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OZET Amac: Bas-boyun bolgesindeki kritik organ ve dokularin fazla
sayida olmasi nedeniyle regete edilen tedavi dozlarinin hastaya planla-
mada Ongoriilen yerlerinde ve hesaplanan dozda uygulanmasi hayati
bir 6neme sahiptir. Bu ¢alismada, nazofarinks kanseri tanist ile kiiratif
radyoterapi uygulanmis 15 hastanin tedavi planlari retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Pencil Beam Konvoliisyon (PBC) ve Anizotropik
Analitik Algoritmas1 (AAA) kullanilarak yapilan 2 farkli planlamanin,
normal doku dozlar1 ve hedef hacmin almis oldugu dozlar agisindan
karsilastirilmasi amaglanmistir. Gereg ve Yontemler: Tedavi planlama
sisteminde (TPS) ayni hasta i¢in ayni dozimetrik parametreler girile-
rek, bu 2 ayr1 doz hesaplama algoritmasi ile ikiser adet yogunluk ayarl
radyoterapi [intensity-modulated radiation therapy (IMRT)] plan1 olus-
turuldu ve elde edilen veriler, uygun istatistiksel yontemler kullanilarak
karsilastirildi. Bulgular: Doz-hacim histogramlarma bakildiginda,
hedef hacmin hesaplanan dozimetrik degerleri agisindan, AAA ile PBC
arasinda belirgin bir fark yoktu. Buna karsin monitor tinite sayilari ara-
sindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p=0,001). Normal doku doz-
larma bakildiginda ise spinal kord, optik sinirler, beyin sapi, parotisler
ve larinks i¢in dozimetrik veriler arasindaki farklarin, istatistiksel ola-
rak anlamlt oldugu gorildii (sirastyla; p=0,023, p=0,001, p=0,027,
p=0,001 ve p=0,001). Sonug¢: Nazofarinks kanserinde oldugu gibi ho-
mojen olmayan dokularin ve hava bosluklarinin bulundugu tedavi bol-
gelerindeki IMRT planlamalarinda, TPS’de hesaplanan normal doku
doz degerleri AAA ve PBC algoritmalar arasinda anlamli farklilik gos-
termektedir.

Anahtar Kelimeler: Yogunluk ayarl radyoterapi;
nazofarinks kanserleri;
doz hesaplama algoritmalari;
normal doku dozlar1

ABSTRACT Objective: Due to the large number of critical organs
and tissues in head and neck region, it is crucial to deliver the prescribed
treatment doses accurately and precisely. In this study, 15 patients
treated with curative radiotherapy for nasopharyngeal cancer were ret-
rospectively assessed and compared in terms of normal tissue doses
and planning target volume dose parameters, using Pencil Beam Con-
volution (PBC) and Anisotropic Analytical Algorithm (AAA) dose cal-
culation algorithms. Material and Methods: For fifteen patient, two
separate intensity-modulated radiation therapy (IMRT) plans were cre-
ated by using these dose calculation algorithms, entering the same dosi-
metric parameters for the same patient at treatment planning system
(TPS). The obtained data were analyzed using appropriate statistical
methods. Results: When dose-volume histograms were evaluated, no
significant differences were found between the AAA and PBC algo-
rithms, in terms of calculated dosimetric values of the planning target
volume. However, the difference between the calculated monitor unit
values was found to be statistically significant (p=0.001). With regard
to normal tissue doses, the differences between the data for spinal cord,
optic nerves, brain stem, parotid and larynx were also statistically sig-
nificant (p=0.023, p=0.001, p=0.027, p=0.001 and p=0.001, respec-
tively). Conclusion: As a result, IMRT dose values calculated at TPS
using AAA and PBC algorithms, differ in terms of normal tissue doses
in the treatment regions that have inhomogeneous structures and air
cavities, such as nasopharyngeal cancers.
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Nazofarinks (NF) kanseri, tiim diinyadaki kan-
serlerin %0,7’sini olusturmaktadir.! NF’in onemli
arter, ven ve sinir komsuluklar1 nedeniyle cerrahiye
uygun olmamasi, radyoterapiyi (RT) oncelikli tedavi
secenekleri arasina sokmaktadir. NF, submukozal
zengin lenfatik aga sahiptir ve ilk tan1 aninda hasta-
larm biiyiik bir kisminda (%60-85) servikal lenf nodu
metastazi mevcuttur.?

