasik bir tekniktir. Tedavi parametreleri,
geleneksel IMRT ye kiyasla kullanicilar i¢in daha az 6ngoriilebilirdir. VMAT tedavi planlamasi,
planlama kontrol noktalar1 arasinda enterpolasyon gerektiren ayri bir kontrol noktasi serisi
kullanmaktadir. Sonu¢ olarak, VMAT'In giivenli klinik uygulamasi i¢in kesin dogrulama

gerekmektedir [34].
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Birgok c¢alismada, 3B-KRT, IMRT ve VMAT gibi daha gelismis yontemlerle
karsilagtiritlmistir [31, 35-37].

Caraman ve ark. 5 adet bas-boyun kanserli hastalarda 3B-KRT, IMRT ve VMAT teknikleri
arasinda PTV kapsanmasi ve OAR’mn korunmasi agisindan yaptiklar1 karsilastirmada; VMAT
tekniginin 3B-KRT’ye gore PTV kapsanmasini riske atmadan, OAR’da 6nemli bir koruma
sagladigim1 kanitlamislardir. Ayrica VMAT teknigi IMRT'ye gore daha az MU gerektirmistir
[31].

Chan ve ark. 24 lokal ileri evre (evre 3) kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserli hasta igin {i¢
farkli tedavi teknigi olan 3B-KRT, cift ark VMAT (RA) ve iki ek statik alana sahip iki arktan
olusan hibrid VMAT (H-RA) tekniklerinin dozimetrik performanslarini karsilastirmislardir.
Calisma bulgularina gére RA ve H-RA, KRT’ye kiyasla % 20 daha iyi bir konformite
saglamistir. H-RA’da, akciger V20Gy ve ortalama akciger dozu (OAD), diisikk doz akciger
volimiinii (V5) riske atmaksizin en diisik diizeyde bulunmustur. H-RA planlari, en diisiik
ortalama maksimum spinal kord dozu ve akcigerde en diisiik normal doku komplikasyon olasilig1
saglamistir. Her iki teknikte de 3B-KRT planlarina gore daha kisa tedavi siiresi ve fraksiyon
basina daha yiiksek MU ortalamas1 gozlenmistir [35].

Davidson ve ark. retrospektif olarak segilen 25 prostat kanserli hasta (tek basina prostat 5
hasta, prostat+seminal vesikiil 5 hasta, prostat+seminal vesikiil+pelvik lenf nodlar1 5 hasta,
prostat yatagi 5 hasta ve prostat yatagi+pelvik lenf nodlar1 5 hasta) ile yiiriittiigii calismada,
IMRT, VMAT ve Helikal Tomoterapi (HT) tedavileri arasinda tedavi uygulama etkinligi ve
dozimetri farkliliklarin1 6lgmeyi amaclamislardir. IMRT, VMAT ve HT planlarinin dozimetrik
kalitesi, tiim tedavi gruplar1 i¢in hedef kapsanmasi ve OAR’1n korunmasi yoniinden benzerdir.
HT’nin ortalama OAR dozlarin1 hafif¢e arttirmasina karsin maksimum OAR dozlarini diistirdiigii
izlenmistir. VMAT, IMRT (ortalama=%75) ve HT ye (ortalama=%70) kiyasla tedavi siirelerinde
onemli azalmalar saglamistir. Ayrica VMAT, tiim tedavi voliimlerinde IMRT'ye gore % 15-38
daha az MU gerektirmistir. VMAT ta fraksiyon basina MU degerinde azalma, en kiigiikten en
bliyiik voliimlere dogru 100-423 MU araliginda belirlenmistir [36]. Wolff ve ark. tarafindan
yapilan bir ¢alismada, prostat kanserli 9 hastada uygulanan VMAT ile IMRT, Tomoterapi ve 3B-
KRT teknikleri karsilastirilmis ve tiim tekniklerin 3B-KRT’ye gore plan kalitesinde diizelme
sagladigr saptanmistir. Bu calismada tomoterapi en fazla OAR korumasi saglarken VMAT 1n

tedavi siiresi yoniinden en etkin tedavi segenegi oldugu tespit edilmistir [37].
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Calismalarda IMRT ve VMAT’in 3B-KRT ile karsilastirildiginda doz konformitesini
arttirdigr ve OAR dozlarin1 azaltti§i gosterilmis olmasina ragmen, alan dis1 bolgelerdeki diisiik
dozlarin IMRT veya VMAT da daha fazla oldugu saptanmistir. Bunun nedeni, IMRT ve VMAT
yontemlerinin daha yiiksek miktarda sagilma ve MU’e sahip olmasidir [38, 39].

Bedford ve Warrington, VMAT 1n ticari bir lineer hizlandiricida devreye alinmasi igin
prosediirlerin gelistirilmesi ve uygulanmasini agiklamiglardir (MLC ve Beam Modulator baglikli
Elekta PreciseBeam VMAT). Metodolojide VMAT i¢in gerekli farkli doz hizlarinda 1s1n diizligi
ve simetri testleri yapilmistir. Dinamik regeteler kullanilarak MLC kalibrasyonu arastirilmistir.
Kayan pencere acikligi tarafindan verilen kiimiilatif doz Olciilmiis ve hesaplanan degerlerle
karsilastirtlmistir. Gantri donme dogrulugu, hem gantri hem de MLC yapraklarinin dogru
korelasyonlu hareketini gerektiren dinamik receteler kullanilarak degerlendirilmistir. Son olarak,
VMAT tam tedavi planlart icin Olcililen ve hesaplanan doz dagilimlari karsilastirilmis ve
degerlendirilmistir. Calisma bulgularia gore 1s1n diizligl ve simetrisi, 37 MU/dk kadar diistik
dozlarda kabul edilebilir olarak bulunmustur. Yaprak kalibrasyon eksikliginden kaynaklanan
dozimetrik hatanin, yapraklar arasi sizintidan gelen ve makul bir pratik tolerans icinde kaldigi
anlasilan diizeyde oldugu bulunmustur. Tam tedavi planlarinin uygulamasi, 6lgiilen genel doz
dagilimimin, TPS’nin 6ngordiigii ile 1y1 bir sekilde uyustugunu gostermistir. Calismadaki bu
gorece basit VMAT tedavi planlari i¢in, uygulama siiresinde 6nemli bir azalma (% 30-50) elde

edilmistir [40].

2.4. Radyoterapi Planlamada Optimizasyon Algoritmalar:

Radyoterapide ters tedavi planlamada belirli bir sinirlama kiimesi ve segilen bir amag
fonksiyonu ic¢in 1simn agirliklarint  hesaplamak amaciyla bir optimizasyon algoritmasi
gerekmektedir. Nesnel fonksiyonlarin matematiksel Ozellikleri nedeniyle her optimizasyon
algoritmas1 tiim objektif fonksiyonlar i¢in kullanilamamaktadir. Bu kapsamda farkli problemler
icin farkli optimizasyon yaklasimlari bulunmaktadir. Bu algoritmalar genel olarak deterministik
ve stokastik olarak iki kategoriye ayrilmaktadir.

Deterministik algoritmalarda her tekrarlama basamagindaki 1smn profillerine uygulanan
modifikasyonlari belirleyen kurallar deterministik olup herhangi bir rastlantisallik icermezler. Bu
teknikler nesnel islevlerin disbiikey oldugu ve bu nedenle hicbir yerel minimum degerin
bulunmadigr durumlarda ortaya ¢ikan optimizasyon problemlerine uygulanmaktadir. Disbiikey

amag¢ islevleri i¢in deterministik algoritmalar en uygun ¢O0ziimii ¢ok hizli bir sekilde
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hesaplayabilmektedir. Bu nedenle ticari olarak mevcut IMRT tedavi planlama sistemlerinde
kullanilmaktadir. Deterministik algoritmalar i¢inde en ¢ok bilinen ve uygulanan tip gradyent
teknigidir. Deterministik algoritmalardan diger ikisi ise maksimal entropi ve maksimal olasilik
optimizasyonu ve lineer programlama olarak adlandirilan optimizasyondur [28].

Stokastik algoritmalar ise her tekrarlama basamaginda arastirma wuzaymda yeni
pozisyonlar1 kabaca zar atarak bulan tekrarlayici optimizasyon algoritmalaridir. Bu algoritmalarin
avantajli yam yerel minimum degerden uzak durmaya izin vermeleridir. Ozellikle ters
planlamalarda en yaygin kullanilan tiirii “Simulated Annealing” olarak adlandirilan yontemdir.
Diger stokastik algoritma tiirii ise genetik algoritmalardir. [28].

Optimizasyon hedefleri, DVH degerleri ile yalnizca dolayli olarak ilgili olan varyansa
dayali hedeflerle de ifade edilebilir. Ancak varyansa dayali hedefler deterministik gradyan bazli
optimizasyon algoritmalarinin uygulanabilmesi nedeniyle kullanilir [27].

IMRT, gelen 151n yoniine dik diizlemdeki enerji aki dagiliminin modiile edildigi bir tedavi
teknigidir. Bu amagla 1sin, prensip olarak MLC ile saglanabilen kiigiik 1s1n segmentlerine
boliiniir. Béylece 1s1nin yan enerji aki dagilimi genellikle 151n demetgigi veya bikseller olarak
adlandirilan kiiciik elementlere ayrilir. Bir cm yaprak genisligine sahip bir MLC ig¢in, enerji aki
dagilimi 1x1 cm 151n demetciklerinin yogunlugu ile temsil edilir. Giiniimiizde daha kiiciik yaprak
genisligine sahip modern MLC’ler 151n demetgiklerini 5x5 mm’ye kadar ayirir. Enerji akisinin bu
farkli gosterimi, enerji aki haritas1 (“fluence map”) olarak adlandirilir. IMRT planlamasinda
amag, hastada miimkiin olan en iyi doz dagilimin1 veren tiim 151n yonlerinin enerji aki haritalarini
bulmaktir. Bu problem “Fluence Map Optimization” (FMO) olarak adlandirilir. Enerji aki
haritasi, 3B-KRT’ye benzer sekilde izomerkez tanimi ile baglar. IMRT planlamasi i¢in, en
verimli tedavi planin1 bulmada yardime1 olabilecek tiim 151n demetgiklerinin dizisi tanimlanir. Bu
tanimlanan 151n demetgiklerinin her biri hedef voliime anlamli doz katkis1 saglar. Enerji aki
haritasi; merkezi ekseni hedef voliim ile kesisen 1s1n segmentlerine karsilik gelen tiim 1s1n
demetciklerini igerir.

Bir tedavi planinin kalitesi, hastadaki doz dagilimima gore degerlendirilir. Bu nedenle
1sinlarin enerji aki haritalari, istenene en ¢ok yaklasacak doz dagilimi ile iliskilendirilir. IMRT
planlamasinda siklikla kullanilan doz biriktirme matrisi kavramai, bu iliskiyi saglar.

Doz hesaplamak icin, hastadan elde edilen {ic boyutlu goriintiler voksel olarak
adlandirilan kiigiikk voliim elementlerine ayrilir. Hastanin enerji aki haritasindaki her bir 1sin

demetcigi icin doz dagilimini hesaplamak iizere bir doz hesaplama algoritmasi kullanilir. J 151n
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demetciginin i vokseline olan doz katkisma D;;, ] 1sin demetciginin yogunluguna x; denilirse;

voksel i’ye verilen toplam doz;
di = z Dl]xj

elde edilir. Buradaki voksel i’ye j 1sm demetgiklerinin doz katkilarmmn (D;;) matrisi, doz
depolama matrisi olarak tanimlanir. Uygulamada enerji aki, MU birimi ile niceliklendirilir. Bu
durumda, doz etki matrisinin birimi Gy/MU olur ve hastadaki doz dagilimi Gy olarak adlandirilir.
Doz depolama matrisi kavrami, |xj-| 1sin - demetg¢igi  yogunluklarinin  matematiksel
optimizasyonunun doz hesaplama algoritmasindan ayrilmasina olanak sagladigi icin elverislidir.
IMRT planlamasinda, doz depolama matrisi genellikle 6nden hesaplanir ve bellekte tutulur. Daha
sonra doz dagilimi basit bir matris ¢arpimi olan d = Dx ile elde edilir.

Her bir 151n yonii i¢in en uygun enerji aki haritasini tanimlamak icin istenen doz dagilimi
belirtilmek zorundadir. Hedef voliimiin tamamina regete edilen bir doz (dpres) verilmelidir. Doz
dagilimi hedef voliimiin sekline olabildigince uygun olmalidir. Hedef voliimiin disinda keskin
doz diisiimii istenir ve tiim saglikli dokular i¢in gereksiz dozdan kaginilmalidir. Optimizasyonda
kisitlamalar ve hedefler, TPK’ni 6lgen islevlerdir. Ornegin, hedef voliime homojen bir doz

verebilmek su formdille;

frd) =2 = )

i=1

ifade edilir. Yine optimizasyonda kisitlamalar i¢in benzer sekilde 6rnegin parotis bezlerinin aldig:

ortalama dozu en aza indirme hedefi su sekilde formiile edilebilir:

1 14
LD == d
Piza

IMRT planlamasinda, tiim 151n demetgiklerinin agirliklarinin pozitif olmasi kosulunda,
hedeflerin agirlikli toplamint minimuma indiren, doz dagilimi ile ilgili tiim kisitlamalar1 goz

onlinde bulunduran d = Dx doz dagilimina karsilik gelen enerji aki haritas1 x’i tanimlamak
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amaciyla matematiksel optimizasyon algoritmalar1 kullanilir. IMRT planlamasina matematiksel
olarak bakildiginda tedavi planlamasi farkli klinik hedeflerin dengelenmesini igerir. Boylece f

fonksiyonu bireysel hedeflerin agirlikli toplami olmalidir;

f@=)" wnfa@

n

ve burada w,, birlesik hedef fonksiyonundaki farkli terimlerin 6neminin kontroli i¢in kullanilan

pozitif agirlik faktoridiir. Hedef fonksiyonu ise;

Nn

1
fd) == (d;—dPey?

i=1

ya da

1L
fald) = o= (@™ = di)*

olarak ifade edilir.

Burada d,,,, bir organ i¢in maksimum tolerans dozu olup benzer sekilde d,,;,de hedef
voliime verilecek minimum dozdur.

Voliimetrik Modiile edilmis Ark Tedavisi, gantrinin IMRT deki gibi belirli acilarla degil
stirekli olarak donmesi ile radyasyonun verilmesini saglayan dinamik bir MLC teknigi olarak
diisiiniilebilir. Bir VMAT planinin sagladigr doz dagilimi ii¢ tiir degisken ile belirlenir. Bunlar;
zamanin bir fonksiyonu olarak MLC yaprak yoriingesi, zamanin bir fonksiyonu olarak gantri
acis1 ve zamanin bir fonksiyonu olarak doz hizidir. Prensipte jawlar, kolimatdr ve masa hareket
edebilir. Doz hesaplamak icin bir VMAT ark, kiiciik ark sektorlerine ayrilir. Ornegin, 360° bir
ark, 2° genisliginde 180 ark sektoriine ayrilmistir. Tedavi planlamasi i¢in, doz depolama matrisi,
her ark sektoriiniin merkezinde hesaplanabilir.

Voliimetrik Modiile edilmis Ark Tedavisi planlama yaklasimlar1 yaprak yoriingelerinin
parametrelendirildigi yontemlere gore farklilagir. En yaygin sekli, TPS ve tedavi cihazi kontrol

sistemi arasinda plani iletmek icin kullanilan tedavi planinin DICOM (“Digital Imaging and
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Communications in Medicine”) spesifikasyonudur. DICOM standardi kullanilarak, tedavi plani
bir dizi kontrol noktas1 yoluyla tanimlanir. Her kontrol noktasi, bir dizi yaprak pozisyonu, gantri
acis1 ve ilgili kontrol noktasina dek verilen toplam MU sayisi ile tanimlanir. Béylece, DICOM
spesifikasyonu bir “Direct Aperture Optimization” (DAQO) problemi olarak VMAT planlamasinin
formiile edilmesine yol acar. Ornegin bir prostat hastas1 4° genisliginde 90 ark sektoriine ayrilmis
tek bir 360° ark ile tedavi edilebilir. Her bir ark sektoriiniin merkezine bir kontrol noktas1 (yani
bir “aperture”) atanir. Daha sonra DAO yontemleri plan optimizasyonu i¢in uygulanabilir. DAO
algoritmasi, her bir kontrol noktasi i¢in ark boyunca aciklik yogunluklarini ve agiklik sekillerini

saglamaktadir.

Formiildeki y,ark sektorii lizerine iletilen toplam MU sayisina karsilik gelen agiklik
yogunlugudur ve gantri hizina s,, doz hizinad, ve ark sektor genisligine A,baghdir. Biiyiik
aciklik yogunluklari, yiiksek doz hizi veya diisiik gantri hiz1 ile gerceklestirilebilir. VMAT
tedavilerindeki amag tedavi siiresini de azaltmak oldugundan, cihaz kontroldrii miimkiin olan en
yiiksek gantri hizin1 se¢melidir. Prensip olarak, VMAT planlamasina uygulanan bir DAO
algoritmas1 gantri hizt maksimum ve minimum degerler arasinda degisebilirse uygulanabilir bir
plan saglar. Ancak modifikasyon yapilmazsa, ortaya g¢ikan tedavi plani tedavi verme siiresi
bakimindan yetersiz olabilir. Ornek olarak, sabit gantri hizinda 90 sn’de 360° bir ark saglamak
istenildigini diisiinelim. Ardindan gantri her 4° ark sektoriinii 1 sn i¢inde siipliriir. MLC’nin
maksimum yaprak hizi 3 cm/s ise, MLC yapraklar1 iki komsu kontrol noktasi arasinda yalnizca 3
cm hareket eder. Aksi takdirde, gantri hiz1 azaltilmak zorunda kalinarak tedavi verme siireleri
uzar.

Bu nedenle, VMAT planlamasinda genellikle bitisik kontrol noktalar1 arasindaki yaprak
hareketinin siirlandirilmasi amaclanir. Bu durumun nedeni hem tedavi siliresinin uzamamasini
hem de doz hesaplama dogrulugunun azalmamasini saglamaktir. Gradient tabanl yaprak konumu
optimizasyonu yontemleri i¢in, yaprak hareketindeki kisitlamalar yaprak iizerindeki dogrusal
kisitlamalara karsilik gelir.

VMAT plan optimizasyon yaklasimlari, ii¢ IMRT planlama konseptini kullanarak ii¢
basamak seklinde 6nerilmistir.

[k basamakta FMO, ayrik, esit aralikli 151n agilarinda gerceklestirilir ve uygulamada, 15-

20 1510 agist kullanilir.
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Ikinci basamakta, olusturulan enerji aki haritalar, ilgili ark sektdriine dagitilmis
acikliklara doniistiiriiliir. FMO basamaginda 15 1sin agis1 oldugu disiiniiliirse, 24° ark sektorleri
ortaya cikar; her bir enerji aki haritas1 6 acikliga boltinebilir, bu da her 4°de bir kontrol noktasi ile
sonuglanir. Bu ark sekanslama basamaginda, komsu agikliklarin benzer olmasi arzu edilir. Bu
nedenle, ¢cogu ark sekanslama yonteminde kayan pencere (“sliding window”) tipi ayrigma
kullanilir ki bu da agikliklarin dogal bir sekilde siralanmasini saglar.

Ucgiincii basamakta, yaprak pozisyonlarmi ve agiklik yogunluklarimi daha fazla gelistirmek
icin DAO yontemleri uygulanir [41].

VMAT optimizasyon algoritmalar1 bu 3 basamaktan hangisine daha ¢ok dayandiklar1 ve
her bir basamagin uygulanma sekillerine gore farklilik gosterir. Ticari sistemlerin ¢ogu agirlikli
olarak DAO yo6ntemine dayanir. Bunlardan biri RapidArc (Varian) olup FMO ve ark sekanslama
yontemlerini kullanmaksizin DAO’ya global stokastik optimizasyon yaklasimini kullanir.
SmartArc (Phillips) ve Monaco (Elekta) DAO’ya lokal gradyent temelli optimizasyon
yaklagimini kullanir ve FMO ve ark sekanslama yontemlerini DAO igin baglangi¢c noktasi elde
etmek amaciyla benimser [42].