RT’nin amaci, planlanan hedef hacimde [plan-
ning target volume (PTV)] yeterli tedavi dozunun
saglanmasi ve ayni zamanda 1sinlanan hacimde yer
alan risk altindaki organlarin [organs at risk (OAR)],
tolerans dozlarimi agsmadan miimkiin oldugunca ko-
rumaktir. Glinlimiizde, yogunluk ayarli radyasyon te-
davisi [intensity modulated radiation therapy
(IMRT)] gibi gelismis eksternal RT teknikleri buna
olanak saglamaktadir. IMRT planlamasinda, hedef
hacimlere yiiksek tedavi dozu verilirken, hedef hacim
yakinindaki normal doku ve kritik organlara verilen
dozlar, en aza indirilebilmektedir.’* NF bolgesi; goz,
optik sinirler, spinal kord, optik kiazma ve parotis
gibi kritik organ ve yapilara yakin komsuluktadir. NF
kanseri RT’sinde primer timor i¢in 70 Gy, tutulu
boyun lenf nodlari i¢in 66 Gy recete edilmektedir. Te-
davi planlama sisteminde (TPS) hesaplanan ve daha
sonra lineer akseleratorde (linak) hastaya uygulana-
cak bu yiiksek dozlarn, milimetrik olarak dogru
yerde ve dogru dozda olusacagindan emin olmak ge-
rekir. Ayrica kritik doku ve organlarda olusacak doz-
larin da TPS’de goriilen doz dagilimiyla ayni
oldugunun dozimetrik olarak kontrol edilmesi gere-
kir. Ug boyutlu konformal RT (3BKRT) planlamast,
daha 6nce konturlanmis ve 3D olarak rekonstriikte
edilmis simiilasyon bilgisayarli tomografi (simBT)
goriintiileri kullanilarak, medikal fizik¢i tarafindan
tasarlanir. Isin gozi ile PTV’ye konformal olarak
olusturulan (genelde ko-planar ve ¢ogu karsilikli, 5
veya daha az sayidaki) alanlarin, ciltten giris yaptik-
tan sonra hedef dogrultusunda hastadan ¢ikisa izle-
digi yol boyunca, hedef hacim ve kritik organlarda
olusturdugu doz dagilimlarinin hesaplanmasi TPS’de
yapilir. Takiben planin iyilestirilmesi i¢in (gantri ag1-
lar1, ylikleme, kama filtre ve kompansatuar filtre kul-
lanimi gibi yontemlerle) diizeltmeler yapilarak, hedef
hacmin tanimlanan dozun verilecegi referans izodoz
tarafindan daha iyi sarilmasina ¢alisilir (forward plan-
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ning). TPS, 1simmlama cihazlarinin kurulum asama-
sinda su fantomunda Sl¢iimii yapilarak bilgisayara
yiiklenmis olan “commissioning” dozimetrik verile-
rini kullanir ve se¢ilen doz hesaplama algoritmasina
(DHA) gore hastada olusacak doz dagilimlarini, me-
dikal fizik¢inin 6ngordiigii alanlar ve doz degistirici
faktorler iizerinden kiimiilatif olarak hesaplar. IMRT
planlamasinda ise nce medikal fizik¢i, TPS’de bu-
lunan IMRT yazilimmna [(6rnegin Monaco/Elekta
(Elekta AB, Stockholm, Sweden), Eclipse/Varian
(Eclipse TPS, Versiyon 10.0; Varian Medical
Systems, Palo Alto, CA, ABD)] uygun olarak, doz
parametrelerini (hedef hacimlerde recete edilen te-
davi dozlarini, her OAR i¢in 6ncelik sirasini belirte-
rek tolerans dozlarini) ve uygun gordigl sayida
karsiliklt olmayan (genelde 5, 7, 9) ko-planar alani,
gantri acilarini belirterek bilgisayara girer (fraksiyon
dozunun yiiksek oldugu ve daha kiigiik alanlarin kul-
lanildig1 stereotaktik planlamalarda, nonko-planar
planlama tercih edilir).

Daha sonra IMRT yazilimi, TPS’de yiiklii bulu-
nan DHA’y1 ve tedavi cihazinda kullanilacak foton
enerjisine ait dozimetrik datalar1 kullanarak planla-
may1 (hangi yazilim kullaniliyorsa onun iizerinden)
kendisi yapar. Onem sirasina (rank) gére atanan
OAR’lerin tolerans doz kisitlarin1 asmayacak sekilde,
secilen her gantri acisindaki alan1 geriye dogru plan-
lar (inverse planning). Bunun i¢in PTV’nin mm®liik
alt hacimlere boliiniip, bunlarda absorbe doz hesabi-
nin ayr1 ayri yapilabilmesi gerekir. Boylece tasarla-
nacak 1s1n alani i¢inde farkli doz hizlarinda 1ginlama
yapacak alt alanlar (segmentler) olusturulabilir.
Bunun amaci, belirlenen bir gantri agisindaki 15in
hiizmesinin, 3BBKRT planlamasindaki gibi “uniform”
doz hizindaki tek alan seklinde tasarlanmayip ayni
gantri agisinda, fakat ayn1 11n alani i¢inde farkli doz
hizlarindaki (non-uniform) 1sinlamalarin elde edile-
bilecegi segmentleri kullanabilmektir. Ancak bu tarz
1s1nlama, PTV icindeki doz akisinin homojenligini
bozacaktir. Eksik kalan dozlar diger alanlardan yapi-
lacak 1ginlamalar ile telafi edilebileceginden, sonugta
PTV tedavi dozunun (-%5, +%7) araliginda kalma
kriterine uygun 1sinlama, tersten planlanabilir. Boy-
lece OAR’lerde 3BKRT ile elde edilemeyen kisitla-
yict doz dagilimlarina, bu yontemle ulasilmis olur.
Bir baska deyisle belli bir OAR hacmi (V) i¢in mii-
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saade edilen maksimum nokta dozu ve hangi dozun
ne kadar alt hacim igin (6rnegin V,g,) kabul edile-
bilir oldugu sartlaria uyabilecek bir planlama, ancak
bilgisayar destekli “tersten planlama” yapan gelismis
yazilim programlari tarafindan yapilabilir. Ayrica bu
planlamaya uygun 1sinlama yapabilecek otomas-
yonda, ileri teknoloji iiriinii linak cihazlarinin sisteme
entegre edilmesi gerekir. TPS, IMRT yazilim1 ve doz
dagilim algoritmalarimi kullanarak istenilen sartlara
en yakin olabilecek plani, yiizlerce geriye doniisle
(iterasyon) milyonlarca yeniden hesaplamayla tekrar
tekrar planlar ve daha iyisini olusturmaya galigir.
OAR’ler i¢in dozlar istenildigi kadar diisiiriilemi-
yorsa ya da tersine hedef hacim i¢inde istenilen doz
kriterleri saglanamiyorsa, bunu saglayacak miidaha-
lelerin medikal fizik uzmani tarafindan yapilmasi ge-
rekir. Bunun i¢in her IMRT programinin kendine
0zgli calisma komutlar lizerinden degisiklik yapil-
masi, olmazsa baslangicta programa girilen OAR ki-
sitlama dozlarinda (en disiik Onemdekilerden
baslayarak) azaltmaya gidilmesi gerekebilir. Ancak
her durumda PTV i¢indeki maksimum nokta dozu-
nun %107’yi asmamasit ve tanimlanan tedavi dozu-
nun %95’ini alan izodozun, PTV ile daha iyi
ortiismesi (en az %95’ini kapsamasi) saglanmalidir.
Kabul edilebilir kaliteye yiikseltilen son IMRT pla-
nina en yakin isinlamanin gerceklestirilebilmesi i¢in
cok yaprakli kolimatdrler iizerinden segmentlerin
olusturulmasi gerekir (optimizasyon). Tedavinin ya-
pilacagi cihazin 6zelliklerine (¢ok yaprakli kolima-
torlerin yapisi ve hizlari, linakta ulasilabilen doz hizi,
“step-and-shoot” ya da “sliding window” teknigi se-
¢imi vb.) gore fizik uzmanmin tarafindan yonetilen
bu uyarlama, se¢ilen plan kalitesinde kayiplarina
neden olabilir. Optimizasyon ile cihazin i1gimnlama
sartlar1 icin TPS’te olusturulan IMRT planinin son
hali, klinisyen tarafindan onaylanir.