Unkelbach ve ark., literatiirde deginilen veya ticari sistemlerde agik olarak belirtilen
VMAT optimizasyon algoritmalarint su sekilde gruplamistir: Ark sekanslama yontemleri (¢oklu
ark kullanimi, grafik algoritmalar kullanarak ark sekanslama, enerji aki haritalarinin
birlestirilmesi), FMO bilgisine dayali segment olusturan lokal DAO (yukarida bahsedilen 3
basamag1 da kullanan), geometri temelli segment olusturan global DAO, zincirleme agiklik
tretimi (stitun Uretim yaklagimi), kayan pencere teknigi i¢in dogrudan yaprak yoriingesi
optimizasyonu, eklenti yontemi (kontrol noktasi ekleme) [42].

FMO bilgisine dayali segment olusturan lokal DAO algoritmas1 (yukarida bahsedilen 3
basamag1 da kullanan) pek cok ticari sistemde yer almaktadir: Pinnacle'daki SmartArc modiilii
(Philips Medical Systems), Oncentra VMAT (Nucletron), RayStation’daki RayArc modiilii
(Raysearch Laboratories) ve Monaco (Elekta) [42].

Geometri temelli segment olusturan global DAO algoritmasinin uygulanmas: ile ilgili
aragtirmalardan biri Otto ve ark. tarafindan yapilmistir. Otto ve ark, dozun 360°ye kadar olan tek
bir ark sirasinda verildigi tedavi planit optimizasyonu i¢in yeni bir agiklik tabanli algoritma
sunmustur. Bu algoritmada “Simulated Annealing” yontemi tedavi planina tekrarlayici sekilde
aciklik ekleyen bir yaklagimla kombine edilmektedir. Optimizasyon sirasinda MLC yaprak

hareketi ve gantri doniisiiniin her bir derecesi basina MU sayis1 sinirlandirilmakta, boylece gantri
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doniis hizi, yaprak hareket hizi ve maksimum doz hizi tedavi verimliligini asir1 derecede
sinirlamamaktadir. Planlama sirasinda, aragtirmacilar statik gantri pozisyonlart ve enerji aki
haritalar1 veya MLC aciklik sekillerinin kaba bir Orneklemesiyle siirekli gantri hareketini
modellemektedir. Tiim gantri araliginin kullanilmasi teorik olarak konformitesi yiiksek olan
planlart olusturmada daha fazla esneklik saglayabilmektedir. Arastirmada gantri ve MLC
orneklemesi ile doz modelleme dogrulugu ve optimizasyon siiresi arasindaki iliskiyi karakterize
eden bir dizi ¢alisma yapilmistir. Bulgular; dogru doz modellemesi i¢in gantri agisinin ve MLC
ornekleme araliginmn sirasiyla 1° ve 0,5 cm kadar diisiik istendigini gdstermistir. Ornekleme
araliginin azaltilmasi ile optimizasyonun bir ¢éziime ulagsma yeteneginin dnemli 6l¢iide azaldigi
da izlenmistir. Kiiclik ve biiyilk o6rneklem araligina sahip olmanin zit avantajlari, s6z edilen
progresif Ornekleme teknigi kullanilarak karsilikli olarak gerceklestirilmistir. On calisma
sonuglarina gore, VMAT optimizasyonu ile olusturulan planlar statik gantri IMRT ye esdeger
veya ustlin doz dagilimlar1 gostermistir. Zamanlama calismalar1 ise, VMAT tekniginin 200 cGy
fraksiyon dozu i¢in tedavi siirelerini 1,5-3 dakikaya (dk’ya) diislirdiiglinii ve ¢evrimici dogrulama
ve adaptasyon i¢in uygun oldugunu, gostermistir [43]. Otto ve ark.’larinin bu yaklagimi
RapidArc’ta (Varian) ticarilestirilmistir. Eclipse (Varian) VMAT planlama sisteminde yeni
uygulamalar eklenmesiyle orijinal algoritmadan sapmalar olmakla birlikte temelde yaprak
pozisyonlarini optimize etmek i¢in “Simulated Annealing” yontemi kullanilmaktadir [42].

Zincirleme aciklik tiretimi algoritmasinin uygulanmasi ile ilgili arastirmalardan biri Men ve
ark. tarafindan yapilmistir. Men ve ark. VMAT tedavi planlamada yiiksek kalite ve verimlilikte
optimizasyon i¢in yeni bir aciklik tabanli algoritma gelistirmeyi amaglamiglardir. Calisma
bulgularina gore algoritma, dnceden her biri herhangi bir masa / kolimator doniisii olmadan tam
bir gantri rotasyonu olan 5 prostat ve 5 bas-boyun klinik vakasinin VMAT planlamasinda test
edilmistir. On vakanin tiimii i¢in yliksek kalite ve verimlilikte klinik olarak uygulanabilir VMAT
planlart olusturulmustur. Bu tiir planlar1 olusturmak CPU’da (Intel Xeon 2,27 GHz CPU'da
MATLAB (“Matrix Laboratory”) kodu) 5-8 dk siirerken, GPU’da (NVIDIA Tesla C1060 GPU
kartinda CUDA kodu) yalnizca 18-31 saniye(sn) stirmiistiir [44].

2.4.1. Varian Eclipse Optimizasyon Algoritmalari
Varian Eclipse’in 10. versiyonunda, TPS kapsaminda IMRT planlarinin optimizasyonu i¢in
“Dose Volume Optimizer” (DVO) algoritmasi kullanilmaktadir. DVO algoritmas: istenilen doz

dagilimina gittikge daha fazla yaklasan tekrarlamalar yaparak uygun alan sekli ve yogunlugunu
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belirlemektedir. Tekrarlama sayisinin belirli bir degerine kadar yeni ¢oziim iretimi devam
etmektedir. Grafiksel olarak yeni ¢oziim iiretilmedigi goriilebilmekte ve bu durumda tekrarlama
durdurulup doz hesabina gegilebilmektedir. RapidArc VMAT tedavisi i¢in PRO algoritmasi
kullanilmaktadir. PRO algoritmasinda bir ark bir dizi kontrol noktasiyla modellenmektedir [45].
PRO3 optimizasyon modelinde, doz hesaplamas1 18°’lik kaba sektorlerden 2°’ye kadar hassas
sektorlerde ilerlerken 178 kontrol noktasi algoritmanin toplam 4 fazinda optimize edilmektedir
[46]. Bu algoritmada ek olarak ortalama doz tanimlamasi da bulunmaktadir. Bu tanimlama
sayesinde parotis, mandibula ve oral kavite gibi aldig1 ortalama doz degerine dikkat edilen
yapilarin korunmasinda tstiinliik saglanmaktadir. “Multi-Resolution Dose Calculation” (MRDC)
algoritmas1 DVO ve PRO algoritmalarinda hizli doz tahmini yapmak amaciyla kullaniimaktadir.
Boylece optimizasyon DVH ile nihai DVH arasinda yakinlik saglanmaktadir. MRDC
algoritmasinin yiiksek hizi, optimizasyon algoritmalarinin her tekrarda tam doz hesabi yapmasini

saglamaktadir [45].

24.1.1. “Photon Optimizer” (PO) ve “Progressive Resolution Optimizer” (PRO)
Algoritmalar:

“Photon Optimizer” algoritmasi, Eclipse TPS siirim 13.5’teki IMRT ve VMAT
optimizasyonlarint gelistirmek amaciyla “Varian Medical System” (Palo Alto, CA, ABD)
tarafindan yakin zamanda ortaya konmustur. PO algoritmasi, IMRT i¢in kullanilan DVO ile
VMAT planlari i¢in kullanilan PRO’yu birlestirmektedir [2].

“Progressive Resolution Optimizer” MLC yaprak konumlarinin, gantri donme hizinin ve
doz hizinin, ters planlama i¢in en uygun doz dagilimini iiretmek iizere degismesini saglamaktadir.
Optimizasyon islemi sirasinda hizli doz hesaplamasinin yapilabilmesi i¢in, basitlestirilmis bir
MRDC kullanilmaktadir. MRDC’nin dogrulugu, doku heterojenliklerinin etkilerini hesaba
katmamasi nedeniyle Acuros XB (AXB) ve Analitik Anizotropik Algoritma (AAA) gibi nihai
doz hesaplama algoritmalarindan daha diisiiktiir. Bu durumda, hedef voliimde optimizasyon
algoritmasinda gosterilen dozlar ile nihai doz hesaplamalarinda gdosterilen dozlar arasinda
uyumsuzluk gozlenecektir [47].

“Photon Optimizer” algoritmasi, PRO’da kullanilan bir nokta bulutu modeli yerine
“yapilarin, DVH hesaplamasinin ve doz drneklemesinin uzamsal olarak goriintii izerinde tek bir
matris kullanilarak tanimlandig1” yeni bir voliim gosterimi kullanmaktadir. Hem PO hem de PRO

optimizasyon algoritmalar1 hava boslugu diizeltmelerini hesaba katmaktadir. Her iki algoritma da
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yaprak siralamasini optimize etmek ve optimize edilmis DVH ile nihai doz hesaplamasindan
sonra elde edilen DVH arasinda daha iyi bir uyusma saglamak icin ara doz hesaplama se¢enegini
icermektedir [1].

“Progressive Resolution Optimizer”, optimizasyon alanindaki yerel minimum degeri

siirlama bakimindan PO’dan daha gii¢lii bir doz voliim hedefine sahiptir [48].

PRO PO (V13.5)
L_VMAT Only | |_IRT S VMAT

Structures are defined | ... Structures are spatially

using point cloud _ defined using one single

model matrix over image

Workfiow change
l.’.i..‘. ow ch >

PO (V15.1)
Users can control the filed
aperture shape before the
optimization

|

l

PRO and PO
* Uses objective function to optimize the plan and to evaluate plan quality
* Optimizes the plan using a multi-resolution approach

Sekil 7. “Progressive Resolution Optimizer” (PRO) ve “Photon Optimizer” (PO) algoritmalarinin
karsilastirilmasi [2].

“Photon Optimizer” algoritmasinda matrisin voksel ¢oziiniirliigli i¢cin sabit degerler (1,25
mm, 2,5 mm veya 5 mm) kullanilmaktadir. Bu ¢oziiniirliikk, dilimlerdeki diizlemsel X ve Y
¢Oziiniirliiglinii tanimlar ve dilimlere dikey olan Z ¢o6ziiniirliigii, secilen ¢oziiniirlik ve dilim
araliginin bir islevidir. Bu matris, yapilarin konumlarini ve dozun 6rneklenmesini tanimlar ve
daha 6nce PRO algoritmasinda kullanilan nokta bulutlarinin yerini almaktadir [2].

Literatiir ¢aligmalar1 incelendiginde 2017°de Jiang ve ark. tarafindan preoperatif RT
uygulanan rektum kanserli hastalarla yapilan c¢alismada, manuel olarak PRO ile olusturulmus
“simiiltane integre boost” seklindeki VMAT planlarinin retrospektif olarak dnce PO ve sonra da

PRO algoritmasi ile yeniden optimizasyonu yapilmistir. Calismada 30 hastaya ait gecmiste
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manuel olarak PRO ile olusturulup onaylanmis klinik VMAT planlar1 PO ile yeniden optimize
edilmistir. Elde edilen PO planlarindaki doz-voliim sinirlamalar1 kullanilarak PRO algoritmasi ile
yeniden optimizasyon yapilmistir. Karsilastirilabilir hedef voliim kapsanmasi temelinde,
RapidPlan modeli tarafindan tahmin edilen yeni hedeflerin ve PO algoritmasimin birlikte
uygulanmasi, OAR dozlarin1 klinik planlara gore % 23,49-32,72 oraninda 6nemli Olcilide
azaltmistir. Bu oran, PO’nun yerine PRO kullanim1 ardindan da biiyiik 6l¢iide korunmustur ki bu
durum dozimetrideki gelismenin optimizasyon algoritmasinin tipinden ¢ok RapidPlan modeli
tarafindan yeni hedeflerin manuel planlamaya gore daha iyi tahmin edilmesine bagli oldugunu
kanitlamaktadir. Ancak yine de PO tarafindan PRO {izerine %1,54-3,74 ek katki saglanmistir.
Calisma sonucunda MU’lerde 6nemli diizeyde artis olmasi optimizasyon algoritmalarindan
bagimsiz olup RapidPlan modelinin olusturdugu hedeflerle iligkilidir ve bu planlarda daha yiiksek
modiilasyon oldugunu gdsterir. Sonugta, VMAT planlama i¢in “bilgiye dayali” teknikle yapilmis
olsun olmasin PO’nun PRO algoritmasina iistiin oldugu goriilmektedir [48].

Binny ve ark. 2017°de yaptiklar1 calismada VMAT planlari i¢in PO algoritmasinin PRO’ya
gore avantajlar1 ve simirliliklarimi karsilagtirmayr amaclamislardir. Calismada PRO ve PO
algoritmalar1 kullanilarak prostat, bas-boyun ve beyin tedavi alanlarini igeren 11 calisma plan
optimize edilmistir. Analizler; VMAT tedavi planlar1 i¢in, hedef voliim kapsanma faktorii,
konformite numarast ve homojenite indeksleri gibi plan konformitesine dayali parametreler,
kiigiik agiklik skoru, modiilasyon indeksleri ve ark agisiyla MU degisimi gibi plan karmasikligini
degerlendirme parametreleri kullanilarak gerceklestirilmistir. Plan konformalite analizi; 2
optimize edicinin Trettigi konformite numaralari, hedef voliim kapsanma faktdrleri ve homojenite
indekslerinin ¢ogu anatomik bolge i¢in benzer oldugunu gostermistir. PRO kullanilarak iiretilen
VMAT tedavi planlarinin, MLC yaprak konumu degiskenligi ve modiilasyon karmasiklik skorlar
acisindan, PO kullanilarak olusturulan planlardan daha az karmasik oldugu bulunmustur. Benzer
sekilde, PRO’nun PO’dan daha az MU (ve genellikle ark doniis derecesi basina daha az MU)
kullanan tedavi planlari tirettigi gosterilmistir. Caligma sonucunda PO’nun PRO’ya kiyasla, hedef
voliimde benzer derecede bir doz konformitesi ile normal dokular1 daha fazla koruyabilen VMAT

tedavi planlar1 hazirlayabildigi goriilmiistiir [1].

2.4.1.2. “Aperture Shape Controller” (ASC)
Photon Optimizer” algoritmasinda yaprak sekanslama islemi sonucunda ¢ok kiiclik yaprak
aciklik araliklar1 ya da modiilasyonlar igeren planlar ortaya c¢ikabilir. Bu planlar mevcut

dedektorler ile dogrulanamayabilir ki bu durum da hesaplanan ile verilen doz arasinda

27



uyumsuzluga neden olabilir. Karmasik optimizasyonlardan dogan yaprak siralamalar1 ¢ogunlukla
bliyiilk MU/Gy oranmi olan bir dizi segment igerir; gantri kafasindan olusan sizintida, gantri
kafasindan sacilmada ve “tongue and groove” etkisinde belirsizlige yol acar. Cok kiiciik MLC
acikliklar kiiciik alan dedektorlerinde yeterli lateral sagilma dengesi olusturamadigi i¢in yetersiz
ya da asir1 doz olugabilir. Bu durum RT’nin kalite giivenligi agisindan risk olusturur. Bu amagla
yaprak sekanslamayu kontrol etmek icin Eclipse v15.5’te “Aperture Shape Controller” (ASC),
(Varian Medical Systems, Palo Alto, CA) 6zelligi gelistirilmistir [3].

“Aperture Shape Controller” (ASC), VMAT planlarinda yaprak modiilasyonunun
karmasikligint kontrol etmeyi saglamaktadir [49]. ASC, alan boyutunu arttirmakta ve ortalama
olarak MLC agikligmin karmasikligini azaltmaktadir. ASC, ayni mekénsal-siirekli hedef
projeksiyonunu modiile eden bitisik yapraklarin uglarinin pozisyonlarina dayanarak olgiilmesi
yoluyla sifir egrilikten sapmalar1 6nleyerek minimal lokal egrilik agikliklarini desteklemektedir.
ASC islevinin kullanimi, agikliklarin boyutunu artirabilir ve MLC modellerini yalinlastirabilir.
[50]. ASC ozelliginde yaprak sckanslamaya getirilen yasagin derecesi, kullanici tarafindan
secilen Cok Diisiik, Diisiik, Orta, Yiiksek, Cok Yiiksek secenekleri araciligiyla ayarlanan agirliga
gore belirlenir [3].

Voliimetrik Modiile edilmis Ark Tedavisi planlamada MLC smirlamalar1 i¢in Onerilen
yaklagimlardan biri olan kontrol noktasi temelli yaklasim, hastanin ¢evresinde kontrol noktalar
olarak adlandirilan smirl sayidaki noktalar1 dikkate almakta ve bunlarin her biri bir agiklik ile
iliskilendirilmektedir. Acikliklar, MLC hareket sinirlamalar1 hesaba katilarak tasarlanir ve bu
modelde karsilik gelen yogunluk optimize edilir. Bu yaklasimda siitun iiretim yaklagimina dayali
sezgisel temelli algoritmalar gelistirilmistir. Bu algoritmalar, alt problemde sirayla yeni aciklik
sekilleri olusturmakta ve bunlari ana modele eklemekte; bu siirecte de her yeni acgikligin
oncekilerle uyumlu olmasini saglamaktadir. Ayrica GPU hesaplamanin avantajlar1 kullanilarak
etkili paralel islem algoritmasi uygulanmaktadir. Bu yaklasimin amaci, hastanin geometrisinin
fraksiyonlar arasindaki varyasyonunu diizenleyen c¢evrimi¢i adaptif RT teknikleri gelistirmektir
[51].

Voliimetrik Modiile edilmis Ark Tedavisi planlamada ark sekanslama basamaginda
verimliligi saglamak amaciyla agikliklarin sekli ilizerinde ek kisitlamalar uygulanmaktadir.
Ornegin, komsu gantri agilarmin agikliklarinin benzer olmasi gereklidir. VMAT planlamada
DAO basamaginda ise bir VMAT plani, tipik olarak 2° ark sektorii basina agikliklarin toplanu
olarak karakterize edilmektedir. DAO yontemleri daha sonra her agikligin seklini ve

yogunlugunu optimize etmek i¢in kullanilmaktadir [42].
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3. GEREC ve YONTEM
3.1. Arastirmanin Tipi

Bu calisma metodolojik arastirma tiirlindedir. Metodolojik arastirmalar; yeni bir tani
yonteminin ne kadar duyarli (sensitif) ve/veya secici (spesifik) oldugunu belirlemek veya ayni
yontemi uygulayacak olan farkli gozlemcilerin gdzlemci ici ve/veya gozlemciler arasi tutarliligini
belirlemek amaciyla planlanan arastirmalardir. Bu ¢alismada TPS’inde planlarin yeniden
hazirlanmas1 amaciyla VMAT teknigi kullanilarak PO algoritmasi ile optimizasyon yapilmistir.
Her bir olguda, ASC 6zelliginin 3 farkl diizeyi olan “kapal1”, “orta” ve “cok yiiksek” secenekleri
ayr1 ayrt secilerek yapilacak optimizasyonlar karsilastirilmistir. Bunun yani sira calismada

goniillii kullanilmamasi nedeniyle geg¢mise doniik hasta dosyalarinin arsivden elde edildigi

retrospektif yontemden de faydalanilmistir.

3.2. Arastirmanin Yeri ve Zamani
Bu c¢alisma, 20.05.2019 — 29.07.2020 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi
Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dalinda gerceklestirilmistir.

3.3. Arastirmanin Evren ve Orneklemi
Aragtirma sirasinda goniillii hasta kullanilmamis, gecmise doniik hasta dosyalar1 arsivden,
gecmise doniik hasta Bilgisayarli Tomografi (BT) goriintiileri de TPS’den alinmistir. Olgularin

calismaya dahil edilme ve dislanma kriterleri asagida siralanmistir.

3.3.1. Dahil Edilme Kriterleri

Bas-boyun (orofarenks, hipofarenks, larenks kanseri), akciger ve prostat kanserli hastalarda
calismaya dahil edilme kriterleri sunlardir:

e 18 yasindan biiyiik olmasi,

e Erkek hasta olmasi,

o Definitif RT gérmiis olmasi,

o VMAT teknigi uygulanmis olmasi,

eDozun “Simultaneous Integrated Boost” (SIB) (Eszamanli Biitlinlesik Boost) seklinde
recete edilmis olmasi (yalnizca bag-boyun ve prostat kanserli hastalar i¢in gegerli).
3.3.2. Dislanma Kriterleri

Calismadan diglanma kriterleri asagidaki gibidir:
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¢ 18 yasindan kii¢iik olmasi,

e Kadin hasta olmasi,

e Definitif olmayan RT gérmiis olmasi,

o VMAT teknigi disinda bir teknik uygulanmis olmasi,

e Bas-boyun, akciger ve prostat disinda bir kanser nedeniyle RT gérmiis olmasi.