Klinikte 1s1nlanan bolgede bulunan inhomojen
ortamlar (6rnegin hava kavitesi, kemik gibi yogun-
luklar1 yumusak dokudan farkli yapilar) DHA’larin
hesaplama hatalar1 yapmasina ve hastada olusacak
gercek dozlarda farkliliklara neden olmaktadir. 2x2
cm’den kiigiik alanlarin dozimetrisinde lateral elek-
tronik dengenin kaybi nedeniyle fantomda 6l¢giilen
doz ile TPS’de hesaplanan dozlar arasinda tutarsiz-
liklar oldugu bilinmektedir. Bu nedenle IMRT gibi
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kiiciik alanlarin (segmentlerin) kullanildig: 1g1nlama-
larda, 6zellikle de inhomojen ortam i¢inde ve/veya
yakininda, dogru dozimetrik planlama yapilabilmesi
i¢in lateral elektron denge kaybini hesaba katmayan
daha eski DHA’lardan kaginilmasi gerekir.’ Hastaya
uygulanacak olan 1sinlamanin, TPS’deki planlama ile
benzer doz dagilimda oldugunun fantom {izerinde
dogrulama testi olan “quality assurance (QA)” 151n-
lamasi ile tedaviye baslamadan once kontrol edilmesi
gerekir. QA, IMRT tedavisinin vazgegilmez bir par-
casidir.” Tyon odas1 diizenegi (6rnegin 2D array) iize-
rinde yapilacak QA 1ginlamasi i¢in dnce IMRT plani
hangi linak cihazi ve hangi enerjideki foton i¢in ya-
pildi ise (genelde 6MV-X), ona uygun QA uyarlama-
sinin TPS’de olusturulmasi gerekir. Daha sonra
linakta fantom lizerine yapilan QA iginlamasinin do-
zimetrik verileri (noktasal dozlar) bilgisayara kayde-
dilir. Gamma indeks olarak adlandirilan IMRT QA
testinde, 1sinlanan alan igindeki her noktada 6l¢iilen
dozun, o nokta i¢in TPS’de hesaplanan dozun +%3’ii
olmasi ve ayrica IMRT planinda 6ngoriillen dozun
olustugu noktanin ise o doz i¢in TPS’de 6ngoriilen
noktanin 3 mm yarigapindaki bir kiire i¢inde olus-
mast istenir.’