3.4. Calisma Materyali

Calismanin materyali Dokuz Eyliil Universitesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dalinda
bulunan TPS arsivinden yapilan tarama araciligiyla bas-boyun, akciger ve prostat kanseri tanisi
konulan, tedavisinin bir kismi1 ya da tamami igin VMAT teknigiyle definitif RT plan1 yapilmis
hastalar arasindan se¢im kriterlerine uygunlugu belirlenen 36 kisilik (12 akciger, 12 bas-boyun ve
12 prostat kanseri hastasi) hasta grubu kullanilmistir. Bu hastalarin BT kesitsel goriintiilerindeki
normal doku konturlari bir radyasyon onkolojisi uzmani tarafindan kontrol edilip gerekli

diizeltmeler yapilmustir.

3.4.1. Eclipse TPS Version 15.6.03 Program

Sanal olarak RT tedavi planlarinin olusturulmast ve ArcCheck ile 1smlamalarin
gerceklestirilmesi icin “Eclipse TPS Version 15.6.03” programi kullanilmistir. Eclipse TPS,
malign veya 1yi huylu hastalig1 olan hastalarda RT tedavilerini planlamak i¢in kullanilmaktadir.
Eclipse TPS; foton, elektron ve proton 1sinlartyla eksternal RT nin yan1 sira brakiterapi tedavileri
icin kullanilmaktadir. Ayrica Eclipse tedavi planlama sisteminin hassas ve etkin doz hesaplama
algoritmalari; AAA foton algoritmasi, Acuros XB foton algoritmasi, eMC elektron algoritmasi,
“Multi-Resolution Dose Calculation” (MRDC) ve “Fourier Transform Dose Calculation” (FTDC)
algoritmas1 ve Eclipse Proton Eye algoritmasi olarak bilinir [49].

Giincel literatiirde O’Grady ve ark. meme kanserine yonelik RT ye iliskin in vivo dozimetri
ve planlama ¢alismasinda, ylizeysel doz artisini belirlemek i¢in Diizlestirici Filtreli Geleneksel C-
kollu Linak ile Halcyon Straight-Through Linak karsilastirmasi yapmislardir. Biitiin hastalarin
tedavi planlari, Eclipse TPS 15.6.03 versiyonu kullanilarak Anizotropik Analitik Algoritma
(AAA) doz hesaplama algoritmasiyla olusturulmustur. In vivo ve fantom o&lgiimlerde yiizeysel
doz artisinin fazla olmasinin, mevcut AAA algoritmasinda (versiyon 15.6.03) yiizey doz

modellemesinin kesinliginin siirl olusunun olasi bir yansimasi oldugu diistiniilm{istiir [52].
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Foton algoritmalarindan AAA doz hesaplama modeli, birincil fotonlar, sagilan fotonlar ve
1s1n diizenleyici araclardan (birincil kollimator, 1sin diizlestirici filtre, “wedge” filtre) sagilan
elektronlar i¢in ayr1 modeller igeren ii¢ boyutlu “Pencil Beam” ve Convolution Superposition”
algoritmasidir. Temel fiziksel miktarlar1 olusturan fonksiyonel formlar, cihaz 6zelliklerini goz
ontinde bulundurarak bir islem baglatir. Bu durum bdyle algoritmalar i¢in gereken hesaplama
siiresinde ciddi azalma saglar. Ug¢ boyutlu komsuluktaki doku heterojenlikleri, coklu lateral foton
sac¢ilma ¢ekirdekleri kullanilarak, anizotropik olarak dikkate alinir. Nihai doz dagilimi, foton ve
elektron 1smlarmin katkilarinin ortiismesiyle gerceklesir. AAA algoritmasi, sagilan dozun
modellemesinden kaynaklanan bir hata nedeniyle hava boslugunun arkasindaki dozu bir dereceye
kadar hesaplayabilir. Acuros XB algoritmasi ise eksternal foton tedavi planlamasindaki hiz ve
dogruluk gereksinimleri i¢in gelistirilmistir. Madde i¢inde foton ve elektron taginimini ifade eden
Lineer Boltzmann Tasinim Denklemi’ni (“Linear Boltzmann Transport Equation”) (LBTE)
¢ozmek icin karmasik bir teknik kullanir ve doku heterojenlikleri i¢in hasta doz hesaplamasindan
yaralanir [53].

Ek olarak bu iki algoritma karsilastirildiginda, AAA minimum PTV dozunu gergekte
verilenden daha fazla hesaplayarak PTV dozunun diisiik kalmasina yol agabildiginden Acuros
XB kullanilmasi ile bu durum 6nlenebilir. Ayrica inhomojen (kas, yag, kemik, hava, doku) tedavi

alaninda dozu dogru hesaplamada Acuros XB daha uygundur [54, 55].

3.4.2. 3 Boyutlu Dozimetre ArcCheck (Sun Nuclear)

Bir planlama sistemi tarafindan hesaplanan dozun dogrulugunu {i¢ boyutta kontrol
edebilmek i¢in Sun Nuclear firmasi tarafindan gelistirilmis bir kalite kontrol sistemidir. Hastanin
geometrisine uygun olarak silindirik sekilde diizenlenmis bir su esdeger fantomdur. Helikal
dedektdr geometrisine sahip olmasi sebebiyle 151n yoniinden bakis agisindan daha az dedektoriin
iist iste gelmesini sagladigi i¢in golgelendirme oranini azaltmaktadir. Isin yoniinden bakisa gore
detektorlerin geometrisi daima sabittir [56].

ArcCheck fantomu 21 cm uzunlugunda helikal olarak dizili 1386 adet diyot iceren bir
fantomdur. Diyotlar 2,9 cm’lik bir derinlikte bulunmakta ve 1 cm araliklarla diizgiin bicimde
siralanmaktadirlar. Diyotlar 15 cm’den daha genis alanlar i¢in %1 acisal bagimliliga sahiptir.
Fantomun 15 cm’lik bir kavitesi mevcut olup bu kaviteye homojen akrilik bir “insert”
yerlestirilebilir. Bu “insert” esmerkezde doz Ol¢limii yapabilmek i¢in iyon odalar

bulundurabilecek kapasitededir. ArcCheck sistemi, silindirdeki giris ve ¢ikis dozlarini hizli bir
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sekilde ol¢lip analiz edebilmektedir. Silindirik ve izotropik dizayni, tim gantri agilar1 i¢in uygun
dedektor goriintiilerini  olusturmaya yoneliktir. ArcCheck ile inhomojenite tayini de
yapilabilmektedir. Dokuz Eyliil Universitesi Radyasyon Onkolojisi Ana Bilim Dali’ndaki

ArcCheck (Sun Nuclear) cihazindan yararlanilmistir.

Sekil 8. ArcCheck (Sun Nuclear) Dozimetresi [57].

Bas-Ayata ve ark. VMAT plan dogrulamasi i¢in silindirik diyot dizisi performansini
degerlendirmisler ve ArcCheck QA’nin kisa donem tekrar edilebilirlik, doz lineeritesi, doz hizi
ve alan boyutu bagimmliligi son derece iyi ve klinik kalite kontrol i¢in uygun oldugunu
desteklemislerdir [58]. Farkli bir ¢alismada, ArcCheck ii¢ boyutlu dozimetrenin VMAT tedavisi
vermedeki hatalar1 saptama konusundaki duyarliligi arastirilmistir. Basit bir agik ark VMAT
planimnin tim ark ve bireysel kontrol noktalarina farkli biiyiikliikklerde doz ve yaprak konumu
hatalar1 olusturulmustur. Yapilan hatali ve hatasiz planlar uygulanmis ve ArcCheck cihazi
kullanilarak doz 6l¢iimii yapilmistir. Olgiilen dozlar, % 2 / 2mm ve % 3 / 3mm tolerans diizeyleri
olan gama (y) kriterleri kullanilarak TPS tarafindan hesaplanan dozlarla karsilagtirilmigtir.
ArcCheck, smirli kontrol noktalarinda ve tiim arkta, MLC yapragi konumlandirma hatalarindan
kaynaklanan doz hatalarini etkili bir sekilde saptamistir. MU ile ilgili olusturulan hatalarda ise
ArcCheck tiim arktaki MU hatalarin1 etkin bir sekilde saptarken kontrol noktalarindaki MU

hatalar1 i¢in bunu yerine getirememistir [59].

3.4.3. Varian TrueBeam STx Lineer Hizlandirici

Bu cihaz, 3B-KRT, IMRT, IGRT, Adaptif RT, VMAT, Stereotaktik Radyocerrahi (SRS) ve
Stereotaktik Viicut Radyoterapisi (SBRT) gibi ¢esitli tedavi teknikleri uygulanabilen gelismis bir
lineer hizlandiricidir. Cihaz 6 MV, 10 MV, 15 MV diizlestirilmis 1sinlara ve 6 MV FFF, 10 MV

32



FFF diizlestirilmemis 1sinlara sahiptir. Doz hiz1 araligi; 6 MV FFF i¢in 400-1400 MU/dk, 10 MV
FFF i¢in 400-2400 MU/dk, 6MV, 10MV ve 15MYV igin ise 100-600 MU/dk’dir. Alan boyutlar
SSD’de (100 cm) minimum 0,5 x 0,5cm? maksimum 40 x 22 cm®dir. Cihaz 120 yaprakli
Yiiksek Coziiniirliiklii (“High Definition”) (HD-MLC) MLC’ye sahiptir. Artan doz hizi aralig
ozelligi ile tedavi dozu daha kisa siirede verilebilmekte ve HD-MLC sayesinde tiimdriin daha

konformal olarak tedavi edilmesi ve saglam dokunun daha fazla korunmasi saglanmaktadir.

Sekil 9. Varian TrueBeam STx Cihazi [60].

3.5. Arastirmanin Degiskenleri

Caligmada PO algoritmast ile optimizasyonda ASC o6zelliginin kullanilmasiin, ASC
ozelliginin kullanilmamasina kiyasla TPK, TVE ve hesaplanan ve verilen doz dagilimi arasindaki
uyumu arttiracagl savunulmaktadir. Bu nedenle arasgtirmada yer alan bagimsiz degisken,
planlama teknigindeki PO algoritmasinin ASC 6zelligidir. Arastirmanin bagimli degiskenleri ise;
Cl, HI, OAR DVH parametreleri, toplam MU, AA, MCS, gama gecis orani olarak
siralanmaktadir.

“Aperture Shape Controller” (ASC): VMAT planlarinda MLC modiilasyonunun
karmasikligin1 kontrol etmeye izin veren bir hesaplama parametresidir.

Doz Voliim Histogrami1 (DVH): Tedavi planlamasinda 1sinlanan voliimiin bir boliimiiniin
belirli bir dozu veya fazlasini aldigr kismi gosteren grafiklerdir. Kisacasi organin aldigi dozu
ozetler.

Konformite Indeksi (CI): PTV’de tedavi edilen voliimiin tamamen kapsanip,
kapsanmadigini ifade eden bir 6lciittiir. Bir baska deyisle tedavi edilen voliimiin PTV’ye oranidir.

CI degeri 1’ e esit oldugunda ideal deger saglanmis demektir. Bu degerin > 1 olmasi; 1sinlanmig

33



voliimiin, PTV’den daha biiyiikk oldugu ve 1sinlanan voliimiin saglikli dokular1 da kapsadig:
anlamina gelir. Bu degerin <1 olmas1 ise PTV’nin kismen kapsandigin1 gosterir. CI = Ver/ TV

formilii ile hesaplanir. (Burada V1. Referans izodozun voliimii ve TV: Hedef voliim olarak
tanimlanir.)

Homojenite Indeksi (HI): Tedavi alaninin igerisindeki maksimum doz ile minimum doz
arasindaki fark bu kavram ile ilgilidir. Hedef voliimiin doz heterojenligini degerlendirir; HI
degerinin 0’a yaklasan degeri homojen doz dagilimini ifade eder. PTV’deki maksimum dozun
recete edilen doza orani olarak tanimlanir. Bu oran ne kadar 1’e yaklasirsa homojenlik o kadar
artar. HI = (D%2 — D%98) / D%50 formiilii ile hesaplanir. (HI: Homojenite Indeksi, D%2:
Voliimiin %2’ sinin aldig1 doz, D%98: Voliimiin %98’ inin aldigi doz ve D%50: Voliimiin
yarisinin aldig1 doz olarak tanimlanir.)

Toplam Monitér Unit (MU): MU olarak ifade edilen tedavi siiresi her 1s1n alani igin farkli
olan bir¢ok parametreye bagl olarak degisir. Bu nedenle degisen her bir parametre icin siire
hesabina iligkin faktoriin hesaba katilmasi gerekir.

Ortalama Agiklik Araligi (“Average Open Aperture”) (AA) (cm): Kontrol noktasi1 basina
ortalama agik aralik seklinde tanimlanir ve cm cinsinden ifade edilir.

Modiilasyon Karmasiklik Skoru (“Modulation Complexity Score”) (MCS): Isin
segmentindeki degiskenligi karakterize etmek lizere MLC aciklik alani degiskenliginin 6l¢tiimi
ile yaprak dizisi degiskenligini kombine eden bir terimdir.

Gama Gegis Orani: Olgiilen ve hesaplanan doz dagilimi degerleri arasindaki farki

degerlendirmeye yarayan bir parametredir. Ongériilen dozu hesaplamanin dogrulugu ile ilgilidir,

3.6. Veri Toplama Araglan

Caligmadaki her olguya ait dozimetrik veriler, asagida gosterilen veri kayit formlarina
islenmistir (Tablo 1-3). Bas-boyun, akciger ve prostat kanserli olgular i¢in farkli kayit formlar
tutulmustur.

Tablo 1. Bas-boyun kanser tanili olgularin dozimetrik verilerini iceren kayit formu

Hasta No

Hasta Adi, Soyadi

Klinik Dosya No

Recete Edilen Toplam Doz

Fraksiyon Dozu

Cl
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HI

Spinal Kord: Dmaksimum

Beyin Sap1: D%100

Beyin Sap1: V59Gy

Parotis: Sag ve Sol Parotis Toplamu i¢in Dortalama

Parotis: Tek Parotis i¢in Dortalama

Koklea: Dortalama

Optlk Sinil’: Dmaksimum

Kiazma: Dmaksimum

Laren kS Dorta|ama

Larenks: V50Gy

Larenks: Dmaksimum

Oral Kavite: Dortalama

Oral Kavite: D%2

Temporomandibular Eklem: V75Gy

Tablo 2. Akciger kanser tanili olgularin dozimetrik verilerini igeren kayit formu

Hasta No

Hasta Adi, Soyadi

Klinik Dosya No

Regete Edilen Toplam Doz

Fraksiyon Dozu

Cl

HI

Spinal Kord: Dmaksimum

Toplam Akciger: V5Gy

Toplam Akciger: V10Gy

Toplam Akciger: V20Gy

Toplam Akciger: Ortalama
Akciger Dozu (OAD):

Dortalama

Ipsilateral Akciger: V20Gy

Ozofagus: V60Gy

Ozofagus: D%

Kalp: V45Gy

Kalp: V60Gy

Brakial Pleksus: Maksimum
Nokta Doz

Brakial Pleksus: V60Gy
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Tablo 3. Prostat kanser tanili olgularin dozimetrik verilerini igeren kayit formu

Hasta No

Hasta Adi, Soyadi
Klinik Dosya No
Recete Edilen Toplam Doz
Fraksiyon Dozu

Cl

HI

Rektum: V75Gy
Rektum: V70Gy
Rektum: V65Gy
Rektum: V60Gy
Rektum: V50Gy
Sigmoid: V50Gy
Mesane: V80Gy
Mesane: V75Gy
Mesane: V70Gy
Mesane: V65Gy
Ince Barsak: V45Gy
Femur Baglari: V50Gy
Penil Bulb: D%50
Penil Bulb: D%70

3.7. Arastirma Plam

Arastirmada oncelikle tedavisinin bir kism1 ya da tamami i¢cin VMAT teknigiyle definitif
RT plam1 yapilmis olmak sartiyla toplam 36 hasta se¢ilmistir. Bu hastalarin BT kesitsel
goriintiilerindeki normal doku konturlari, bir radyasyon onkolojisi uzmani tarafindan kontrol
edilip diizeltilmistir. Daha sonra Eclipse Version 15.6.03 TPS’de, bu segilen hasta gruplari igin;
hekim tarafindan belirlenen PTV kapsanmasi ve OAR tolerans dozlarini igeren Olgiitler goz
Online almarak, tedavinin tamami VMAT teknigi ile olacak sekilde yeniden tedavi planlar

hazirlanmis ve bu planlar PO algoritmasi ile optimize edilmistir (Tablo 4-7).

Tablo 4. SIB-VMAT planlamasinda PTV kapsama hedefleri

Kanser Tiirii Hedef-Voliim tanimi Doz-Voliim Parametresi | Hedef
Bas-boyun PTV56, PTV60, PTV69 D95 > %98
Akciger PTV, PGTV D95 > 295
Prostat PTV56, PTV65, PTV78 D95 > %98
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Tablo 5. Bas-boyun kanseri SIB-VMAT planlamasinda OAR igin doz sinirlamalari

OAR Doz-Voliim Parametresi | Simirlama

Spinal Kord Dmaksimum <48Gy

Beyin Sap1 D%100 <54Gy

Beyin Sap1 V59Gy <1-10cc

Parotisler (Toplam) Dortalama <25Gy

Parotis (Tek) Dortalama <20Gy

Koklea Dortalama <456y

Optik Sinir Dmaksimum <35Gy

Kiazma Dmaksimum <55Gy

Larenks Dortalama < 44Gy (tutulum yok
ise)

Larenks V50Gy < 227Gy (tutulum yok
ise)

Larenks Dt <66GYy (tutulum yok ise)

Oral Kavite Dortalama <30Gy (tutulum yok ise)

Oral Kavite D%?2 < 60Gy (tutulum yok
ise)

Temporomandibular Eklem V75Gy <lcc

Tablo 6. Akciger kanseri SIB-VMAT planlamasinda OAR igin doz sinirlamalari

OAR Doz-Voliim Parametresi | Sinirlama
Spinal Kord D maksimum <47Gy
Toplam Akciger V5Gy <%65
Toplam Akciger V10Gy <%45
Toplam Akciger V20Gy <%35
Akcigerler (Toplam) Dortalama <20Gy
Ipsilateral Akciger V20Gy <%55
Ozofagus V60Gy <%33
Ozofagus D%1 <70Gy
Kalp V45Gy <%67
Kalp V60Gy <%33
Brakial Pleksus Dmaksimum <66Gy
Brakial Pleksus V60Gy <%5
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Tablo 7. Prostat kanseri SIB-VMAT planlamasinda OAR i¢in doz sinirlamalari

OAR Doz-Voliim parametresi | Simirlama
Anal Kanal V30Gy < %50
Rektum V75Gy <%15
Rektum V70Gy <%20
Rektum V65Gy <%25
Rektum V60Gy <%35
Rektum V50Gy <%50
Sigmoid V50Gy <%50
Mesane V80Gy <%15
Mesane V75Gy <%25
Mesane V70Gy <%35
Mesane V65Gy <%50
Ince Barsak V45Gy <195cc
Femur Bagslar1 V50Gy <%5
Penil Bulb D%50 <50Gy
Penil Bulb D%70 <70Gy

Her bir olguda, ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyi (ASC Kapali, ASC Orta, ASC Cok Yiiksek)
ayarlanarak optimizasyon yapilmistir. Bu planlar hazirlanirken adil bir karsilastirma olmasi i¢in
tiim RT tedavi planlarinda PTV kapsanmasi, ayn1 hasta i¢in esdeger olmaya zorlanmistir.

Oncelikle her bir hasta plammin doz optimizasyonu, ASC &zelligi kullamlmadan PO
algoritmasi ile ve PTV kapsanmasini bozmadan OAR’lar olabildigince korunarak yapilmigtir.
Ardindan hazirlanan bu referans planlar (ASC 6zelligi kullanilmamig planlar); optimizasyon
degerleri degistirilmeden sirastyla 3 farkli ASC diizeyi icin teker teker optimize edilmistir. Ayrica
plan normalizasyonu, her bir optimizasyon isleminden sonra planlara uygulanmstir.

Olusturulmus tiim tedavi planlarinda DVH analizi yapilmistir. Ayrica hazirlanan her bir RT
tedavi planinin, dozimetrik olarak kabul edilebilirligini test etmek amaciyla “ArcCheck (Sun
Nuclear)” ile her hastanin her bir tedavi planina 6zgii QA(%?2/2mm) degerlendirilmesi
yapilmustir.