Tedavi planlama sistemlerine yiiklenmis farkli
DHA’lar ile yapilan IMRT planlarinda, aynt simBT
goriintiileri ve ayn1 IMRT parametreleri kullanilma-
sina ragmen az da olsa farkli doz dagilimlar1 elde
edilmektedir. Bu da PTV ve OAR’lerin tedavide ala-
cag1 dozlarin, DHA’ya gore degismesi demektir ve
hangisinin ger¢ek olarak 6l¢iilen degerlere en yakin
hesaplama yaptiginin (ya da TPS’de hesaplanan doz-
larin tedavide ne kadar dogru olarak olustugunun) 61-
¢lilmesi gerekir. Doz dagilimlarindaki bu degisimler,
tiimor kontrol olasiligina etki edebilecegi gibi olasi
kisa veya uzun dénem yan etkilerin oranini ve sidde-
tini de degistirebilecektir. Bilgisayar yazilimlari olan
DHA’lar; tedavide kullanilacak radyasyonun tiiriine,
enerjisine ve belirlenen 151n alanlarinin boyut, sekil
ve yonlerine gore hastada olusacak doz dagilimlarini
hesaplar. Bunun i¢in doku, organ ve kemik/hava/su
gibi ortamlarin simBT ¢ekimi yapilirken kilovoltaj X
1sininin ortamdaki doz azalimu ile elde edilen ve bil-
gisayar iizerinden aksiyel kesit goriintiilerinin olus-
turulmasini saglayan, dokularin sayisal elektron
yogunluk degerlerini kullanir. Linakta segilen foton
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enerjisine ait su fantomu dozimetrik verilerini kulla-
narak ve her 151n hiizmesinin hasta i¢inde katettigi
mesafe boyunca bir dizi foton ve elektron (6ne, yana,
geriye) sagilma olasilik hesaplar1 yaparak, ortama
transfer edilen absorbe dozu hesap eder. Sonugcta, tiim
alanlarinin birbirlerine olan katkilari ile 1sinlanan
hacim icindeki kiimiilatif doz dagilimini sanal or-
tamda olusturur ve 3D olarak goriintiiler. Bir tedavi
planinin kalitesi “konformite indeksi [conformity
index (CI)]” ve “homojenite indeksi (HI)” formiil-
leri ile hesaplanabilir ve diger algoritmalarin ayni
sartlarda yaptigi planlar ile karsilagtirilabilir. CI, re-
ferans izodozun PTV ile ne kadar ortiistiigiiniin 61-
clsiidiir (ideali 1, bire bir ortiisiiyor). HI ise PTV
icinde olusan dolarin tedavi dozuna goére ne kadar
degistiginin gostergesidir (ideali 0, hi¢ degisim gos-
termiyor).®° RT planlamasinda uzun stiredir kullani-
lan Pencil Beam Konvoliisyon (PBC) ve lateral
elektronik denge kaybini hesaba katmak i¢in daha
sonra gelistirilen Anizotropik Analitik Algoritmasi
(AAA) en ¢ok kullanilan bilgisayarli DHA’lardan 2
tanesidir.!

PBC algoritmasi temelinde radyasyon akis1 ala-
nindaki dozu, doz birikim kerneli ile konvoliisyon
yontemini kullanarak hesap eden bir algoritmadir.
Foton huzmesi dogrultusunda katedilen ortamdaki
heterojeniteleri diizeltmek icin modifiye edilmis
Batho metodunu kullanir. Yiiksek enerjili (>6MV) X
1s1nlart i¢in doku yogunlugu homojen olmayan ve
ozellikle akciger gibi i¢inde hava bulunan ortamlarda;
hedef hacimde regete edilen dozlar i¢in yaptigi hesa-
bin, gergekte 6l¢ililenden yiiksek oldugu bir algoritma
olarak bilinmektedir.!" Ancak giiniimiize gelinceye
kadar yapilan RT planlamalarinin ¢ogu, bu algorit-
manin bulundugu TPS programlarinda yapilmis bu-
lunmaktadir. Gelistirilen yeni DHA’lar kullanilarak
yapilan hesaplarin gercege daha yakin oldugu bilinse
de hem hedef hacimdeki hem de kritik organ dozlar-
daki farkin ortaya konuldugu ¢aligmalara ihtiyag var-
dir.

AAA algoritmasi, temelinde konvoliisyon-
siiperpozisyon algoritmasini kullanan ve PBC’den
farklr olarak her foton-madde etkilesimi i¢in yanal
enerji tasinimini hesaba katan bir algoritmadir.'®!>15
AAA, foton etkilesim bolgesinin 3 (X, y, z) yoniinde

farkli yogunlukta dokular bulunmasi (heterojenite)
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durumunda, doz dagilimlarin1 doku yogunluklarina
gore farkli yanal foton sa¢ilim kernelini kullanarak,
anizotropik (her yonde ayri) analitik hesaplama
yapar. Ozellikle 1sinlanan hacim i¢indeki kavitelerin
hava-doku gecis yiizeylerinde yaptig1 hesaplar, fan-
tom 6l¢iimlerine daha yakin sonuglar verir. Ozellikle
doku homojenite farkliliklarinin fazla oldugu viicut
bolimlerinde AAA ile yapilan hesaplamalarin,
PBC’ye gore daha dogru sonuglar verdigi bilinmek-
tedir'13,16-18

Bu ¢aligmada, NF kanseri tanil1 15 hastada, ayni
TPS programinda PBC ve AAA kullanilarak yapilan
IMRT tedavi planlari, retrospektif olarak karsilasti-
rilmistir. Her hasta icin PBC ve AAA algoritmalari
ile yapilan 2 ayr1 IMRT planindan elde edilen doz-
hacim histogramlar1 (DVH) araciligiyla; parotis, spi-
nal kord, beyin sap1, optik kiazma, oral kavite, optik
sinirler, i¢ kulak ve larinks organlarinin almis olduk-
lar1 dozlar degerlendirilmistir. Buna ek olarak,
PTV’nin almis oldugu maksimum (D,,,,), minimum
(Dyyin) Ve ortalama doz (D,,,.,,,) degerleri, HI ve tedavi
toplam monitor linitesi [monitor unit (MU)] sayilari
karsilastirilmistir.

I GEREC VE YONTEMLER
HASTALARIN RADYOTERAPI PLANLAMASI

Histopatolojik olarak NF kanseri tanist almis ve
sonrasinda kiiratif definitif RT+kemoterapi endi-
kasyonu ile klinigimizde simBT c¢ekilmis, PTV ve
OAR konturlamasi yapilmis hastalardan randomize
olarak 15 hasta secildi. RT planlamasi i¢in hastalar
simBT cihazinda (Bright Speed Excel Select, Gene-
ral Electric Medical Systems, Milwaukee, WI,
ABD) supin pozisyonda ve bas ekstansiyonda yati-
rilmistir. Bag-boyun ve omuz bdlgesi immobilizas-
yonu icin kisiye 6zel termoplastik bas-boyun ve
omuz maskesi yapilmistir. Hastalarin verteksten
sternoklavikular eklemin 2 cm altina kadar 2,5 mm
kesit kalinliginda aksiyel BT goriintiileri elde edile-
rek, simBT islemi tamamlanmistir. Bunu takiben,
Eclipse Tedavi Planlama Sistemindeki yazilimi1 kul-
lanilarak, radyasyon onkolojisi uzmanlari tarafindan
PTV ve bas-boyun bolgesinde bulunan OAR (paro-
tis, spinal kord, beyin sap1, optik kiazma, oral ka-
vite, optik sinirler, i¢ kulak ve larinks) konturlari
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SEKIL 1: Bag-boyun bdlgesinde konturlanan kritik normal dokular ve planlanan
hedef hacimlerin (a) anterior ve (b) posterior gorlintlisi. Gézler (mor), parotisler
(mavi), spinal kord (sar1), beyin sapi (agik pembe), optik kiazma (sar1), oral kavite
(koyu pembe), optik sinirler (yesil), i¢ kulak (kahverengi) ve larinks (eflatun). PTV
54 (mor), PTV 60 (turkuaz), PTV 66 (turuncu) ve PTV 70 (kirmizi).

¢izildi (Sekil 1). PTV konturlamasi i¢in hastadan
daha 6nce alinmis NF kontrastl manyetik rezonans
goriintlileme ve/veya pozitron emisyon tomografi
goriintiileri kullanilarak simBT goriintiileri ile fliz-
yon yapildi. Toplam 33 fraksiyonda primer timor
ve tutulu lenf nodlarina 70 Gy (2,12 Gy/fr), yliksek
riskli NF ve boyun lenf nodu alanlarina 60 Gy (1,84
Gy/fr) ve diisiik riskli boyun lenf nodu alanlarina 54
Gy (1,64 Gy/fr) “simultane integre boost” teknigi
ile IMRT planlamasi tasarlandi. Gross timor hacim
[Gross tumor volume (GTV)], klinik hedef hacim
[clinical target volume (CTV)] ve PTV belirlenmesi

literatiirde belirtildigi sekilde yapilmistir.'”” PTV 70
Gy=GTV (primer tiimor)+GTV tutulu lenf nodu)+
0,5 cm; CTV 60 Gy=tiim NF+kafa tabani+6n 1/3
klivus+piterigoid fossa+parafaringeal bosluk+ infe-
rior sfenoid siniis+nazal kavite/maksiller siniis arka
1/4’ti+inferior yumusak damak-+retrofaringeal lenf
nodlari+bilateral boyun IB-V lenf nodu alanlari;
PTV 60 Gy=CTV 60+0,5-1cm; CTV 54 Gy=N0O
olan hastalarda boyun lenf nodu IV ve VB seviye-
leri; PTV 54 Gy=CTV 54+0,5-1cm olarak kontur-
land1. Neoadjuvan kemoterapi sonrasi RT planlanan
bazi hastalarda regrese pozitif lenf nodlarina 70 Gy
yerine 66 Gy planlandi. Kritik organ olarak tiim has-
talarda bilateral goz, lens, i¢ kulak, parotis, optik
sinir, oral kavite, beyin sap1, optik kiazma, larinks
ve spinal kord konturlandi.

Sonrasinda medikal fizik uzmanlar1 tarafindan
Eclipse TPS’de, her hasta i¢in Varian DBX linak (Va-
rian Medical Systems, Palo Alto, CA, ABD) ciha-
zinda 6MV X 1511 enerjisi secildi ve PBC ve AAA
kullanilarak ayr1 ayri ikiser adet IMRT tedavi planm
olusturuldu (Sekil 2). her iki algoritma ile yapilan
planlamalarda, PTV 70’in %98’inin tanimlanan dozu
almasi saglandi. Tedavi planlamasi sonrasinda, plan
degerlendirmesi i¢in DVH kullanilarak PTV 70 Gy’e
ait PTV D, .0 PTV D, Ve PTV D,;, kaydedildi.
Ayrica “International Commission on Radiological

SEKIL 2: Omek bir hasta icin tedavi planindaki doz dagilimlarinin, farkli diizlemlerindeki kesitsel gériintiileri.
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Units and Measurements” raporunda tavsiye edildigi
iizere “Denklem 17 kullanilarak HI degeri hesap-

land1.?°

HI=((D2-D98))/D50 (Denklem 1)

Bu denklemde D2, D98 ve D50 sirasiyla; PTV
70’in %2’sinin, %98’inin ve %50’sinin aldig1 dozla-
rin Gy cinsinden degerleridir.

Bunlara ek olarak, her iki plan i¢in toplam MU
sayilart hesaplandi. Kritik organ degerlendirmesi
icin her iki algoritma planlar1 sonucunda spinal kord
D, ks> sag-sol optik sinir D, ., sag-sol i¢ kulak
Dpeans sag-sol parotis D, ..., optik kiazma D, .,
beyin sapt Dy, larinks D, ve oral kavite D, .,
degerleri DVH’ler kullanilarak hesaplandi ve kay-
dedildi.