Sonraki agsamada, her hastanin her bir tedavi planma ait veriler ve toplam MU TPS’den
alinip “MATLAB” programina aktarilarak, AA ve MCS i¢in hesaplamalar yapilmistir. MATLAB
programinda, TPS’den alinan veriler asagida yer alan formiillerde kullanilarak terimler

hesaplanmuistir;
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“Leaf Sequence Variability” (Yaprak Sira Degiskenligi) (LSV); her bir kontrol noktasi
(“Control Point”) (CP) i¢in ayni kenardaki komsu MLC yapraklar: i¢in pozisyon farkliliklarina
bagli olarak tanimlanir. Bu pozisyon farkliliklar1 her kontrol noktasi i¢in kenar bagina maksimum

MLC varyasyonuna gore dikkate alinir. Her kontrol noktasi bagina maksimum varyasyon;

posmax(CP) = [(pOSnEN) - (pOSnEN)]leaf bank

ile hesaplanir.

Zg;ll (posmax r |p05n B p05n+1|)
(N - 1) X POSmax

Zg;ll (posmax r IPOSn - p05n+1|)
(N - 1) X POSmax

LSVep = ( )ieft bank

X ( )right bank
olarak hesaplanir.
Burada N; hareketli yaprak sayis1 vepos,,, n. yapragin pozisyonu olarak tanimlanir.
“Aperture Area Variability” (A¢iklik Alan1 Degiskenligi) (AAV); arktaki maksimum alana
normalize edilmis bir kontrol noktasindaki karsiliklit MLC yapraklar: tarafindan olusturulan alana

dayali olarak tanimlanir.

A
a=1 ((posa)left bank — (posa)right bank

AAVCP = 2

a=1 ((posa) )left bankearc — ((posa) )right bankearc

olarak hesaplanir.

Burada A, arktaki hareketli yaprak sayisidir.

Monitdr Unit verilirken kontrol noktalar1 arasinda MLC’ler siirekli hareket eder; bundan
dolayt MCS’de bitisik kontrol noktalar1 arasindaki AAVCP ve LSVCP’nin ortalama degerleri
dikkate alinir.
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-1
MCS = Z [(AAchi tAAVer,,) | (LSVep, + LSVepy,) MUCPi_j+1]

2 2 MU,
i=1

Burada I, kontrol nokta sayisidir ve M UCPL.]. ,, iki ardigik kontrol noktasi arasinda verilen

MU’dur.
Boylece AA terimi;

A

AAcp = Z ((posa)left bank — (posa)right bank) X Wq

a=1

(w,: a yapraginin genisligi)

2{—1 (AACPCPL' i AACPCPi+1) x MUCPi,j+1
=1 2 MU ¢
-1

AAgre =

Denklemlerine bagl kalinarak hesaplamalar yapildi [2].
Elde edilen tiim veriler istatistiksel analiz programi ile analiz edilerek bulgular

degerlendirilmistir.

Tablo 8. Caligsma takvimi

ISLEM BASLANGIC TARIHI BIiTIS TARIHI
Literatiir Taramasi 08.03.2019 08.04.2019
Arsiv Materyalinin Taranmasi ve Hasta
20.05.2019 30.05.2019
Secimi
BT Kesitsel Goriintiilerindeki Normal
30.05.2019 15.06.2019
Doku Konturlarinin Kontrolii
Tedavi Planlarinin Yapilmasi 15.06.2019 15.07.2019
Verilerin Toplanmasi 15.07.2019 15.09.2019
Analiz ve Degerlendirme 15.09.2019 10.10.2019
Yazim 10.10.2019 01.06.2020

40



3.8. Verilerin Degerlendirilmesi

Arastirmadaki her bir olguda, ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyi (1. ’kapali” , 2. “orta”, 3.
”cok yiiksek) secilerek optimizasyon yapilmistir. Elde edilen tim veriler SPSS version
24(“Statistical Package for the Social Sciences”) istatistik analiz programi ile analiz edilerek
bulgular degerlendirilmistir. ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyi kullanilarak yapilan optimizasyonlar
sonucu elde edilen bagimli degiskenlerin ortalama (aralik) ve medyan (%25’lik dilim-%75’lik
dilim) degerleri kaydedilmistir. Her bir kanser alt grubunda 30°dan az sayida hasta oldugu icin
non-parametrik test uygulanmasina karar verilmistir. Bu nedenle Wilcoxon Signed-Rank testi
kullanilarak; ASC o6zelliginin farkli diizeyleri, bagimli degiskenler (CI, HI, OAR DVH
parametreleri, toplam MU, AA, MCS, gama gecis orani) ilizerine etkileri yoniinden ikili

karsilastirmalar (1-2, 2-3 ve 1-3) yapilarak incelenmistir.

3.9. Arastirmanin Simirhhiklar:
Prospektif bir ¢aligma olmamasi, hasta sayisinin sinirlt olmasi ve klinik verilerle korele

edilmemis olmasidir.

3.10. Etik Kurul Onay1
Bu tez ¢alismas1 DEU Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 24/04/2019
tarih 4746-GOA protokol numarasi ve 2019/11-19 karar numarasi ile gorlisiilmiis ve

onaylanmuistir.
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4. BULGULAR

Bu bolimde akciger, bas-boyun ve prostat kanserli hastalarin VMAT tedavi
planlamalarinda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore TPK (HI, normal doku DVH
parametreleri), TVE (AA, MCS, toplam MU), hesaplanan ve verilen doz dagiliminin uyumu
(QA) yoniinden ortaya ¢ikan degerler ve bu degerlerin Wilcoxon Signed Rank Testi ile ikili

karsilastirma sonuglarina yer verilmistir.

4.A. BAS-BOYUN KANSERLERI
4.A.1. TEDAVI PLAN KALITESI (CI, HI, NORMAL DOKU DVH PARAMETRELERI)
4.A.1.1. Konformite Indeksi (CI)

Bas-boyun kanserli hastalarda hedef voliimlere ait Konformite Indeksi (CI) degerleri

Tablo 9’da verilmistir.

Tablo 9: Bas-boyun kanserli hastalarda Konformite Indeksi (CI) degerleri

Bas-Boyun Konformite indeksi (CI)
Kanserli
Olgularin Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
Hedef sapma %75’1ik dilim
Voliimleri
PTV69 1,53+0,17 1,24-1,77 1,58 1,36-1,66
PTV60 1,88+0,39 1,41-2,91 1,83 1,60-2,05
PTV56 1,37+0,11 1,24-1,61 1,36 1,29-1,41

4.A.1.2. Homojenite Indeksi (HI)

HlpTveg

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV69 i¢in
Homojenite indeksi (HI) degerleri Tablo 10°da verilmistir

42



Tablo 10: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
PTV69 icin Homojenite Indeksi (HI) degerleri

Homojenite Indeksi Hlprvgo
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 0,06 + 0,02 0,04 - 0,09 0,05 0,05-0,08
ASC Orta 0,08 +0,02 0,04 -0,12 0,07 0,06 - 0,10
ASC Cok Yiiksek 0,08 £ 0,02 0,05-0,12 0,08 0,07 - 0,10

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV69

icin Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmas1 Tablo 11°de yer almaktadur.

Tablo 11: Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
PTV69 i¢in Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Hlptveo
p degeri
ASC Orta - ASC Kapali 0,012*
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,005*
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,014*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bas-boyun kanserli hastalarda Hlpryeedegerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark tiim karsilagtirmalarda gozlemlenmistir. Hlpryeg,
ASC cok yiiksek ve orta diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlaml1 olarak
daha yiiksektir. Ayrica Hlptves, ASC ¢ok yliksek diizeyde uygulandiginda orta olmasia gore
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Hlprvgg yoniinden en homojen doz dagilimi ASC

Kapal1 oldugunda saglanmaktadir.

HlpTveo

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV60 i¢in
Homojenite Indeksi (HI) degerleri Tablo 12°de verilmistir.
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Tablo 12: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore

PTV60 icin Homojenite Indeksi (HI) degerleri

H IPTVBO
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75°1lik dilim
ASC Kapali 0,19+0,02 0,17-0,22 0,19 0,17-0,22
ASC Orta 0,21+0,02 0,18-0,24 0,20 0,18-0,22
ASC Cok Yiiksek 0,21+0,02 0,19-0,25 0,21 0,19-0,24

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV60

icin Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmas: Tablo 13°de yer almaktadir.

Tablo 13: Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
PTV60 icin Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Hlptveo
p degeri
ASC Orta - ASC Kapali 0,011*
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,004*
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,014*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bas-boyun kanserli hastalarda Hlprvep degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark tiim karsilagtirmalarda gozlemlenmistir. Hlprveo,
ASC ¢ok yiiksek ve orta diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak
daha yiiksektir. Ayrica Hlptveo, ASC ¢ok yliksek diizeyde uygulandiginda orta olmasima gore
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Hlpygp yoniinden en homojen doz dagilimi ASC

Kapal1 oldugunda saglanmaktadir.

Hlptvse

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV56 igin
Homojenite Indeksi (HI) degerleri Tablo 14°de verilmistir.
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Tablo 14: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
PTV56 i¢in Homojenite indeksi (HI) degerleri

HIPTVSG
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 0,27 £ 0,01 0,25-0,30 0,27 0,26 - 0,28
ASC Orta 0,29 +0,02 0,27-0,33 0,29 0,27-0,30
ASC Cok Yiiksek 0,30 £ 0,02 0,28-0,34 0,30 0,28 - 0,32

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV56

icin Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmas: Tablo 15°de yer almaktadir.

Tablo 15: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
PTV56 i¢in Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Hlprvse
p degeri
ASC Orta - ASC Kapali 0,004*
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,002*
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,008*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bas-boyun kanserli hastalarda Hlpryss degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark tiim karsilastirmalarda gozlemlenmistir. Hlprysg,
ASC ¢ok yiiksek ve orta diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak
daha yiiksektir. Ayrica Hlptyss, ASC ¢ok yliksek diizeyde uygulandiginda orta olmasia gore
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Hlpyss yoniinden en homojen doz dagilimi ASC

Kapal1 oldugunda saglanmaktadir.

4.A.1.3. Beyin Sap1

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore beyin sap1
V54Gy degeri olusmamustir.
Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore beyin sap1

D%100 (cGy) degerleri Tablo 16’da verilmistir.
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Tablo 16: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore beyin
sap1 D%100 (cGy) degerleri

Beyin Sap1 D%100 (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 2529,25 +1539,51 576 - 5162 2166,50 1165,75 - 3952,25
ASC Orta 2417,92 + 1492,68 564 - 4989 2201,00 1075,75 - 3840,50
ASC Cok Yiiksek 2569,08 + 1635,72 570 - 5714 2238,50 1107,50 - 4021,25

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore beyin

sap1 D%100 degerlerinin karsilastirmas: Tablo 17°de yer almaktadir.

Tablo 17: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére beyin
sap1 D%100 (cGy) degerlerinin karsilastirmast

Karsilastirma Beyin Sap1 D%100 (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,023*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,388

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,286

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bas-boyun kanserli hastalarda beyin sap1 D%100 degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3
farkli diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalmizca ASC Orta - ASC Kapal
karsilagtirmasinda izlenmistir. Beyin sapt D%100, ASC orta diizeyde uygulandiginda kapali

olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha diistiktiir.

4.A.1.4. Kiazma

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore kiazma

maksimum doz (cGy)degerleri Tablo 18°de verilmistir
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Tablo 18: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
kiazma maksimum doz (cGy)degerleri

Kiazma Maksimum Dozu (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 144,33 £ 121,22 54 - 457 94,00 82,00 - 147,75
ASC Orta 140,00 + 113,51 53-430 91,50 80,75 - 148,50
ASC Cok Yiiksek 138,83 £ 110,25 53-424 93,50 81,00 - 149,25

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére kiazma

maksimum doz degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 19°da yer almaktadir.

Tablo 19: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
kiazma maksimum doz (cGy) degerlerinin karsilagtirmasi

Kargilagtirma Kiazma Maksimum Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,017*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,048*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,596

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bas-boyun kanserli hastalarda kiazma maksimum doz degerleri yoniinden ASC
ozelliginin 3 farkli diizeyinin ikili karsilagtirmalarinda anlamli fark hem ASC Orta - ASC Kapali
karsilastirmasinda hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda izlenmistir.
Kiazma maksimum dozu, ASC orta ve ¢ok yliksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore

istatistiksel anlamli olarak daha diisiiktiir.

4.A.1.5. Koklea
Sag Koklea

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag

koklea ortalama doz (cGy) degerleri Tablo 20’de verilmistir.
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Tablo 20: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag
koklea ortalama doz (cGy) degerleri

Sag Koklea Ortalama Dozu (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 397,67 + 457,89 124 - 1409 178,50 151,75 - 476,50
ASC Orta 396,58 + 465,08 122 - 1442 174,50 149,75 - 466,50
ASC Cok Yiiksek 408,58 + 527,57 120 - 1865 173,00 144,25 - 471,25

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag

koklea ortalama doz degerlerinin karsilastirmasi Tablo 21°de yer almaktadar.

Tablo 21: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag
Koklea ortalama doz (cGy) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilagtirma Sag Koklea Ortalama Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,034*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,084

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,858

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bas-boyun kanserli hastalarda sag koklea ortalama doz degerleri yoniinden ASC
Ozelliginin 3 farkl diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalnizca ASC Orta - ASC
Kapali karsilastirmasinda izlenmistir. Sag koklea ortalama dozu, ASC orta diizeyde

uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha diigiiktiir.

Sol Koklea

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol

koklea ortalama doz (cGy) degerleri Tablo 22°de verilmistir.
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Tablo 22: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol
koklea ortalama doz (cGy) degerleri

Sol Koklea Ortalama Dozu (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-%75’1ik
sapma dilim
ASC Kapali 418,67 + 509,64 99-1714 211,00 155,50 - 456,25
ASC Orta 405,25 + 500,10 97 -1736 200,00 144,50 - 458,25
ASC Cok Yiiksek 453,92 + 660,08 96 - 2390 199,50 155,50 - 458,50

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol

koklea ortalama doz degerlerinin karsilastirmas1 Tablo 23’de yer almaktadir.

Tablo 23: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére sol
koklea ortalama doz (cGy) degerlerinin karsilastirmast

Kargilagtirma Sol Koklea Ortalama Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,090

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,157

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,633

Bas-boyun kanserli hastalarda sol koklea ortalama doz degerleri yoniinden ASC 6zelliginin

3 farkl1 diizeyinin ikili karsilastirmalarinin hi¢birinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

4.A.1.6. Spinal Kord

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore spinal kord

maksimum nokta doz degerleri (cGy) Tablo 24’de verilmistir.
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Tablo 24: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore spinal
kord maksimum nokta doz (cGy) degerleri

Spinal Kord Maksimum Nokta Dozu (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 3476,25 £ 665,34 2493 - 4549 | 3297,00 2881,50 - 4037,50
ASC Orta 3525,58 £ 610,04 2543 - 4327 | 3492,00 2940,00 - 4165,25
ASC Cok Yiiksek 3662,50 + 684,29 2453 - 4967 | 3598,00 3377,25 - 4175,25

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore spinal

kord maksimum nokta doz degerlerinin karsilastirmasi1 Tablo 25°de yer almaktadir.

Tablo 25: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore spinal
kord maksimum nokta doz (cGy) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Spinal Kord Maksimum Nokta Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,530

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,108

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,433

Bas-boyun kanserli hastalarda spinal kord maksimum nokta doz degerleri yoniinden ASC
ozelliginin 3 farkli diizeyinin ikili karsilastirmalarimin higcbirinde anlamli fark olmadigi

1zlenmistir.

4.A.1.7. Optik Sinir
Sag Optik Sinir

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag optik

sinir maksimum doz (cGy) degerleri Tablo 26’da verilmistir.
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Tablo 26: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag
optik sinir maksimum doz (cGy) degerleri

Sag Optik Sinir Maksimum Dozu (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalamaz+Standart Aralik Medyan %2511k dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 158,58 + 141,34 50 - 475 101,00 83,50 - 165,00
ASC Orta 154,58 + 134,72 49 - 455 97,50 82,75 - 167,25
ASC Cok Yiiksek 150,25 + 126,17 49 - 425 97,00 79,75 - 167,25

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag optik

sinir maksimum doz degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 27°de yer almaktadir.

Tablo 27: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag
optik sinir maksimum doz (cGy) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilagtirma Sag Optik Sinir Maksimum Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,068

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,042*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,042*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bag-boyun kanserli hastalarda sag optik sinir maksimum doz degerleri yoniinden ASC
6zelliginin 3 farkli diizeyinin ikili karsilagtirmalarinda anlamli fark hem ASC Cok Yiiksek - ASC
Kapali karsilastirmasinda hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir.
Sag optik sinir maksimum dozu, ASC ¢ok yliksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore
istatistiksel anlamli olarak daha diisiiktiir. Ayrica ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda sag

optik sinir maksimum dozu, ASC orta olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha diisiiktiir.

Sol Optik Sinir

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére sol optik

sinir maksimum doz (cGy) degerleri Tablo 28’de verilmistir.
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Tablo 28: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol
optik sinir maksimum doz (cGy) degerleri

Sol Optik Sinir Maksimum Dozu (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 152,17 + 138,69 50 - 474 96,00 85,75 - 143,50
ASC Orta 148,58 + 132,54 49 - 458 94,00 85,00 - 145,00
ASC Cok Yiiksek 147,00 + 127,60 47 - 440 96,50 85,25 - 145,00

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol optik

sinir maksimum doz degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 29°da yer almaktadir.

Tablo 29: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére sol
optik sinir maksimum doz (cGy) degerlerinin karsilastirmast

Kargilagtirma Sol Optik Sinir Maksimum Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,042*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,151

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,462

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bag-boyun kanserli hastalarda sol optik sinir maksimum doz degerleri yoniinden ASC
Ozelliginin 3 farkl diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalnizca ASC Orta - ASC
Kapali karsilastirmasinda izlenmistir. Sol optik sinir maksimum dozu, ASC orta diizeyde

uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha diistiktiir.

4.A.1.8. Oral Kavite
Oral Kavite Ortalama Dozu

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore oral kavite

ortalama doz (cGy) degerleri Tablo 30’da verilmistir.
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Tablo 30: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
kavite ortalama doz (cGy) degerleri

Oral Kavite Ortalama Dozu (cGy)

ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 322,75 £ 616,05 0- 1565 0,00 0,00 - 569,25
ASC Orta 317,75 £ 605,96 0-1542 0,00 0,00 - 564,00
ASC Cok Yiiksek 318,58 + 609,06 0-1544 0,00 0,00 - 555,75

oral

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore oral

kavite ortalama doz degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 31°de yer almaktadir.

Tablo 31: Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore oral

kavite ortalama doz (cGy) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Oral Kavite Ortalama Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,109

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,109

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,593

Bas-boyun kanserli hastalarda oral kavite ortalama doz degerleri yoniinden ASC 6zelliginin

3 farkl diizeyinin ikili karsilagtirmalarinin hi¢birinde anlamli fark olmadig izlenmistir.

Oral Kavite D%?2

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore oral kavite

D%?2 (cGy) degerleri Tablo 32°de verilmistir.
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Tablo 32: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore oral
kavite D%?2 (cGy) degerleri

Oral Kavite %D2 (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 1077,58 + 1956,90 0-4764 0,00 0,00 - 3003,00
ASC Orta 1056,00 + 1913,97 0 - 4540 0,00 0,00 - 3030,00
ASC Cok Yiiksek 1056,50 + 1916,73 0-4611 0,00 0,00 - 2979,75

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore oral

kavite D%?2 degerlerinin karsilastirmasi Tablo 33’de yer almaktadir.

Tablo 33: Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore oral
kavite D%?2 (cGy) degerlerinin kargilagtirmasi

Karsilagtirma Oral Kavite D%?2 (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,285

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,285

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,593

Bas-boyun kanserli hastalarda oral kavite D%?2 degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilagtirmalarinin hi¢gbirinde anlamli fark olmadig: izlenmistir.

4.A.1.9. Parotis
Parotislerin Ortalama Dozu

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore parotislerin

ortalama doz (cGy) degerleri Tablo 34°de verilmistir.
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Tablo 34: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
parotislerin ortalama doz (cGy) degerleri

Parotislerin Ortalama Dozu (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 2311,17 +589,75 1177 -3094 | 2384,50 2101,75 - 2758,50
ASC Orta 2312,92 + 595,39 1154 - 3136 [ 2373,50 2121,00 - 2752,75
ASC Cok Yiiksek 2355,17 + 638,19 1148 - 3370 [ 2385,50 2124,25 - 2834,00

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore

parotislerin ortalama doz degerlerinin karsilastirmas: Tablo 35’de yer almaktadir.

Tablo 35: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
parotislerin ortalama doz (cGy) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Parotislerin Ortalama Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,814

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,084

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,028*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bas-boyun kanserli hastalarda parotislerin ortalama doz degerleri yoniinden ASC
ozelliginin 3 farkli diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalnizca ASC Cok Yiiksek -
ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir. Parotislerin ortalama dozu, ASC c¢ok yiiksek diizeyde

uygulandiginda orta olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir.

Sag Parotis Ortalama Dozu

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag parotis

ortalama doz (cGy) degerleri Tablo 36’da verilmistir.
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Tablo 36: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag
parotis ortalama doz (cGy) degerleri

Sag Parotis Ortalama Dozu (cGy)

ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %2511k dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 2225,00 + 633,00 1093 - 3039 2389,50 1698,50 - 2740,50
ASC Orta 2226,58 £ 628,96 1113 - 3076 2339,50 1681,50 - 2739,00
ASC Cok Yiiksek 2263,00 + 657,07 1117 - 3213 2355,50 1681,50 - 2787,25

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag

parotis ortalama doz degerlerinin karsilastirmas1 Tablo 37’°de yer almaktadir.

Tablo 37: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag
parotis ortalama doz (cGy) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Sag Parotis Ortalama Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,754

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,084

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,018*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bag-boyun kanserli hastalarda sag parotis ortalama doz degerleri yoniinden ASC
ozelliginin 3 farkli diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalnizca ASC Cok Yiiksek -
ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir. Sag parotis ortalama dozu, ASC cok yiiksek diizeyde

uygulandiginda orta olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir.

Sol Parotis Ortalama Dozu

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol parotis

ortalama doz (cGy) degerleri Tablo 38’de verilmistir.
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Tablo 38: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol
parotis ortalama doz (cGy) degerleri

Sol Parotis Ortalama Dozu (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25’1ik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 2409,50 = 726,64 845 - 3206 2486,50 2132,25 - 3102,25
ASC Orta 2411,67 = 742,39 818 - 3250 2464,00 2102,25 - 3115,25
ASC Cok Yiiksek 2459,25 + 785,78 809 - 3518 2533,50 2103,75 - 3170,50

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol

parotis ortalama doz (cGy) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 39°da yer almaktadir.

Tablo 39: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére sol
parotis ortalama doz (cGy) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Sol Parotis Ortalama Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,875

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,065

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,060

Bas-boyun kanserli hastalarda oral kavite ortalama doz degerleri yoniinden ASC 6zelliginin
3 farkl diizeyinin ikili karsilagtirmalarinin hi¢birinde anlamli fark olmadig izlenmistir.

Sekil 10 ve 11°de sirastyla bag-boyun kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini igeren doz
dagilimi ve 3 farkli ASC diizeyini iceren DVH gosterimi izlenmektedir.

ASC off - Unapproved - Transversal - BGOKSELTEZ

Sekil 10: Bas-boyun kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini i¢eren doz dagilimi (sirasiyla
ASC Kapali-ASC Orta-ASC Cok Yiiksek)
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Sekil 11: Bas-boyun kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini iceren DVH gosterimi

4.A.2. TEDAVI VERME ETKINLIiGi (AA, MCS, TOPLAM MU)
4.A.2.1. Ortalama Ac¢iklik Arahgi (AA)

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Ortalama

Aciklik Araligi (AA) (cm) degerleri Tablo 40°da verilmistir.

Tablo 40: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
Ortalama Ac¢iklik Araligi (AA) (cm) degerleri

Ortalama Agiklik Araligi (AA) (cm)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 26,26 £4,11 20,7-35,5 25,40 24,10 - 26,93
ASC Orta 26,02 £ 4,43 20,3-355 25,00 22,75 -29,10
ASC Cok Yiiksek 26,19 £4,17 20,5-355 25,50 23,75 - 28,05

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Ortalama

Aciklik Araligi (AA) (cm) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 41°de yer almaktadir.
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Tablo 41: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
Ortalama Aciklik Araligi (AA) (cm) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilagtirma Ortalama Aciklik Araligi (AA) (cm)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,050

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,075

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,888

Bas-boyun kanserli hastalarda Ortalama AA degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli

diizeyinin ikili karsilagtirmalarindan hi¢birinde anlamli fark olmadig: izlenmistir. Bu durum Sekil

12°de de gortilmektedir.

Sekil 12: Bag-boyun kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini iceren MLC gdsterimi (sirastyla
ASC Kapali-ASC Orta-ASC Cok Yiiksek)

4.A.2.2. Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS)

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS) degerleri Tablo 42°de verilmistir.
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Tablo 42: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS) degerleri

Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75°1lik dilim
ASC Kapali 0,043 + 0,006 0,036 - 0,052 | 0,041 0,037 - 0,049
ASC Orta 0,043 £ 0,007 0,032-0,054 |0,044 0,037 - 0,051
ASC Cok Yiiksek 0,075+ 0,088 0,037 -0,350 | 0,049 0,042 - 0,055

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére MCS

degerlerinin karsilastirmast Tablo 43’de yer almaktadir.

Tablo 43: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,208

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,003*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,041*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bas-boyun kanserli hastalarda MCS degerleri yoniinden ASC o6zelliginin 3 farkh
diizeyinin ikili karsilagtirmalarinda anlamli fark hem ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali
karsilastirmasinda, hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir. MCS,
ASC cok yiiksek diizeyde uygulandiginda orta ve kapali olmasina gore istatistiksel anlamli1 olarak
daha yiiksektir.

4.A.2.3. Toplam Monitor Unit (MU)

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Toplam

Monitér Unit (MU) degerleri Tablo 44°de verilmistir.
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Tablo 44: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
Toplam Monitér Unit (MU) degerleri

Toplam Monitor Unit (MU)

ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75°1ik dilim
ASC Kapali 605,25 + 65,83 504 - 730 597,00 557,00 - 645,00
ASC Orta 597,67 +79,01 507 - 734 595,00 519,00 - 654,25
ASC Cok Yiiksek 555,42 + 129,54 303-734 562,00 488,00 - 653,50

Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Toplam

Monitdr Unit (MU) degerlerinin karsilastirmas: Tablo 45°de yer almaktadir.

Tablo 45: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore

Toplam Monitdr Unit ( MU) degerlerinin karsilastirmas:

Karsilastirma

Toplam Monitor Unit (MU)

p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,638
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,814
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,384

Bas-boyun kanserli hastalarda toplam MU degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilastirmalarindan hi¢birinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

4.A.3. HESAPLANAN VE VERILEN DOZ DAGILIMININ UYUMU (QA)

4.A.3.1. Kalite Giivenirligi Testi (QA)

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite
Giivenirligi Testi (QA) (%) degerleri Tablo 46°da verilmistir.

61



Tablo 46: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite
Giivenirligi Testi (QA) (%) degerleri

Kalite Giivenirligi Testi (QA) (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 98,32+ 0,75 96,9 -99,3 98,45 98,07 - 98,77
ASC Orta 98,92 + 0,71 97,3-99,7 99,10 98,80 - 99,37
ASC Cok Yiiksek 98,93 + 1,05 96,1 -99,7 99,30 98,60 - 99,57

Bag-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore QA (%)

degerlerinin karsilastirmast Tablo 47°de yer almaktadir.

Tablo 47: Bas-boyun kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Kalite
Giivenirligi Testi (QA) (%) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Kalite Glivenirligi Testi (QA) (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,003*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,018*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,654

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Bas-boyun kanserli hastalarda QA degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin
ikili karsilastirmalarinda anlamli fark hem ASC Orta - ASC Kapali karsilagtirmasinda, hem de
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapal1 karsilagtirmasinda izlenmistir. QA, ASC orta ve ¢ok yiiksek

diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir.

4.B. AKCIGER KANSERI
4.B.1. TEDAVI PLAN KALITESI (CI, HI, NORMAL DOKU DVH PARAMETRELERI)

4.B.1.1. Konformite Indeksi (CI)

Akciger kanserli hastalarda hedef voliimlere ait Konformite Indeksi (CI) degerleri Tablo

48’de verilmistir.
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Tablo 48: Akciger kanserli hastalarda Konformite Indeksi (CI) degerleri

Akciger kanserli Konformite indeksi (CI)
olgularin
hedef voliimleri | Ortalama+Standart | Aralik Medyan %25’lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
PGTV 1,37+0,23 1,04 -1,80 1,14 1,21-1,49
PTV 2,41 £0,39 1,93 - 3,06 1,89 2,09 -2,82

4.B.1.2. Homojenite indeksi (HI)

Hlprv

Akciger kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore PTV igin

Homojenite Indeksi (HI) degerleri Tablo 49°da verilmistir.

Tablo 49: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore PTV i¢in
Homojenite indeksi (HI) degerleri

Hlpry
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 0,26 = 0,03 0,20-0,30 0,27 0,26 - 0,28
ASC Orta 0,27 +0,03 0,20-0,30 0,28 0,27-0,29
ASC Cok Yiiksek 0,26 = 0,03 0,20-0,30 0,28 0,25-0,29

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV igin

Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 50°de yer almaktadir.

Tablo 50: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV igin
Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Hlpry

p degeri
ASC Orta - ASC Kapali 0,102
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,705
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,317
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Akciger kanserli hastalarda HI degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin ikili

karsilastirmalarindan higbirinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

HlpcTv
Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PGTV igin

Homojenite Indeksi (HI) degerleri Tablo 51°de verilmistir.

Tablo 51: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PGTV
icin Homojenite indeksi (HI) degerleri

Hlpgrv
ASC Diizeyi
Ortalamat+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-%75’1ik
sapma dilim
ASC Kapali 0,09 £ 0,01 0,07-0,11 0,09 0,08 -0,10
ASC Orta 0,10+ 0,01 0,07 -0,12 0,10 0,08-0,11
ASC Cok Yiiksek 0,10+ 0,01 0,07-0,11 0,10 0,09-0,11

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére PGTV i¢in
Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmas: Tablo 52°de yer almaktadir.

Tablo 52: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore PGTV
icin Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma HlpgTv
p degeri
ASC Orta - ASC Kapali 0,102
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,180
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,564

Akciger kanserli hastalarda HI degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin ikili

karsilastirmalarindan higbirinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.
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4.B.1.3. Akciger
Akciger V5Gy

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore > 5 Gy alan

akciger voliimiiniin (V5Gy) (%) degerleri Tablo 53’de verilmistir.

Tablo 53: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore akciger
V5Gy (%) degerleri

Akciger V5Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalamat+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 33,79+ 6,57 19,0 - 46,1 34,25 31,45 -37,20
ASC Orta 34,06 + 6,56 19,1 - 46,3 34,40 31,48 - 37,47
ASC Cok Yiiksek 34,22+ 6,62 18,9 - 46,2 35,00 31,33-37,42

Akciger kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore akciger

V5Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 54’de yer almaktadir.

Tablo 54: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore akciger
V5Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Akciger V5Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,053

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapal 0,072

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,326

Akciger kanserli hastalarda akciger V5Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli

diizeyinin ikili karsilastirmalarindan higbirinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

Akciger V10Gy

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére > 10 Gy alan

akciger voliimiiniin (V10Gy) (%) degerleri Tablo 55°de verilmistir.
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Tablo 55: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore akciger
V10Gy (%) degerleri

Akciger V10Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 26,01 £5,18 13,8-34,4 27,50 23,48 - 28,65
ASC Orta 26,27 + 5,28 13,7-34,9 28,05 23,75 - 28,82
ASC Cok Yiiksek 26,44 £ 531 13,6 - 34,8 28,40 23,50 - 29,07

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore akciger

V10Gy (%) degerlerinin karsilastirmast Tablo 56°da yer almaktadir.

Tablo 56: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore akciger
V10Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi

Kargilastirma Akciger V10Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,012*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,029*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,244

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Akciger kanserli hastalarda akciger V10Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farklh
diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlaml fark hem ASC Orta - ASC Kapali karsilastirmasinda,
hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda izlenmistir. Akciger V10Gy, ASC
orta ve ASC ¢ok yliksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak
daha yiiksektir.

Akciger V20Gy

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére 20 Gy alan
akciger voliimiiniin (V20Gy) yiizdelerinin degerleri Tablo 57°de verilmistir.
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Tablo 57: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore akciger

V20Gy (%) degerleri
Akciger V20Gy (%)

ASC Diizeyi

Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-

sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 19,28 + 4,34 10,2-24,1 19,65 16,20 - 23,47
ASC Orta 19,50 + 4,42 10,0 - 24,3 19,85 16,43 - 23,55
ASC Cok Yiiksek 19,69 + 4,32 10,1-24,3 20,25 16,53 - 23,45

Akciger kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore akciger

V20Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 58°de yer almaktadir.

Tablo 58: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore akciger
V20Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Akciger V20Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,012*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,018*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,085

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Akciger kanserli hastalarda akciger V20Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark hem ASC Orta - ASC Kapal1 karsilastirmasinda,
hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda izlenmistir. Akciger V20Gy, ASC
orta ve ASC c¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak
daha yiiksektir.

Ortalama Akciger Dozu (OAD)

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére ortalama

akciger doz (OAD) (cGy) degerleri Tablo 59°da verilmistir.
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Tablo 59: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore ortalama
akciger doz (OAD) (cGy) degerleri

Ortalama Akciger Dozu (OAD) (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 1080,92 + 218,02 597 - 1356 1109,50 962,00 - 1272,75
ASC Orta 1087,00 + 222,19 590 - 1369 1116,50 969,25 - 1275,75
ASC Cok Yiiksek 1095,08 + 217,55 596 - 1358 1125,50 974,75 - 1279,25

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére ortalama

akciger doz (OAD) (cGy) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 60°da yer almaktadir.

Tablo 60: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére ortalama
akciger doz (OAD) (cGy) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilagtirma Ortalama Akciger Dozu (OAD) (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,056

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,003*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,077

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Akciger kanserli hastalarda OAD degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin
ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalnizca ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda
izlenmistir. OAD, ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel
anlamli olarak daha ytiksektir.

Ipsilateral Akciger V20Gy

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore ipsilateral

akciger V20Gy (%) degerleri Tablo 61°de verilmistir.
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Tablo 61: Akciger kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
ipsilateral akciger V20Gy (%) degerleri

Ipsilateral Akciger V20Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75°1lik dilim
ASC Kapali 37,73 £ 8,05 21,2-459 42,20 30,55 - 43,65
ASC Orta 38,00 £ 8,15 20,8 - 46,6 42,45 31,08 - 43,63
ASC Cok Yiiksek 38,15+ 7,99 20,9 - 46,3 42,05 31,80 - 43,30

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore ipsilateral

akciger V20Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 62°de yer almaktadir.

Tablo 62: Akciger kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
ipsilateral akciger V20Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Ipsilateral Akciger V20Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,020*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,157

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,824

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Akciger kanserli hastalarda ipsilateral akciger V20Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin
3 farkli diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalnizca ASC Orta - ASC Kapal
karsilastirmasinda izlenmistir. Ipsilateral akciger V20Gy, ASC orta diizeyde uygulandiginda

kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha ytiksektir.

4.B.1.4. Brakial Pleksus

Akciger kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore brakial
pleksus alan igine giren ya da alan komsulugunda olan hastalarin maksimum nokta doz (cGy)

degerleri Tablo 63°de verilmistir.
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Tablo 63: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore brakial
pleksus maksimum nokta doz (cGy) degerleri

Brakial Pleksus Maksimum Nokta Dozu (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 627,25 + 131,087 0,00 - 3425 0,00 0,00 - 549,00
ASC Orta 610,42 + 125,260 0,00 - 3274 0,00 0,00 - 630,75
ASC Cok Yiiksek 613,17 £ 126,952 0,00 - 3636 0,00 0,00 - 628,50

Akciger kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore brakial

pleksus maksimum nokta doz (cGy) degerlerinin karsilastirmas: Tablo 64°de yer almaktadir.

Tablo 64: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore brakial
pleksus maksimum nokta doz (cGy) degerlerinin karsilastirmasi

Kargilagtirma Brakial Pleksus Maksimum Nokta Dozu (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,285

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 1,000

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 1,000

Akciger kanserli hastalarda brakial pleksus alan i¢ine giren ya da alan komsulugunda olan
hastalarin maksimum nokta doz degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin ikili

karsilastirmalarinin hi¢birinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

4.B.1.5. Kalp
Kalp V60Gy

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore kalp V60Gy
(%) degerleri Tablo 65’de verilmistir.
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Tablo 65: Akciger kanserli hastalarda ASC &zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore kalp
V60Gy (%) degerleri

Kalp V60Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 0,79 + 1,17 0,0-29 0,05 0,00-2,13
ASC Orta 0,78+ 1,11 0,0-2,6 0,10 0,00-1,90
ASC Cok Yiiksek 0,88 +1,39 0,0-37 0,00 0,00 - 1,85

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore kalp V60Gy
(%) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 66°da yer almaktadir.

Tablo 66: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore kalp
V60Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilagtirma Kalp V60Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,915

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,893

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,917

Akciger kanserli hastalarda kalp V60Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilastirmalarinin hi¢gbirinde anlamli fark olmadig1 gozlenmistir.

Kalp V45Gy

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore kalp V45Gy
(%) degerleri Tablo 67°de verilmistir.
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Tablo 67: Akciger kanserli hastalarda ASC &zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore kalp
V45Gy (%) degerleri

Kalp V45Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %2511k dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 5,44 £5.75 0,0-15,6 2,50 0,55-11,65
ASC Orta 5,62 +5,69 0,0-16,5 2,80 0,70-11,20
ASC Cok Yiiksek 5,63 +5,73 0,1-16,4 3,00 1,18 - 10,40

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore kalp V45Gy
(%) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 68’de yer almaktadir.

Tablo 68: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore kalp
V45Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi

Kargilagtirma Kalp V45Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,441

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,153

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,788

Akciger kanserli hastalarda kalp V45Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilagtirmalarinin hi¢gbirinde anlamli fark olmadig: izlenmistir.

4.B.1.6. Spinal Kord

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore spinal kord

maksimum nokta doz (cGy) degerleri Tablo 69°da verilmistir.
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Tablo 69: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore spinal
kord maksimum nokta doz (cGy) degerleri

Spinal Kord Maksimum Nokta Doz (cGy)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 4054,50 = 675,71 1999 - 4555 [ 4164,50 4057,25 - 4455,00
ASC Orta 4142,67 + 629,06 2304 - 4844 | 4276,50 4048,00 - 4472,75
ASC Cok Yiiksek 4080,67 + 580,58 2368 - 4512 | 4165,00 4088,00 - 4450,75

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore spinal kord

maksimum nokta doz (cGy) degerleri Tablo 70’de verilmistir.

Tablo 70: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore spinal
kord maksimum nokta doz (cGy) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Spinal Kord Maksimum Nokta Doz (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,136

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,724

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,158

Akciger kanserli hastalarda spinal kord maksimum nokta doz degerleri yoniinden ASC
ozelliginin 3 farkli diizeyinin ikili karsilastirmalarinin higcbirinde anlamli fark olmadigi

izlenmistir.

4.B.1.7. Ozofagus
Ozofagus V60Gy

Akciger kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore 6zofagus

V60Gy (%) degerleri Tablo 71°de verilmistir.
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Tablo 71: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore 6zofagus
V60Gy (%) degerleri

Ozofagus V60Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 4,44 + 6,62 0,0-17,80 0,25 0,00 - 9,60
ASC Orta 4,33 +6,25 0,0-16,70 0,25 0,00 -9,30
ASC Cok Yiiksek 4,21 +6,09 0,0 - 15,40 0,25 0,00 - 9,35

Akciger kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore o6zofagus

V60Gy (%) degerlerinin karsilastirmast Tablo 72°de yer almaktadir.

Tablo 72: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére 6zofagus
V60GYy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Ozofagus V60Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,416

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,357

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,465

Akciger kanserli hastalarda 6zofagus V60Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli

diizeyinin ikili karsilastirmalarinin hi¢gbirinde anlamli fark olmadig: izlenmistir.