Bu ¢alismadaki tiim islemler, etik kurallara ve
Helsinki Deklerasyonu Prensipleri’ne uygun olarak
gerceklestirilmistir. Ayrica bu ¢aligma, Siilleyman De-
mirel Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu tarafindan 335/22.10.2020 protokol kodu
ile onaylanmuistir.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Caligma verileri, IBM SPSS yazilimi 21.0 versiyonu
ile analiz edildi (IBM Corp., Armonk, NY, ABD).
Stirekli verilerin normal dagilimlar1 Kolmogorov-
Smirnov testi ile degerlendirildi. Stirekli verilerin hig-
birisinde normal dagilim goriilmemesi nedeniyle
hastalarin farkli algoritmalar ile yapilan 6l¢iim so-
nuglart Wilcoxon testi ile karsilastirildi. Tanimlayici
istatistik olarak, normal dagilmayan veriler medyan
(minimum-maksimum) olarak verildi. Istatistiksel
testlerin tlimiinde 0,05’ten kiiciik p degerleri anlamli
kabul edildi.

I BULGULAR

Toplam 15 hastanin 9’u (%60) erkek, 6’s1 (%40)
kadin idi. Hastalarm tiimor evreleri 1 hasta (%6,67)
T1, 10 hasta (%66,66) T2 ve 4 hasta (%26,67) T3 ola-
rak dagilirken; nodal evreleri 4 hasta (%26,67) NO, 6
hasta (%40) N1, 4 hasta (%26,67) N2 ve 1 hasta
(%6,66) N3 seklinde idi. Tiim hastalarin PTV 70 Gy
hedef hacimleri tanimlanmisti, ayrica 14 hastada
(%93,33) PTV 60 Gy, 5 hastada (%33,33) PTV 66
Gy ve 11 hastada (%73,33) PTV 54 Gy hedef hacim-
ler mevcuttu.

Hastalarin PBC ve AAA tedavi planlama algo-
ritmalart ile yapilan planlamalari sonucu PTV 70 Gy,
D D D
yilarinin medyanlarinin karsilastirmast Tablo 1°de
gosterilmektedir. her iki algoritma arasinda D,
Dphakss Dimin Ve HI degerleri acisindan anlamli fark

mean> Dmaks» Pmin V€ HI degerleri ile toplam MU sa-

saptanmadi (sirasiyla p=0,334, p=0,244, p=0,156,
p=0,609). Toplam MU degerleri arasindaki fark ise
anlamli idi (p=0,001).

Kritik organ dozlar1 agisindan 2 algoritma kar-
silagtirildiginda optik kiazma, oral kavite, sol ve sag
i¢ kulak dozlar1 benzerdi (sirastyla p=0,088, p=0,426,
p=0,670 ve p=0,594). Spinal kord D, medyanlari
PBC ile AAA’ya gore daha yiiksek bulundu ve bu
fark anlaml idi (p=0,023). Sol ve sag optik sinir
D,.xs medyanlart PBC ile AAA’ya gore daha diisiik
bulundu (sirasiyla 36,06 Gy vs 37,70, 35,33 Gy vs
37,01 Gy; her iki’si i¢in p=0,001). Beyin sap1 D,
medyan1 PBC ile 52,92 Gy iken AAA ile 52,72 Gy
idi (p=0,027). Ayrica sol-sag parotis D,,.,, ve larinks
D,pean medyanlart PBC ile AAA’ya gore anlamli
oranda diisiik hesaplandi (hepsi i¢in p=0,001). Kritik

TABLO 1: PBC ve AAA hesaplama algoritmalarinda PTVn70 dozlarinin ve toplam MU sayilarinin karsilastiriimasi.
PBC AAA p degeri
PTV 70 Dyyean (GY) 72,35 (71,80-73,29) 72,10 (71,32-73,58) 0,334
PTV 70 Dpyaks (GY) 74,53 (73,60-76,86) 75,22 (73,54-77 44) 0,244
PTV 70 Dy (GY) 66,43 (62,83-68,24) 66,80 (65,89-68,17) 0,156
HI-PTV 70 0,053 (0,043-0,073) 0,054 (0,038-0,083) 0,609
Toplam MU sayisi 1.354 (960-1.619) 1.392 (990-1.659) 0,001
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Degerler medyan (minimum-maksimum) olarak verilmistir. PBC: Pencil beam konvoliisyon; AAA: Anizotropik analitik algoritma; PTV: Planlanan hedef hacim; D,,¢4,: PTV'nin aldig or-
talama doz; D,5s: PTV'nin aldigi maksimum doz; D,;,: PTV'nin aldigi minimum doz; HI: Homojenite indeksi; MU: Monitdr iinite sayisi.
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TABLO 2: PBC ve AAA hesaplama algoritmalarinda kritik organ dozlarinin karsilastirimasi.

Spinal kord Dppaks
Sol optik sinir Dpys
Sag optik sinir Das
Optik kiazma D5
Beyin sapi Dpaks
Sol i¢ kulak Dypean
Sag ig kulak Dppean
Oral kavite Dypegn
Sol parotis Dpean
Sag parotis Dean
Larinks Dpean

PBC

43,97 (37,02-46,88)
36,06 (2,40-46,61)
35,33 (2,72-49,61)
37,10 (3,27-50,05)
52,92 (46,88-54,78
44,27 (30,24-51,23
44,24 (27,49-53,52
44,99 (41,64-52,73
28,78 (22,81-49,85
28,03 (21,79-56,50
4871 (41,01-54,59)

)
)
)
)
)
)

AAA p degeri
43,39 (38,51-44,90) 0,023
37,70 (3,59-46,91) 0,001
37,01 (4,36-52,99) 0,001
38,07 (4,75-54,30) 0,088
52,72 (45,70-53,55) 0,027
43,89 (29,37-51,76) 0,670
44,45 (25,94-53,66) 0,594
45,86 (39,00-53,50) 0,426
29,85 (23,24-51,04) 0,001
29,43 (22,43-57,61) 0,001
50,15 (42,36-56,23) 0,001

Degerler Gy biriminde ve medyan (minimum-maksimum) olarak belirtiimistir. PBC: Pencil beam konvollisyon; AAA: Anizotropik analitik algoritma; Dyas: Maksimum doz; Dy, Minimum

doz; Dypeqn: Ortalama doz.

organ dozlarinin karsilastirmalar1 Tablo 2’de ayrin-
til1 olarak sunulmustur.