Ozofagus D%1

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore 6zofagus

D%1 (cGy) degerleri Tablo 73’de verilmistir.
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Tablo 73: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore 6zofagus
D%1 (cGy) degerleri

Ozofagus D%1 (cGy)

ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 5568,17 £ 895,67 4004 - 6506 5677,00 4651,25 - 6388,50
ASC Orta 5556,83 + 884,13 4178 - 6480 5690,50 4589,50 - 6403,75
ASC Cok Yiiksek 5574,08 = 851,29 4209 - 6463 5661,00 4640,75 - 6365,50

Akciger kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore o6zofagus

D%1 (cGy) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 74’de yer almaktadir.

Tablo 74: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore 6zofagus
D%1 (cGy) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Ozofagus D% (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,289

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,530

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,754

Akciger kanserli hastalarda 6zofagus D%]1 degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl
diizeyinin ikili karsilastirmalarindan hi¢birinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

Sekil 13 ve 14’de sirasiyla akciger kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini i¢eren doz
dagilimi ve 3 farkli ASC diizeyini iceren DVH gosterimi izlenmektedir.

Kapali-ASC Orta-ASC Cok Yiiksek)
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B AscKapal
® ascorta
A Asc cok Yiiksek

Sekil 14: Akciger kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini iceren DVH gosterimi

4.B.2. TEDAVi VERME ETKINLIiGIi (AA, MCS, TOPLAM MU)
4.B.2.1. Ortalama Acikhik Arahg: (AA)

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Ortalama

Aciklik Araligi (AA) (cm) degerleri Tablo 75°de verilmistir.

Tablo 75: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Ortalama
Aciklik Araligi (AA) (cm) degerleri

Ortalama Agiklik Araligi (AA) (cm)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25’lik dilim-%75’1lik
sapma dilim
ASC Kapali 23,88 + 5,53 15,0-34,0 23,10 19,50 - 28,07
ASC Orta 24,31 + 5,68 15,2 - 34,7 23,55 19,92 - 28,22
ASC Cok Yiiksek 24,81 + 5,97 15,1-345 24,20 19,77 - 29,85

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Ortalama

Aciklik Araligi (AA) (cm) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 76’da yer almaktadir.
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Tablo 76: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Ortalama
Aciklik Araligi (AA) (cm) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilagtirma Ortalama Aciklik Araligi (AA) (cm)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapal 0,061

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,018*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,153

*p<0,05:Anlamli farklilik vardir.

Akciger kanserli hastalarda AA degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin
ikili karsilagtirmalarinda anlamli fark yalnizca ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda
izlenmistir. AA, ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel

anlamli olarak daha ytiksektir. Bu durum Sekil 15°te de goriilmektedir.

Sekil 15: Akciger kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini igeren MLC gosterimi (sirasiyla
ASC Kapali-ASC Orta-ASC Cok Yiiksek)

4.B.2.2. Modiilasyon Karmasiklik Skoru(MCS)

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Modiilasyon

Karmasiklik Skoru (MCS) degerleri Tablo 77°de verilmistir.
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Tablo 77: Akciger kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS) degerleri

Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 0,078 £0,012 0,054 - 0,096 | 0,077 0,070 - 0,089
ASC Orta 0,084 +0,013 0,057 -0,101 | 0,085 0,078 - 0,095
ASC Cok Yiiksek 0,087 +0,014 0,057 -0,110 | 0,088 0,083 - 0,096

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Modiilasyon

Karmasiklik Skoru (MCS) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 78’de yer almaktadir.

Tablo 78: Akciger kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,003*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,002*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,033*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Akciger kanserli hastalarda MCS degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin
ikili karsilastirmalarinda anlamli fark tiim karsilastirmalarda gozlemlenmistir. MCS, ASC orta ve
cok yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha
yiiksektir. ASC Cok Yiiksek - ASC Orta karsilagtirmasinda MCS, ASC cok yiiksek diizeyde
uygulandiginda orta olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. MCS yoniinden en

yiiksek deger ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda elde edilmektedir.

4.B.2.3. Toplam Monitor Unit (MU)

Akciger kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Toplam

Monitér Unit (MU) degerleri Tablo 79°da verilmistir.
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Tablo 79: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Toplam
Monitdr Unit (MU) degerleri

Toplam Monitor Unit (MU)
ASC Diizeyi

Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-

sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 460,25 + 23,41 398 - 498 463,50 452,50 - 469,50
ASC Orta 451,50 24,74 394 - 490 449,00 441,25 - 467,25
ASC Cok Yiiksek 445,92 +29,82 369 - 484 445,50 437,75 - 470,25

Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Toplam

Monitér Unit (MU) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 80°de yer almaktadir.

Tablo 80: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Toplam
Monitor Unit (MU) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Toplam Monitor Unit (MU)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,071

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,019*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,157

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Akciger kanserli hastalarda toplam MU degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalmizca ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali
karsilastirmasinda izlenmistir. Toplam MU, ASC c¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali

olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha diistiktiir.

4.B.3. HESAPLANAN VE VERILEN DOZ DAGILIMININ UYUMU (QA)
4.B.3.1. Kalite Giivenirligi Testi (QA)

Akciger kanserli hastalarda ASC 0zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite

Giivenirligi Testi (QA) (%) degerleri Tablo 81°de verilmistir.
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Tablo 81: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite

Giivenirligi Testi (QA) (%) degerleri

Kalite Giivenirligi Testi (QA) (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 99,51 +0,33 98,7 - 100 99,55 99,40 - 99,68
ASC Orta 99,56 + 0,37 98,8 - 100 99,60 99,23 -99,80
ASC Cok Yiiksek 99,76 + 0,24 99,3-100 99,80 99,60 - 99,98

Akciger kanserli hastalarda ASC ozelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite

Givenirligi Testi (QA) (%) degerlerinin karsilastirilmasi Tablo 82’de verilmistir.

Tablo 82: Akciger kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite
Giivenirligi Testi (QA) (%) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Kalite Glivenirligi Testi (QA) (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,442

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,010*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,018*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Akciger kanserli hastalarda QA degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin
ikili karsilagtirmalarinda anlamli fark hem ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda,
hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir. QA, ASC ¢ok yiiksek

diizeyde uygulandiginda orta ve kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir.

4.C. PROSTAT KANSERIi

4.C.1. TEDAVI PLAN KALITESI (CI, HI, NORMAL DOKU DVH PARAMETRELERI)
4.C.1.1. Konformite Indeksi (CI)

Prostat kanserli hastalarda hedef voliimlere ait Konformite Indeksi (CI) degerleri Tablo

83’de verilmistir.
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Tablo 83: Prostat kanserli hastalarda Konformite Indeksi (CI) degerleri

Prostat kanserli

Konformite indeksi (CI)

olgularin
hedef voliimleri | Ortalamat+Standart [ Aralik Medyan %25’lik dilim-
sapma %75’lik dilim
PTV78 1,18+0,17 1,08-1,71 1,14 1,11-1,15
PTV65 1,94 +£0,28 1,60 - 2,37 1,89 1,68 - 2,26
PTV56 1,43 £ 0,06 1,32-1,51 1,46 1,37-1,48

4.C.1.2. Homojenite indeksi (HI)

HlpTv7s

Prostat kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére PTV78 i¢in

Homojenite Indeksi (HI) degerleri Tablo 84°de verilmistir.

Tablo 84: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV78

i¢in Homojenite Indeksi (HI) degerleri

HIPTV78
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 0,08 £ 0,02 0,06 -0,11 0,09 0,07 -0,10
ASC Orta 0,09 £ 0,02 0,06 -0,12 0,09 0,07-0,10
ASC Cok Yiiksek 0,09 £ 0,02 0,07-0,13 0,10 0,07-0,11

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV78 igin

Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 85°de yer almaktadir.




Tablo 85: Prostat kanserli hastalarda ASC &zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére PTV78
icin Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilagtirma Hlprvrs
p degeri
ASC Orta - ASC Kapali 0,180
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,013*
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,030*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda Hlpty7g degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin

ikili kargilastirmalarinda anlamli fark hem ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda,
hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir. Hlpty7s, ASC ¢ok yiiksek

diizeyde uygulandiginda orta ve kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir.

HlpTves

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore PTV65 igin

Homojenite Indeksi (HI) degerleri Tablo 86°da verilmistir.

Tablo 86: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore PTV65
i¢in Homojenite Indeksi (HI) degerleri

HIPTV65
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25’lik dilim-%75’1lik
sapma dilim
ASC Kapah 0,21 £ 0,02 0,18 - 0,25 0,20 0,19-0,23
ASC Orta 0,21 + 0,02 0,18 - 0,25 0,20 0,19-0,23
ASC Cok Yiiksek 0,22 + 0,02 0,18-0,26 0,22 0,21-0,24

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV65 icin

Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmas: Tablo 87’de yer almaktadir.
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Tablo 87: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore PTV65
icin Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmas:

Karsilastirma Hlprves
p degeri
ASC Orta - ASC Kapali 1,000
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,004*
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,002*

*p<0,05: Anlamli farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda Hlptves degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin
ikili karsilastirmalarinda anlamli fark hem ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda,
hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir. Hlpyves, ASC ¢ok yiiksek

diizeyde uygulandiginda orta ve kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha ytiksektir.

HlpTvse

Prostat kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére PTV56 i¢in
Homojenite Indeksi (HI) degerleri Tablo 88’de verilmistir.

Tablo 88: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV56
icin Homojenite Indeksi (HI) degerleri

HIPTV56
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapal 0,43 £0,02 0,41 - 0,46 0,43 0,42 - 0,45
ASC Orta 0,43 £0,02 0,40 - 0,46 0,43 0,42 - 0,45
ASC Cok Yiiksek 0,45+ 0,02 0,42 -0,48 0,45 0,43 -0,47

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére PTV56 igin

Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmas1 Tablo 89°da yer almaktadir.




Tablo 89: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére PTV56
icin Homojenite Indeksi (HI) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilagtirma Hlprvse
p degeri
ASC Orta - ASC Kapali 0,705
ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,005*
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,002*

*p<0,05: Anlamli farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda Hlptyss degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin
ikili karsilastirmalarinda anlamli fark hem ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda,
hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir. Hlptyss, ASC ¢ok yiiksek

diizeyde uygulandiginda orta ve kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir.

4.C.1.3. Anal Kanal

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore anal kanal

V30Gy (%) degerleri Tablo 90°da verilmistir.

Tablo 90: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore anal kanal
V30Gy (%) degerleri

Anal Kanal V30Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapal 32,65+ 16,06 0,0 - 46,2 39,25 30,58 - 43,65
ASC Orta 32,93+ 16,59 0,0 - 46,8 39,40 26,85 - 44,10
ASC Cok Yiiksek 31,00 + 17,05 0,0 - 48,7 34,95 20,03 - 44,30

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore anal kanal

V30Gy (%) degerlerinin karsilagtirmas: Tablo 91°de yer almaktadir.
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Tablo 91: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore anal kanal
V30Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilagtirma Anal Kanal V30Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,333

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,799

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,374

Prostat kanserli hastalarda anal kanal V30Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilastirmalarinin higbirinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

4.C.1.4. ince Barsak

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore ince barsak

V45Gy (cc) degerleri Tablo 92°de verilmistir.

Tablo 92: Prostat kanserli hastalarda ASC &zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore ince
barsak V45QGy (cc) degerleri

Ince Barsak V45Gy (cc)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 84,83 +42.36 27 - 139 83,00 44,25 - 125,50
ASC Orta 87,42 +44 41 25 - 147 83,50 43,75 - 129,25
ASC Cok Yiiksek 99,08 + 48,85 36-178 94,50 54,00 - 143,25

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore ince barsak

V45Gy(cc) degerlerinin karsilastirmas: Tablo 93’de yer almaktadir.
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Tablo 93: Prostat kanserli hastalarda ASC &zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore ince
barsak V45Gy (cc) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilastirma Ince Barsak V45Gy (cc)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapal 0,044*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,002*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,003*

*p<0,05: Anlamli farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda ince barsak V45Gy degerleri yoniinden ASC o6zelliginin 3
farkli diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark tiim karsilastirmalarda gozlemlenmistir.
Ince barsak V45Gy, ASC ¢ok yiiksek ve orta diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Ayrica ince barsak V45Gy, ASC ¢ok yliksek diizeyde
uygulandiginda orta olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Ince barsak V45Gy
yoniinden en yiiksek deger ASC ¢ok yiiksek oldugunda s6z konusudur.

4.C.1.5. Femur Basi
Sag Femur Basi

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag femur basi

V50Gy (%) degerleri Tablo 94°de verilmistir.

Tablo 94: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag femur
bast V50Gy (%) degerleri

Sag Femur Bas1 V50Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalamaz+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapal 0,300 + 0,574 0,0-2,0 0,100 0,000 - 0,275
ASC Orta 0,383 £ 0,501 00-17 0,200 0,000 - 0,600
ASC Cok Yiiksek 0,583+ 1,110 0,0-4,0 0,200 0,050 - 0,600

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag femur

bast V50Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 95°de yer almaktadir.
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Tablo 95: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sag femur
bast V50Gy (%) degerlerinin karsilastirmast

Karsilagtirma Sag Femur Bas1 V50Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,399

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,107

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,438

Prostat kanserli hastalarda sag femur bas1 V50Gy (%) degerleri yoniinden ASC 6zelliginin

3 farkl diizeyinin ikili kargilastirmalarinin hi¢birinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

Sol Femur Basi

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol femur basi

V50Gy (%) degerleri Tablo 96’da verilmistir.

Tablo 96: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol femur
bas1 V50Gy (%) degerleri

Sol Femur Bas1t V50Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 0,508 + 1,227 0,0-4;3 0,100 0,000 - 0,275
ASC Orta 0,350+ 0,914 0,0-3.2 0,000 0,000 - 0,325
ASC Cok Yiiksek 0,825+ 1,974 0,0-7,0 0,150 0,000 - 0,725

Prostat kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol femur

bas1 V50Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 97°de yer almaktadir.
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Tablo 97: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sol femur
bast V50Gy (%) degerlerinin karsilastirmast

Karsilagtirma Sol Femur Bas1 V50Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,137

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,144

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,043*

*p<0,05: Anlamli farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda sol femur bas1 V50Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3
farkli diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalnizca ASC Cok Yiiksek - ASC Orta
karsilagtirmasinda izlenmistir. Sol femur bas1 V50Gy, ASC ¢ok yliksek diizeyde uygulandiginda

orta olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir.

4.C.1.6. Mesane
Mesane V80Gy

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane V80Gy

(%) degerleri Tablo 98’de verilmistir.

Tablo 98: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane
V80Gy (%) degerleri

Mesane V80Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapah 3,44 +1,85 0,0-6,9 3,65 2,20 - 4,60
ASC Orta 3,72+ 1,83 1,0-7.2 3,70 2,23-4,93
ASC Cok Yiiksek 4,63 £2,87 0,6 -10,9 4,05 2,38 -7,03

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane

V80Gy (%) degerlerinin karsilagtirmas: Tablo 99°da yer almaktadir.
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Tablo 99: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane
V80Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Mesane V80Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapal 0,072

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,002*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,036*

*p<0,05: Anlamli farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda mesane V80Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark hem ASC Cok Yiiksek - ASC Kapal
karsilastirmasinda, hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir. Mesane
V80Gy, ASC c¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda orta ve kapali olmasma gore istatistiksel
anlamli olarak daha yiiksektir.

Mesane V75Gy

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane V75Gy

(%) degerleri Tablo 100°de verilmistir.

Tablo 100: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane
V75Gy (%) degerleri

Mesane V75Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75°1ik dilim
ASC Kapah 10,11 + 5,67 4,0-223 8,25 5,28 - 14,03
ASC Orta 10,38 + 5,46 42-21,8 9,15 5,68 - 13,83
ASC Cok Yiiksek 10,85 + 5,38 4,4 -21,7 11,30 5,58 - 14,48

Prostat kanserli hastalarda ASC ozelliginin farkli kullanim diizeylerine gore mesane

V75Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 101°de yer almaktadir.
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Tablo 101: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane
V75Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Mesane V75Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,095

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,032*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,059

*p<0,05: Anlamli farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda mesane V75Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilastirmalarinda anlamli fark yalnizca ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali
karsilagtirmasinda izlenmistir. Mesane V75QGy, ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali

olmasia gore istatistiksel anlamli olarak daha ytiksektir.

Mesane V70Gy

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane V70Gy

(%) degerleri Tablo 102°de verilmistir.

Tablo 102: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore mesane
V70Gy (%) degerleri

Mesane V70Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 14,42+ 7,49 6,0 -29,5 13,30 7,63 - 21,35
ASC Orta 15,13 £ 7,08 7,0-29,3 14,20 9,00 - 21,53
ASC Cok Yiiksek 16,72 + 7,79 7,7-335 17,35 9,70 - 22,05

Prostat kanserli hastalarda ASC ozelliginin farkli kullanim diizeylerine gore mesane

V70Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 103°de yer almaktadir.
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Tablo 103: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane
V70Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Mesane V70Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,013*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,003*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,003*

*p<0,05: Anlamli farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda mesane V70Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilagtirmalarinda anlaml fark tiim karsilastirmalarda gozlemlenmistir. Mesane
V70Gy, ASC c¢ok yiiksek ve orta diizeyde uygulandiginda kapali olmasima gore istatistiksel
anlamli olarak daha yiiksektir. Ayrica mesane V70Gy, ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda
orta olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Mesane V70Gy yoniinden en

yiiksek deger ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda ortaya ¢ikmaktadir.

Mesane V65Gy

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane V65Gy

(%) degerleri Tablo 104’de verilmistir.

Tablo 104: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane
V65Gy (%) degerleri

Mesane V65Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapah 19,70 +£ 9,15 9,1-37,6 19,00 11,68 - 27,35
ASC Orta 20,85 + 8,66 10,4 - 37,6 20,80 13,05 - 27,75
ASC Cok Yiiksek 23,92 + 10,05 12,1-43,8 24,00 14,15 - 30,38

Prostat kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane

V65Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 105°de yer almaktadir.
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Tablo 105: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére mesane
V65GYy (%) degerlerinin kargilagtirmasi

Karsilastirma Mesane V65Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,009*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,003*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,002*

*p<0,05: Anlamli farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda mesane V65Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilagtirmalarinda anlaml fark tiim karsilastirmalarda gozlemlenmistir. Mesane
V65Gy, ASC c¢ok yiiksek ve orta diizeyde uygulandiginda kapali olmasma gore istatistiksel
anlamli olarak daha yiiksektir. Ayrica mesane V65Gy, ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda
orta olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Mesane V65Gy yoniinden en

yiiksek deger ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda olugmaktadir.

4.C.1.7. Penil Bulb
Penil Bulb D%50

Prostat kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére penil bulb

D%350 (cGy) degerleri Tablo 106’da verilmistir.

Tablo 106: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére penil
bulb D%50 (cGy) degerleri

Penil Bulb D%50 (cGy)

ASC Diizeyi
Ortalamaz+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapah 3305,33 + 1206,82 1642 - 4907 3658,00 1894,00 - 4368,50
ASC Orta 3191,67 + 1168,55 1524 - 4815 3170,00 1987,75 - 4368,50
ASC Cok Yiksek 3258,08 £ 121951 1430 - 4988 3223,00 2070,75 - 4535,25

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore penil bulb

D%50 (cGy) degerlerinin karsilastirmas1 Tablo 107°de yer almaktadir.
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Tablo 107: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore penil
bulb D%50 (cGy) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Penil Bulb D%50 (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapal 0,388

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,937

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,209

Prostat kanserli hastalarda penil bulb D%50 degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilastirmalarinin higbirinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

Penil Bulb D%70
Prostat kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére penil bulb

D%70 (cGy) degerleri Tablo 108°de verilmistir.

Tablo 108: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére penil
bulb D%70 (cGy) degerleri

Penil Bulb D%70 (cGy)

ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75°1ik dilim
ASC Kapali 1881,58 + 597,87 1021 - 2864 2018,00 1267,50 - 2386,25
ASC Orta 1859,25 £ 609,91 1000 - 2998 1907,50 1282,75 - 2278,75
ASC Cok Yiiksek 1864,83 + 595,91 968 - 2903 1918,50 1292,75 - 2338,75

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore penil bulb

D%70 (cGy) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 109°da yer almaktadir.

Tablo 109: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére penil
bulb D%70 (cGy) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilagtirma Penil Bulb D%70 (cGy)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,875

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,814

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,754
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Prostat kanserli hastalarda penil bulb D%70 degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilagtirmalarinin higbirinde anlamli fark olmadigi izlenmistir.

4.C.1.8. Rektum
Rektum V75Gy

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére rektum V75Gy
(%) degerleri Tablo 110°da verilmistir.

Tablo 110: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum
V75Gy (%) degerleri

Rektum V75Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-
sapma %75’1ik dilim
ASC Kapali 7,46 £ 2,47 49-12,6 6,65 5,45-9,48
ASC Orta 7,56 +£2,42 5,0-12,6 6,90 5,40 - 9,38
ASC Cok Yiiksek 7,45 £2,44 52-13.3 6,55 5,45 - 8,93

Prostat kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum

V75Gy (%) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 111°de yer almaktadir.

Tablo 111: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére rektum
V75Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsgilagtirma Rektum V75Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,438

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 1,000

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,789

Prostat kanserli hastalarda rektum V75Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilagtirmalarinin higbirinde anlamli fark olmadig1 izlenmistir.
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Rektum V70Gy

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum V70Gy
(%) degerleri Tablo 112°de verilmistir.

Tablo 112: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum
V70Gy (%) degerleri

Rektum V70Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75°1ik dilim
ASC Kapali 10,88 + 2,94 7,3-17.2 10,25 8,68 - 12,63
ASC Orta 11,07 + 2,82 76-172 10,55 9,30-12,38
ASC Cok Yiiksek 10,99 + 2,75 8,0-17,7 9,85 9,43 - 12,60

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum

V70Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 113°de yer almaktadir.

Tablo 113: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére rektum
V70Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Rektum V70Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,117

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,554

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,875

Prostat kanserli hastalarda rektum V70Gy degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilastirmalarinin hi¢gbirinde anlamli fark olmadig: izlenmistir.

Rektum V65Gy

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére rektum V65Gy
(%) degerleri Tablo 114°de verilmistir.

95



Tablo 114: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum
V65Gy (%) degerleri

Rektum V65Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %2511k dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 15,31 £ 3,21 11,0-21,4 14,75 12,60 - 18,08
ASC Orta 15,19+ 2,99 11,0-21,4 14,45 13,25 -17,23
ASC Cok Yiiksek 15,14 + 3,01 11,1-22,0 14,95 12,40 - 16,98

Prostat kanserli hastalarda ASC 06zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum

V65Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 115°de yer almaktadir.

Tablo 115: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum
V65Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Rektum V65Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,838

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,789

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,937

Prostat kanserli hastalarda rektum V65Gy degerleri yoniinden ASC o6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilagtirmalarinin hi¢gbirinde anlamli fark olmadig: izlenmistir.

Rektum V60Gy

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum V60Gy
(%) degerleri Tablo 116°da verilmistir.
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Tablo 116: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum

V60Gy (%) degerleri
Rektum V60Gy (%)

ASC Diizeyi

Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°lik dilim-

sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 20,73 + 3,87 14,1-275 20,80 17,48 - 23,33
ASC Orta 21,74 + 4,18 141-275 22,90 18,80 - 25,40
ASC Cok Yiiksek 21,74 +£5,14 13,6 -31,4 21,45 18,35 - 25,50

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum

V60Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 117°de yer almaktadir.

Tablo 117: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum
V60GYy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Kargilagtirma Rektum V60Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,097

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,784

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,754

Prostat kanserli hastalarda rektum V60Gy degerleri yoniinden ASC o6zelliginin 3 farkl

diizeyinin ikili karsilagtirmalarinin hi¢gbirinde anlamli fark olmadig: izlenmistir.

Rektum V50Gy

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum V50Gy
(%) degerleri Tablo 118’de verilmistir.
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Tablo 118: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum
V50Gy (%) degerleri

Rektum V50Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 35,32+9,24 18,7 - 50,6 37,85 27,65 -41,80
ASC Orta 35,77 £ 8,94 18,8 - 50,6 38,60 30,63 - 41,45
ASC Cok Yiiksek 35,79 +9,59 17,9 - 49,7 38,70 27,28 - 42,38

Prostat kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum

V50Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi Tablo 119°da yer almaktadir.

Tablo 119: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore rektum
V50Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Rektum V50Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,504

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,530

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,875

Prostat kanserli hastalarda rektum V50Gy degerleri yoniinden ASC o6zelliginin 3 farkh

diizeyinin ikili karsilagtirmalarinin hi¢gbirinde anlamli fark olmadig: izlenmistir.

4.C.1.9. Sigmoid

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sigmoid

V50Gy (%) degerleri Tablo 120°de verilmistir.
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Tablo 120: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére sigmoid
V50Gy (%) degerleri

Sigmoid V50Gy (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 30,09 + 17,62 0,4-53,0 34,75 11,10 - 42,20
ASC Orta 30,41 £ 17,87 0,5-51,6 34,60 11,15 - 43,88
ASC Cok Yiiksek 32,98 + 18,88 0,6-54,1 38,85 12,93 - 45,25

Prostat kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine goére sigmoid

V50Gy degerlerinin karsilastirmasi Tablo 121°de yer almaktadir.

Tablo 121: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore sigmoid
V50Gy (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Kargilagtirma Sigmoid V50Gy (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,456

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,060

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,099

Prostat kanserli hastalarda sigmoid V50Gy degerleri yoniinden ASC o6zelliginin 3 farkli
diizeyinin ikili karsilastirmalarinin higbirinde anlamli fark olmadig1 izlenmistir.

Sekil 16 ve 17°de sirasiyla prostat kanserli bir hastanin 3 farklt ASC diizeyini igeren doz
dagilimi ve 3 farkli ASC diizeyini iceren DVH gosterimi izlenmektedir.

ASC off - Unapproved - Transversal - BGOKSELTEZ ASCmoderate - Unapproved - Transversal - BGOKSELTEZ | ASCveryhigh - Unapproved - Transversl - BGOKSELTEZ

Sekil 16: Prostat kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini i¢eren doz dagilimi (sirasiyla ASC
Kapali-ASC Orta-ASC Cok Yiiksek)
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Sekil 17: Prostat kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini iceren DVH gosterimi

4.C.2. TEDAVI VERME ETKINLIiGi (AA, MCS, TOPLAM MU)
4.C.2.1. Ortalama Ac¢ikhik Arahgi (AA)

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Ortalama

Aciklik Araligi (AA) (cm) degerleri Tablo 122°de verilmistir.

Tablo 122: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Ortalama
Aciklik Araligi (AA) (cm) degerleri

Ortalama Agiklik Araligi (AA) (cm)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 33,55+5,92 21,5-44.2 34,55 29,65 - 36,18
ASC Orta 33,93+ 5,86 21,0-40,8 36,50 30,40 - 38,23
ASC Cok Yiiksek 38,82+ 8,28 20,9-51,1 38,95 35,33 - 45,15

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Ortalama AA

degerlerinin karsilastirmasi Tablo 123’de yer almaktadir.
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Tablo 123: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Ortalama
Aciklik Araligi (AA) (cm) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilagtirma Ortalama Aciklik Araligi (AA) (cm)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapal 0,350

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,003*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,003*

*p<0,05: Anlamli farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda AA degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin ikili
karsilastirmalarinda anlamli fark hem ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda, hem de
ASC Cok Yiiksek - ASC Orta karsilastirmasinda izlenmistir. AA, ASC c¢ok yiiksek diizeyde

uygulandiginda orta ve kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Bu durum
Sekil 18’de de goriilmektedir.

Sekil 18: Prostat kanserli bir hastanin 3 farkli ASC diizeyini iceren MLC gosterimi (sirasiyla
ASC Kapali-ASC Orta-ASC Cok Yiiksek)

4.C.2.2. Modiilasyon Karmasikhik Skoru (MCS)

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkl kullanim diizeylerine gére Modiilasyon

Karmagiklik Skoru (MCS) degerleri Tablo 124’de verilmistir.
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Tablo 124: Prostat kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore

Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS) degerleri

Modiilasyon Karmagiklik Skoru (MCS)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %2511k dilim-
sapma %75°1ik dilim
ASC Kapali 0,053 + 0,008 0,041-0,066 |0,054 0,047 - 0,061
ASC Orta 0,061 £ 0,008 0,050 - 0,073 | 0,062 0,053 - 0,066
ASC Cok Yiiksek 0,071 £ 0,009 0,055-0,084 |0,073 0,063 - 0,078

Prostat kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore MCS

degerlerinin karsilastirmas: Tablo 125°de yer almaktadir.

Tablo 125: Prostat kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore
Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Modiilasyon Karmasiklik Skoru (MCS)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,003*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,002*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,002*

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda MCS degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin
ikili karsilagtirmalarinda anlaml fark tiim karsilastirmalarda gozlemlenmistir. MCS, ASC ¢ok
yiiksek ve orta diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha
yiiksektir. Ayrica MCS, ASC cok yiiksek diizeyde uygulandiginda orta olmasina gore istatistiksel
anlamli olarak daha yiiksektir. MCS yoniinden en yiikksek deger ASC c¢ok yiiksek diizeyde
uygulandiginda ortaya ¢ikmaktadir.

4.C.2.3. Toplam Monitor Unit (MU)

Prostat kanserli hastalarda ASC ozelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Toplam

Monitér Unit (MU) degerleri Tablo 126’°da verilmistir.
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Tablo 126: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Toplam
Monitdr Unit (MU) degerleri

Toplam Monitor Unit (MU)
ASC Diizeyi

Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-

sapma %75’lik dilim
ASC Kapali 586,17 +70,28 463 - 680 574,00 548,50 - 667,50
ASC Orta 558,25 + 63,82 460 - 669 549,50 501,50 - 615,50
ASC Cok Yiiksek 507,00 £ 56,79 422 - 595 520,50 449,75 - 536,00

Prostat kanserli hastalarda ASC o6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Toplam

Monitér Unit (MU) degerlerinin karsilastirmasi Tablo 127°de yer almaktadir.

Tablo 127: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gére Toplam
Monitdr Unit (MU) degerlerinin karsilastirmasi

Karsilagtirma Toplam Monitdr Unit (MU)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,041*

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,003*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,002*

Prostat kanserli hastalarda toplam MU degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkh
diizeyinin ikili karsilagtirmalarinda anlamli fark tiim karsilastirmalarda gozlemlenmistir. Toplam
MU, ASC ¢ok yiiksek ve orta diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel anlamli
olarak daha diisiiktiir. Ayrica toplam MU, ASC ¢ok yiikksek diizeyde uygulandiginda orta
olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha diisiiktiir. Toplam MU yo6niinden en diisiik deger

ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda olusmaktadir.

4.C.3. HESAPLANAN VE VERILEN DOZ DAGILIMININ UYUMU (QA)
4.C.3.1. Kalite Giivenirligi Testi (QA)

Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite

Giivenirligi Testi (QA) (%) degerleri Tablo 128°de verilmistir.
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Tablo 128: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite

Giivenirligi Testi (QA) (%) degerleri

Kalite Giivenirligi Testi (QA) (%)
ASC Diizeyi
Ortalama+Standart Aralik Medyan %25°1ik dilim-
sapma %75°1ik dilim
ASC Kapali 98,77 £ 0,70 98,0-99,8 98,65 98,10 - 99,55
ASC Orta 99,04 + 0,62 98,0-99,8 99,20 98,48 - 99,48
ASC Cok Yiiksek 99,23 £ 0,45 98,5-100,0 99,40 98,78 - 99,50

Prostat kanserli hastalarda ASC o0zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite

Giivenirligi Testi (QA) (%) degerlerinin karsilastirmasi1 Tablo 129°da yer almaktadir.

Tablo 129: Prostat kanserli hastalarda ASC 6zelliginin farkli kullanim diizeylerine gore Kalite
Giivenirligi Testi (QA) (%) degerlerinin karsilagtirmasi

Karsilastirma Kalite Giivenirligi Testi (QA) (%)
p degeri

ASC Orta - ASC Kapali 0,092

ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali 0,013*

ASC Cok Yiiksek - ASC Orta 0,281

*p<0,05: Anlaml farklilik vardir.

Prostat kanserli hastalarda QA degerleri yoniinden ASC 6zelliginin 3 farkli diizeyinin ikili
karsilagtirmalarinda anlamli fark yalmizca ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali karsilastirmasinda
izlenmistir. QA, ASC c¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore istatistiksel
anlamli olarak daha yiiksektir.
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5.TARTISMA
5.1.TEDAVIi PLAN KALITESI

5.1.1. Konformite indeksi (CI)

Tedavi plan kalitesi kapsaminda SIB-VMAT teknigiyle planlama sonucu elde edilen hedef
voliimlerin ortalama CI degerleri; bas-boyun kanserli hastalarda PTV69, PTV60 ve PTV56 igin
sirastyla 1,53+0,17 (1,24-1,77), 1,88+0,39 (1,41-2,91), ve 1,37+0,11(1,24-1,61), akciger
kanserli hastalarda PGTV ve PTV igin sirasiyla 1,37+0,23 (1,04-1,80) ve 2,41+0,39 (1,93-3,06),
prostat kanserli hastalarda ise PTV78, PTV65 ve PTVS56 i¢in sirasiyla 1,18+0,17 (1,08-1,71),
1,94+0,28 (1,60-2,37) ve 1,43+£0,06 (1,32-1,51) olarak belirlenmistir.

Cilla ve ark.’larinin Simultaneous Integrated Boost (SIB) VMAT teknigi kullanarak
planlanan bas boyun kanserli hastalarda yaptigi calismada CI(PTV67,5) degerleri 1,62-3,02
araliginda, CI(PTV60) degerleri 1,61-2,51 araliginda ve CI(PTVS55,5) degerleri 1,50-1,81
araliginda bulunmustur [61].

Baska bir ¢alismada Doornaert ve ark. SIB-VMAT uygulanan bas boyun kanserli
hastalarda PTVpeest (PTV70) ve PTVeet (“elective nodal regions™) (segilmis nodal bolgeler)
(PTV57,75) i¢in ortalama CI degerini 1,13+0,09 olarak tespit etmistir [62].

Calismamizdaki bas-boyun kanserli hastalarin tedavi planlamasindaki CI degerlerinin Cilla
ve ark.’larmin ¢alismasina gore daha diisiikk, bir baska deyisle daha konformal oldugu
gbzlemlenmistir. Bu durumun nedeni ¢alismamizda ters planlamada tanimlanan PTV doz-voliim
hedeflerinin (tiim PTV’ler i¢in D%98>%95) Cilla ve ark.’larinin kullandig1 hedeflerden (yalnizca
bir PTVde D%98>%95, diger ikisinde D%98>%90) daha yiiksek olmasidir.

Diger taraftan Doornaert ve ark.’larinin ¢alismasina kiyasla ¢alismamizdaki ortalama CI
degerlerinin daha yiiksek oldugu go6zlemlenmistir. Bunun nedenlerinden biri Doornaert ve
ark.’larinin aragtirmasinda 2 adet PTV i¢in SIB yapilirken bizim aragtirmamizda 3 adet PTV i¢in
SIB uygulanmasidir.

Shrimali ve ark. VMAT teknigi ile definitif RT planlanan lokal ileri evre akciger kanserli
hastalarda ortalama CI degerini 1,12 (0,97-1,24) olarak saptamislardir [63]. Literatiirde SIB-
VMAT teknigi ile definitif akciger kanseri planlamas1 yapilan bir ¢alisma heniiz bulunmadigi i¢in
aslinda calismamizin CI degerlerinin karsilastirilabilecegi herhangi bir calisma s6z konusu
degildir. Calismamizdaki akciger kanserli olgularda SIB-VMAT teknigi ile elde edilen ortalama
CI degerleri Shrimali ve ark tarafindan yapilan ¢alismadaki CI degerinden daha yiiksektir. Zaten
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SIB-VMAT 1 dogas1 geregi konvansiyonel VMAT ile elde edilen degerden daha yiiksek ClI
degerleri beklendiginden bu durum 6ngdriilerimizle uyumludur.

Cilla ve ark.’larinin SIB-VMAT teknigi ile RT planlanan yiiksek riskli prostat kanserli
hastalarda yaptig1 calismada CI(PTV65) degerleri 1,08-1,46 araliginda ve CI(PTV45) degerleri
1,53-1,86 araliginda bulunmustur [61].

Calismamizdaki prostat kanserli hastalarin tedavi planlamasindaki CI degerlerinin Cilla ve
ark.’lariin ¢alismasi ile karsilastirildiginda farkli oldugu gézlemlenmistir. Bu farkin olusmasinda
Cilla ve ark.’larmin aragtirmasinda 2 adet PTV i¢in SIB yapilirken bizim arastirmamizda 3 adet
PTV igin SIB uygulanmasi etken olabilir. Ayrica ters planlamada gerek PTV, gerekse OAR’lar
icin tanimlanan hedeflerin ¢aligmamizda Cilla ve ark.’larinin ¢alismasina gore bazi farkliliklar

icerdigi g6z Oniinde bulundurulmalidir.

5.1.2. Homojenite indeksi (HI)

Tedavi plan kalitesi kapsaminda hedef voliimlerin HI bulgular1 karsilastirmal
degerlendirildiginde; bas boyun kanserinde farkli ASC diizeylerine gore tim ikili
karsilastirmalarda PTV69, PTV60 ve PTV56 icin anlamli farklilik bulunmustur. ASC diizeyinin
cok yiiksek oldugu denemede PTV69, PTV60 ve PTV56 icin ortalama HI degerleri sirasiyla
0,08+0,02 (0,05-0,12), 0,21+0,02 (0,19-0,25) ve 0,30+0,02 (0,28-0,34) olarak belirlenmistir.
Akciger kanserinde farklt ASC diizeylerine gore tiim ikili karsilastirmalarda PTV ve PGTV igin
anlamli farklilik bulunmamistir. Bizim ¢alismamizdaki HI degerleri, PTV ve PGTV ig¢in 0,20-
0,30 ve 0,07-0,12 araliginda gozlemlenmistir. Prostat kanserinde farkli ASC diizeylerine gore HI
degerlerinin ikili karsilastirmalarinda PTV78, PTV65 ve PTV56 i¢in yalnizca ASC Cok Yiiksek -
ASC Kapali ve ASC Cok Yiiksek - ASC Orta arasinda anlaml farkliliklar belirlenmistir. Prostat
kanserinde ASC diizeyinin ¢ok yiiksek oldugu denemede PTV78, PTV65 ve PTV56 i¢in ortalama
HI degerleri 0,09+0,02 (0,07-0,13), 0,22+0,02 (0,18-0,26) ve 0,45+0,02 (0,42-0,48) olarak
belirlenmistir.

Leung ve ark.’larinin bas-boyun kanserli hastalarda SIB-VMAT teknigiyle yaptigi
calismada larenks kanserli hastalarda PTV66-70, PTV60 ve PTV56 i¢in HI degerleri sirastyla,
0,06+0,03; 0,11+0,03; 0,08+0,03 olarak bildirilmistir [64].

Bizim ¢alismamizda ise bas-boyun kanserli hastalarda (larenks, hipofarenks ve orofarenks
kanseri) HI degerleri, PTV69, PTV60 ve PTV56 icin 0,08+0,02; 0,21+0,02 ve 0,30+0,02 olarak
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bulunmustur. Bu farkliligin nedeni bizim g¢aligmamizda hasta sayisinin daha az olmasi ve ii¢
PTV’ye de her ne kadar benzer dozlar uygulansa da PTV’lerin sekil, voliim ve birbiriyle
iliskisinin larenks ve farenks kanserlerinde farklilik géstermesinden kaynaklaniyor olabilir.

Yaneva ve ark.’larinin ¢alismasinda lokal ileri evre akciger kanserli hastalarda geleneksel
VMAT ve hibrid VMAT teknikleri i¢in HI degerleri sirasiyla 0,12+0,02 ve 0,08+0,02 olarak
bulunmustur [65]. Literatiirde SIB-VMAT teknigi ile definitif akciger kanseri planlamasi yapilan
bir calisma heniiz bulunmadig i¢in aslinda ¢alismamizin HI degerlerinin karsilastirilabilecegi
herhangi bir ¢alisma s6z konusu degildir. Calismamizdaki akciger kanserli olgularda SIB-VMAT
teknigi ile elde edilen PGTV’ye iliskin HI degeri 0,07-0,12 araliginda olup Yaneva ve ark.
tarafindan yapilan calismadaki SIB icermeyen geleneksel VMAT teknigindeki HI degeri ile
benzerdir. Calisgmamizda SIB-VMAT uygulanmasi nedeniyle PGTV’yi kapsayan daha genis
voliimlii PTV i¢in elde edilen HI degerinin geleneksel VMAT uygulanan Yaneva ark’larinin
calismasindaki HI degeri ile karsilagtirilmasi uygun gorinmemektedir.