I TARTISMA

Literatiirde, TPS’lerde kullanilacak olan DHA se¢i-
minin Onemi bir¢ok c¢aligmada vurgulanmakta-
dir.%1113:16 By caligmada, radyasyon onkolojisi
kliniklerinde TPS’lerde siklikla kullanilan PBC ve
AAA tedavi planlama algoritmalarinin IMRT plan-
lamasinda kullanilmasi sonucunda, hedef hacmin
(PTV 70) almis oldugu doz, HI degeri ve toplam
MU sayilart dozimetrik olarak degerlendirilirken,
hedef hacmin ¢evresindeki normal dokular da aldik-
lar1 maksimum ve ortalama dozlar1 karsilastirildi.
PTV 70’e ait D, D,y ve HI degerleri AAA algo-
ritmasi ile daha yiiksek elde edilmis olsa da bu sonug
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

MU sayilar1 bakimidan, AAA algoritmasi ile
elde edilen sonugclar istatistiksel olarak anlamli yiik-
sek bulunmasina karsin 400 MU/dk doz hizi ile te-
davi edilen hastalar i¢in bu sayisal fark yaklasik
olarak 6 sn’ye karsilik gelmektedir. Bir baska deyisle
AAA ile yapilan planlamalarda 1s1nlama siiresi ola-
rak hastalarin ortalama 6 sn daha fazla tedavi masa-
sinda yatmalar1 gerekmektedir. “Set-up” dahil
hastanin odaya girmesinden ¢ikisina kadar gegen tiim
tedavi siiresi gbz oniine alindiginda, 1sinlama siire-
sindeki bu artig ihmal edilebilecek derecede azdir.
Ancak tiim viicudun maruz kaldig1 sekonder radyas-
yon dozunda minimal bir artis s6z konusu olacaktir.
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Diger taraftan, elde edilen sonuglara gore nok-
tasal doz degerinin 6dnemli oldugu ve seri organ ola-
rak siniflandirilan sol ve sag optik sinir i¢in hesap
edilen ortalama D, degerlerinin PBC algoritma-
sinda AAA’ya gore daha diisiik hesap edildigi go-
rilmiistiir. Her ne kadar bu ¢alismada her iki
algoritma i¢in D, degerleri tolerans doz sinirlari
icerisinde olsa da genel anlamda olas1 ge¢ yan etkiler
acisindan PBC ile hesap edilen degerlerin daha diisiik
olarak hesaplanmasi, bahsi gegen organ ve dokular
icin kritik olabilecektir. Hipofraksiyone semalarin uy-
gulandig stereotaktik tedavilerde ise fraksiyon do-
zunun daha yiiksek olmasi nedeniyle bu doz
farkliliklar1 olas1 ge¢ yan etkiler ve tedavi kalitesi ag1-
sindan ¢ok daha onemli olacaktir.