Kim ve ark.’larinin ¢alismasinda prostat kanserli hastalarda VMAT teknigi ile hazirlanan
tedavi planlarinda 1 mm grid ve AAA algoritmasi kullanilarak PTV78 icin elde edilen HI
degerleri 0,09 olarak saptanmistir [66]. Bizim ¢alismamizda da 1 mm grid kullanilarak AAA
algoritmasi ile elde edilen en diisilk (en homojen doz dagilimmnin saglandigl) ortalama HI
degerler1 ASC kapali konumundaki olup PTV78, PTV65 ve PTV56 icin sirastyla 0,08 = 0,02
(0,06 - 0,11), 0,21 £+ 0,02 (0,18 - 0,25) ve 0,43 £ 0,02 (0,41 - 0,46) olarak saptanmuistir.
Calismamizda SIB-VMAT kullanildig: icin ii¢ farkli PTV, Kim ve ark’larinin ¢aligmasinda ise
tek PTV soz konusudur. Her iki ¢alismadaki PTV78 ortalama HI degerleri benzerdir.

Ayrica Binny ve ark.’larinin bas-boyun, akciger ve prostat kanserli hastalar1 da igeren
VMAT planlamast yapilan c¢alismasinda ASC ozelligi diisiik, orta ve yiiksek diizeyde
uygulandiginda kapali olmasina gore olugsan dozimetrik farkliliklar degerlendirilmis, ASC ¢ok
disik ve cok yiiksek diizeyler daha ileride incelenmek diisiincesiyle degerlendirmeye
alinmamistir. Binny ve ark.’lariin ¢alismasinda ASC’nin segili diizeyi her seferinde ASC kapali
durumuyla ikili olarak karsilastirilmistir. ki farkli ASC diizeyinin karsilastirilabildigi her
reoptimizasyon setinde HI degerlerindeki mutlak degisimin 0,1’den az olarak gerceklestigi
izlenmistir [3]. Calismamizda da prostat kanseri disinda diger hasta gruplarinda ASC 6zelliginin
diisiik, orta ve ¢ok yiliksek diizeyde kullaniminin ikili karsilagtirmalarinda HI degerlerinde
anlaml farklilik saptanmamistir. Calismamizda prostat kanserinde HI agisindan anlamli fark

yalnizca ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali ve ASC Cok Yiiksek - ASC Orta arasinda saptanmis
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olup ASC Orta — ASC Kapali karsilastirmasinda Binny ve ark.’larmin calismasindaki gibi
anlaml farklilik goriilmemistir.

Bu sinirh veriler 1518inda, VMAT planlamasinda PO algoritmasi ile optimizasyonda ASC
diizeyinin artisinin HI degerinin arttirdig1 (bir bagka deyisle daha inhomojen doz dagilimina yol

actig1) heniiz kesinlesmemistir.

5.1.3. OAR Do0z-Voliim Parametreleri

Tedavi plan1 kalitesine yonelik OAR DVH bulgulan karsilagtirmali degerlendirildiginde;
bas-boyun kanserli hastalarda beyin sap1 D%100, sag koklea ortalama dozu, sol optik sinir
maksimum dozu yalnizca ASC Orta - ASC Kapali arasinda anlamli farklilik gdstermistir.
Parotislerin ortalama dozu ve sag parotis ortalama dozunda ise yalnizca ASC Cok Yiiksek - ASC
Orta arasinda anlamli farklilik izlenmistir. Kiazma maksimum dozunun hem ASC Orta - ASC
Kapali, hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali arasinda anlamli diizeyde farkli oldugu
saptanmigtir. Sag optik sinir maksimum dozu hem ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali, hem de ASC
Cok Yiiksek - ASC Orta arasinda anlamli farklilik gostermistir.

Binny ve ark.’larinin VMAT planlamasi yapilan c¢aligmasinda bas-boyun kanserli
hastalarda OAR DVH degerlendirmesinde ASC o6zelligi disiik, orta ve yiiksek diizeyde
uygulandiginda kapali olmasma gore OAR’larda doz azalmasi gozlemlenmemistir [3].
Calismamizda ise bazt OAR doz-voliim parametreleri (DVP) farkli ASC diizeylerinin
kullanimina gore anlamli olarak degisiklik gdstermistir. Bunun nedenlerinden biri ¢alismamizda
kullanilan ASC diizeylerinin kapali, orta ve cok yliksek diizey olup bunlarin aralarinda ikili
karsilagtirmalar yapilmis olmasi olabilir. Ayrica ¢alismamizdaki bas-boyun kanserli hasta
sayisinin 12 olup bu saymin Binny ve ark.’larinin ¢alismasindaki bas-boyun kanserli 5 hastadan
daha fazla olmas1 rol oynamis olabilir. Ote yandan Binny ve ark.’larmin calismasindaki bas-
boyun kanserlerinin arasinda beyin tiimorleri de yer almakta ve stereotaktik RT uygulanmis
hastalar da bulunmakta olup farkli toplam dozlar s6z konusudur. Calismamizdaki hastalarin bas-
boyun kanser tiirleri, uygulanan teknik ve toplam dozlarin Binny ve ark.’larinin ¢alismasina gore
daha homojen olmasi yanisira calismamizdaki VMAT planlamasinin Binny ve ark.’larinin
kullandigt VMAT tekniginden farkli sekilde SIB-VMAT olarak yapilmasi da diger etkenler
olarak belirtilmelidir.
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Kamima ve ark. tarafindan yapilan VMAT planlanan nazofarenks kanserli hastalarda 6
farkli ASC diizeyinin (kapali, ¢cok diisiik, diisiik, orta, yiiksek, ¢ok yiiksek) dozimetrik etkilerinin
arastirildig1 calismada ASC Cok Yiiksek diizeyde kullanildiginda PTV D%2’de ve bazi OAR
DVP’nde istatistiksel anlamli artis saptanmistir [67]. Bu bulgular, ¢alismamizdaki bas-boyun
kanserli hastalarda ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda bazi OAR DVP’nde (parotislerin
ortalama dozu, sag parotis ortalama dozu) istatistiksel anlaml1 artig olmasiyla uyumludur. Ancak
calismamizda bunun tersine ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda bazi OAR DVP’nde (sag

optik sinir maksimum doz, kiazma maksimum doz) istatistiksel anlaml diisiis de saptanmustir.

Tedavi plan1 kalitesine yonelik OAR DVH bulgulart karsilagtirmali degerlendirildiginde;
akciger kanserli hastalarda ipsilateral akciger V20Gy yoniinden anlamli fark yalnizca ASC Orta -
ASC Kapali karsilastirmasinda izlenmistir. OAD y6niinden ise yalnizca ASC Cok Yiiksek - ASC
Kapal1 arasinda anlamli farklilik saptanmistir. Akciger V10Gy ve V20Gy yoniinden hem ASC
Orta - ASC Kapali, hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali arasinda anlamli diizeyde farkli
oldugu izlenmistir. Calismamizda tiim bu farkliliklar ASC diizeyinin kapali olmasi durumunda
akciger DVP’nin diismesi (bir bagka deyisle akcigerlerin daha iyi korunmasi) seklindedir.

Fog ve ark. lokal ileri evre akciger kanserli hastalarda VMAT planlamasinda sagilan dozun
daha dogru hesaplanmasini saglamak i¢in Eclipse v15.5’te bulunan Air Cavity Correction (ACC)
ozelligini ve acikliklarmm siirekliligini artirmak i¢in de ASC 6zelligini kullanarak bu 6zelliklerin
dozimetri ve tedavinin uygulanabilirligi tizerine etkilerini incelemislerdir. Gerek PTV, gerekse
OAR DVP yoniinden higbir farklilik olugsmamis ancak akciger V5Gy ve ortalama akciger
dozunda ASC diizeyi arttikca hafif de olsa artiglar saptanmistir [68]. Bizim ¢alismamizda da ASC
ozelliginin farklh diizeylerinin kullaniminin akciger disindaki OAR DVP iizerine hi¢bir anlamli
etkisi olmamistir. Ancak Fog ve ark.’larmin ¢alismasina benzer sekilde ASC diizeyi arttik¢a
OAD da dahil olmak {izere baz1 akciger DVP’nde anlamli artig saptanmistir. Ortak olan OAD
disinda iki ¢alismada ASC kullanimindan farkli akciger DVP’nin etkilenmesinin nedenlerinden
biri calismamizdaki VMAT tekniginin Fog ve ark.’larmin calismasindan farkli olarak SIB
seklinde planlanmasi olabilir.

Tedavi plani kalitesine yonelik OAR DVH bulgulan karsilagtirmali degerlendirildiginde;
prostat kanserli hastalarda sol femur bag1 V50Gy yoniinden yalnizca ASC Cok Yiiksek - ASC
Orta arasinda anlamli farklilik izlenmistir. Ince barsak V45Gy, mesane V70Gy ve mesane
V65Gy degerleri; ASC Cok Yiiksek - ASC Kapali, ASC Cok Yiiksek - ASC Orta ve ASC Orta -
ASC Kapal1 arasinda anlamli farklilik gostermistir. Mesane V75Gy yoniinden yalmizca ASC Cok
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Yiiksek - ASC Kapali arasinda anlamli farklilik izlenirken, mesane V80Gy yoniinden hem ASC
Cok Yiiksek - ASC Kapali, hem de ASC Cok Yiiksek - ASC Orta arasinda anlamli farklilik
saptanmistir. Calismamizda tiim bu farkliliklar ASC diizeyinin kapali olmasi durumunda OAR
DVP’nin diismesi (bir baska deyisle OAR’larin daha iyi korunmasi) seklindedir.

Binny ve ark.’larinin VMAT planlamas1 yapilan ¢aligmasinda prostat kanserinin de yer
aldig1 pelvik kanserli hastalarda OAR DVH degerlendirmesinde ASC o6zelligi diisiik, orta ve
yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore OAR’larda doz farklilig
gozlemlenmemistir [3]. Ancak bizim calismamizda ASC diizeyi arttik¢a 6zellikle mesane olmak
tizere bazi OAR DVP’nde anlamli yilikselme olustugu saptanmistir. Bunun nedenlerinden biri
calismamizda kullanilan diizeylerin kapali, orta ve ¢ok yiiksek diizey olup bunlarin aralarinda
ikili karsilagtirmalar yapilmis olmast olabilir. Ayrica calismamizdaki prostat kanserli hasta
sayisinin 12 olup bu sayinin Binny ve ark.’larinin ¢alismasindaki prostat kanserli 3 hastadan daha
fazla olmasi rol oynamis olabilir. Caligmamizdaki hastalarda uygulanan teknik ve toplam
dozlarin Binny ve ark.’larinin ¢alismasina gore daha homojen olmasi yanisira calismamizdaki
VMAT planlamasimin Binny ve ark.’larinin kullandigt VMAT tekniginden farkli sekilde SIB-
VMAT olarak yapilmasi da diger etkenler olarak belirtilmelidir.

Tim bu veriler 1518inda, VMAT planlamasinda PO algoritmasi ile optimizasyonda ASC

diizeyinin artisinin OAR korunmasi tizerinde herhangi bir etkisi oldugu heniiz tartismalidir.

5.2. TEDAVI VERME ETKINLIGI (AA, MCS, TOPLAM MU)

Tedavi verme etkinligi bulgular1 incelendiginde; bas-boyun kanserli hastalarda
modiilasyon karmasiklik skoru (MCS) ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda orta ve kapali
olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Bas-boyun kanserli hastalarda agiklik
aralig1 (AA) ve MU acisindan ASC diizeyleri arasinda anlaml farklilik bulunmamaistir. Akciger
kanserli hastalarda AA, yalnizca ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksektir. Bu grupta MCS ise ASC diizeyi yoniinden tiim ikili
karsilagtirmalarda anlamli farklilik sergilemekte ve MCS yoniinden en yliksek deger ASC ¢ok
yiiksek diizeyde uygulandiginda elde edilmektedir. Yine akciger kanserli hastalarda toplam MU,
yalnizca ASC c¢ok yliksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasma gore istatistiksel anlaml
olarak daha diisiiktiir. Prostat kanserli hastalarda AA, ASC cok yiiksek diizeyde uygulandiginda

orta ve kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha ytiksektir. Bu grupta gerek MCS,
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gerekse toplam MU ASC diizeyi yoniinden tiim ikili karsilastirmalarda anlamli farklilik
sergilemekte ve ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda MCS yoniinden en yiiksek, toplam
MU yoniinden ise en diisiik deger elde edilmektedir.

5.2.1. AA

VMAT tedavi planlamasinda optimizasyonda ASC diizeyi yiikseldikce AA degerinin
arttig1, bir baska deyisle kiiciik MLC agikliklarinin anlamli olarak azaldigi, dolayisiyla plan
karmasikliginin  ve kiiciik alan dozimetrisiyle ilgili belirsizliklerin azalarak tedavinin
uygulanabilirliginin arttig1 belirtilmektedir [2]. Calismamizda da beklendigi gibi akciger ve
prostat kanserinde ASC diizeyi ¢ok yiiksek uygulandiginda kapali + orta diizeyde uygulanmasina
gore AA artmaktadir.

5.2.2. MCS

Kamima ve ark. tarafindan yapilan VMAT planlanan nazofarenks kanserli hastalarda 6
farkli ASC diizeyinin (kapali, ¢ok diisiik, diisiik, orta, yiiksek, ¢ok yiiksek) plan kalitesine
etkilerinin arastirildigi ¢alismada ortalama MCS’nin, ASC Cok Yiiksek, ASC Yiiksek, ASC Orta,
ASC Diisiik ve ASC Cok Diistik diizeylerinde sirasiyla 0,413, 0,325, 0,320, 0,307, 0,303 ve 0,272
oldugu belirlenmistir. Bu nedenle MLC agiklik karmagikliginin, ASC’nin kapali durumundan ¢ok
yiiksek diizeyine dogru azaldigi sdylenebilir [67]. Calismamizda da bas-boyun kanserinde MCS
degerleri ASC Cok Yiiksek, ASC Orta ve ASC Kapali i¢in sirasiyla 0,075+0,088(0,037-0,350),
0,043+0,007(0,032-0,054) ve 0,043+0,006 (0,036-0,052) olarak bulunmustur. Calismamizda
ozellikle ASC ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda MCS belirgin olarak yiikselmekte, yani MLC
aciklik karmasiklig1 azalmaktadir.

5.2.3. TOPLAM MU
Kryger ve ark. basg- boyun kanserli hastalarda PTV D%95>% 100 olmak tizere 70 Gy
toplam doz uygulayacak sekilde hem IMRT hem de VMAT tedavi planlar1 hazirlamislardir.

IMRT planlarinda VMAT planlarindan istatistiksel anlamli diizeyde daha fazla MU (ortalama
fark 733 MU) kullanilmistir [69].
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Binny ve ark.’larinin bas-boyun, akciger ve prostat kanserli hastalar1 da iceren VMAT
planlamasi yapilan ¢alismasinda ASC diizeyi degisimiyle PTV konformite ve OAR dozlarinin
benzer kaldig1 ancak daha yiiksek ASC diizeylerinin olgularda genel olarak marjinal diizeyde MU
azalmasina neden oldugu gosterilmistir [3].

Calismamizda da akciger ve prostat kanserli hastalarda SIB-VMAT planlamasinda ASC
cok vyiiksek diizeyde uygulandiginda kapali + orta diizeyde uygulanmasina goére MU
azalmaktadir. MU’nun azaltilmasi gantri kafasindan sizma miktarinin azalmasina da neden
olacagi i¢in yararhdir.

Tiim bu veriler 1518inda VMAT planlamasinda ASC diizeyinin ¢ok yiiksek tutulmasinin

kapal1 + orta diizeyde uygulanmasina gére TVE’ ni arttirabildigi disiiniilmektedir.

5.3. HESAPLANAN VE VERILEN DOZ DAGILIMININ UYUMU (QA)

Hesaplanan ve verilen doz dagiliminin uyumuna iliskin bulgular incelendiginde; yapilan
calismada bas-boyun kanserli hastalarda kalite glivenirligi testi (QA) ortalamalart ASC Kapali,
ASC Orta ve ASC Cok Yiiksek diizeylerine gore sirasiyla %98,32+0,75, %98,92+0,71 ve
%98,93+1,05 olarak belirlenmis ve QA, ASC orta ve ¢ok yiiksek diizeyde uygulandiginda kapali
olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Akciger kanserli hastalarda
QA testi ortalamalart ASC Kapali, ASC Orta ve ASC Cok Yiiksek diizeylerine gore sirasiyla
%99,514£0,33, %99,56+0,37 ve %99,76+0,24 olarak belirlenmis ve QA, ASC c¢ok yiiksek
diizeyde uygulandiginda orta ve kapali olmasina gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek
saptanmistir. Prostat kanserli hastalarda QA testi ortalamalar1 ise ASC Kapali, ASC Orta ve ASC
Cok Yiiksek diizeylerine gore sirasiyla %98,77+0,70, %99,04+0,62 ve %99,234+0,45 olarak
belirlenmis ve QA yalnizca ASC ¢ok yliksek diizeyde uygulandiginda kapali olmasina gore
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.

Ote yandan ¢alisgmamizin aksine Binny ve ark.’larinin bas-boyun, akciger ve prostat
kanserli hastalar1 da iceren VMAT planlamasi yapilan ¢aligmasinda ASC diizeyi degisimiyle QA
sonuglart arasinda herhangi bir iliski saptanmamistir [3]. Calismamizda; QA i¢in kullanilan
kriterlerin daha zorlayici olmasi, hastalarin kanser tiirlerinin ve uygulanan tedavi tekniginin daha
homojen olmasi, hasta sayisinin daha yiiksek olmasi, VMAT yerine SIB-VMAT tekniginin
kullanilmas1 gibi faktorler bu sonucta rol oynamis olabilir.

VMAT planlamasinda ASC diizeyi artisiyla TVE’de olusan artisin QA sonuglarini olumlu
yonde etkileyecegi diisiiniilebilir. Literatiirde ASC diizeyi-QA iliskisi konusunda mevcut tek
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calismada [3] boyle bir iliski gosterilememistir. Ancak bizim ¢alismamizda éngdriimiizle uyumlu
olarak ASC diizeyinin artistyla QA sonuglarinda istatistiksel anlamli gelisme saglandigi

izlenmektedir.
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6.SONUC VE ONERILER

Bas-boyun kanseri, akciger ve prostat kanserlerinde gelismis RT teknikleri uygulandiginda
tedavi etkinligini arttirirken toksisiteyi azaltmak giderek daha dnemli hale gelmektedir. Bununla
birlikte tedavi planlama siireci, tiim hedeflere ve kisitlamalara uymasina ragmen bazen TVE ve
nitelik glivenirligi yoniinden yetersiz bir plan meydana getirebilmektedir. ASC gibi ¢ok kriterli
optimizasyon Ozelliginin, TVE’ni arttiracag1i ve hesaplanan ile verilen doz arasindaki uyumu
tyilestirebilecegi diisiiniilmektedir.

Yapilan bu ¢alismada elde edilen bulgulara goére; bas boyun, akciger ve prostat kanserli
hastalarin VMAT teknigi ile planlanmasinda, ASC’nin ¢ok yiiksek diizeyde kullanimu ile kapali +
orta diizeyde kullanima kiyasla TVE ve QA agisindan olumlu sonuglar elde edilmistir ancak
genel olarak TPK’de gelisme saglanamamistir. Ancak literatiirde ASC kullaniminin etkileri
lizerine ¢alisma sayist heniiz ¢ok sinirlidir.

Literatiirde mevcut veriler ve calismamiz 1s1¢inda VMAT planlamalarinda ASC
diizeylerinden hangisinin kullanilmasi gerektigine bireysel olarak hasta bazinda karar verilmesi
daha uygun goriinmektedir. Bunun i¢in 6ncelikle ASC Kapali olarak ¢alisilmali, daha sonra ASC
Orta-Cok Yiiksek segenekleri ile reoptimizasyon yapilmalidir. Bu denemelerin sonucunda

TPK’ni olumsuz etkilemeksizin TVE ve QA sonucunu gelistiren ASC diizeyi tercih edilmelidir.
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Brakiterapl Fizigl Kursu, EGITIM/KURS VERILMESI, Ulusal, 04 Mayis 2019,
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