Basran ve ark.nin ¢alismasinda tiim meme ve
parsiyel meme 3BKRT’si icin PBC, AAA ve Monte
Carlo algoritmalar1 karsilastirilmistir. Caligsmamiza
benzer sekilde, hedef hacmin almis oldugu ortalama
doz degerleri algoritmalar arasinda istatistiksel ola-
rak anlaml farklilik gostermemistir.® Bragg ve ark.
tarafindan yapilan ¢aligmada ise farkli anatomik bol-
gelerin PBC kullanilarak yapilan IMRT planlamalari,
AAA algoritmasi ile tekrar hesaplanarak olusan fark-
liliklara bakilmig, ayrica QA olglimleri yapilmistir.
NF bolgesinin PBC ile hesaplanan IMRT planlari
ayn1t MU sayilar kullanilarak AAA ile tekrar hesap-
landiginda; tanimlanan dozun %95’ini alan izodoz
hacminin (V %95) azaldig1, dolayistyla PTV’yi daha
az kapsadigi rapor edilmistir (diger bir deyisle
PTV’nin V %095 ile ortiisen hacmi, AAA hesaplama-
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sinda PBC’den daha az bulunmustur). QA 1sinlama-
larinda mitkemmel bir gamma indeks uyumu goste-
ren AAA’nin, Slgiilen gercek dozlara daha yakin
hesaplamalar yaptigini; PBC’nin diisiik yogunluklu
ortamlar i¢in hesapladig1 dozlarin, 6l¢iildiigli zaman
daha diisiik bulundugunu (PBC’nin dozlar1 oldugun-
dan yiiksek hesapladigini) belirlemislerdir. Sonug
olarak, i¢inde hava olan diisiik yogunluklu bolgele-
rin IMRT planlarinda PBC yerine AAA algoritmasi-
nin kullanilmasi 6nerilmistir.'® Buna ek olarak
Herman ve ark.nin yaptiklar1 ¢caligmada, akciger tii-
morlerinin stereotaktik RT’sinde AAA ile PBC algo-
ritmalarmi1  karsilastirmislardir.  Once  karsilikli
olmayan 5-7 ko-planar alandan 6MV X 1s1m1 ile OAR
doz kisitlamalarina uyarak, PTV’nin %95’inde 3
fraksiyonda 60 Gy elde etmek i¢in PBC ile planlama
yapilmis, sonra PBC’de hesap edilen ayn1 doz hizi ve
MU kullanilarak AAA ile ayni alanlardan yapilan
planlamada, dozun 51,6 Gy olarak hesaplandig1 (bir
baska deyisle PBC’nin 60 Gy doz hesabinin,
AAA’nin 51,6 Gy’lik doz hesabina esit oldugu) go-
rilmiistiir. AAA ile yapilan planlamalar i¢in daha
once PBC ile yapilan planlardaki recete edilen dozda
%10 azaltmaya gidilmesi tavsiye edilmistir."! Kan ve
ark. tarafindan yapilan NF kanserinde stereotaktik RT
calismasinda; PBC ve AAA doz algoritmanin kulla-
nildig1 planlar ve ger¢ege uygun inhomojen yapidaki
(antropomorfik) fantomdaki doz dl¢timleri karsilas-
tirllmistir. NF’ye benzer sekilde i¢inde hava kavitesi
bulunan fantom oOl¢iimlerinde, 2x2 c¢cm’lik tek alan
icin hava-sivi gegiglerinde ve bu ylizeyin birkag mm
otesinde merkezi eksendeki dozlarmn her iki algoritma
tarafindan da daha yiiksek dozlarda hesaplandigini
bildirmislerdir (PBC igin %20, AAA i¢in %38,3)."*
Gergek hasta tizerinde uygulanan ¢oklu alan 1ginla-
malarinin rando fantom iizerindeki simiilasyon 6l-
climlerinde ise bu hesaplama hatas1 6zellikle AAA
icin olduk¢a azalmakta, ancak yine de hava-su gecis
yiizeylerinde %3l agan dozlar hesaplayabilmektedir.
Flejmer ve ark., sol meme kanserli hastalarin, PTV
ortalama dozu 50 Gy/25 fr olacak sekilde PBC algo-
ritmasi ile yapilan 3DKRT planlamalarini; ayni alan
ve MU kullanarak AAA ile tekrar hesaplamislardir.
PBC planlamasinda tanimlanan dozu alan PTV nin,
AAA ile tekrar yapilan planlamaya gore daha genis
oldugu (bir baska deyisle AAA hesaplamasinda PTV
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kapsamasinin daha diisiik hale geldigi) ve hassas nor-
mal doku yakinindaki sicak noktalarda olugsan mak-
simum doz degerlerinin, AAA hesaplamasi ile daha
yiiksek héle geldigini bildirmislerdir.”!>!" Buna ek
olarak, AAA algoritmasi ile yapilan hesaplamalarda
25 Gy altinda doz alan ayni taraf akciger hacminin
arttigini, 25 Gy iistiinde doz alan hacmin ise azaldi-
gin1, bu nedenle OAR doz kisitlamalarinda, AAA
hesaplamalari i¢in tolerans dozlarinda artisa gidile-
bilecegini belirtmislerdir. Ayrica kalp dozlarmin AAA
ile PBC’de oldugundan daha diisiik dozlarda hesap-
lanmis olmasi nedeniyle ge¢miste PBC ile hesapla-
nan dozlar iizerinden belirlenmis olan kalp tolerans
dozlarinin, aslinda belirlenen bu dozlardan daha
diisiik olabilecegine dikkat ¢ekmislerdir. Sonug ola-
rak gergege daha yakin doz dagilimi hesapladigindan,
AAA’nm PBC algoritmasina tercih edilmesini oner-
mislerdir.

Calismamizda NF kanserli hastalarin tedavi
planlamasinda AAA ile yapilan hesaplamalar,
PBC’ye gore belirgin bir farklilik gdstermese de
AAA’nin foton-madde etkilesimi i¢in yanal enerji ta-
stnimint hesaba katan bir DHA olmasi nedeniyle daha
dogru doz hesaplamalar1 yaptig1 dikkate alinmali-
dlr.10’13’14

1 SONUG

Elde edilen verilere gore hedef hacmin dozimetrik de-
gerleri acisindan AAA PBC arasinda belirgin bir fark
olmadigi goriilmektedir. Diger taraftan normal doku
dozlar1 bakimindan bir¢ok organ i¢in 2 algoritma ile
elde edilen veriler arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir fark oldugu gériilmiistiir. Ozellikle NF kanserleri
gibi homojen olmayan dokularin bulundugu tedavi
bolgelerinde, AAA ve PBC algoritmalari ile hesap-
lanan normal doku dozlarinda farkliliklar oldugu
g6z Oniine alinmali, gamma test sonuglari ile uyum-
luluk oranlari, hastaya 6zgii olarak degerlendiril-
melidir. Radyasyon onkolojisi klinikleri arasinda
tedavi planlarinin kabul edilebilirlik kistaslarinda
farkliliklar olabilse de genel olarak plan degerlen-
dirmesi i¢in kabul edilmis olan belirli kriterler sag-
lanmaya calisilmaktadir. NF tedavi planlarinin,
caligmamizda elde edilen veriler 15181nda degerlen-
dirilmesi uygun olacaktir.
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Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantist bulunan herhangi bir ilag¢ firmasindan, tibbi alet,
gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmamigtir.

Cikar Catismast

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismast potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
iiyeligi veya tiyeleri ile iligkisi, danismanhik, bilirkisilik, herhangi
bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlari

yoktur.
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