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OZET

NEOADJUVAN RADYOTERAPI UYGULANAN TORAKAL YERLESIMLI
OZEFAGUS KANSERLI HASTALARDA AKCIGER, KALP ve MEDULLA
SPINALIS DOZLARI ACISINDAN FARKLI PLANLAMA TEKNIKLERININ
KARSILASTIRILMASI

Adem Emre Karaoguz

Dokuz Eyliil Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii
Medikal Fizik Anabilim Dali, Inciralti-Izmir

emre.karaoguz@gmail.com

Amagc: Torakal yerlesimli 6zefagus kanserli hastalarin radyoterapisinde 3 boyutlu konformal
radyoterapi (3B-KRT), yogunluk ayarli radyoterapi (YART), voliimetrik ayarli ark terapi
(VMAT) ve farkli agirlikta iki hibrid YART ve hibrid VMAT tekniklerinin akciger, kalp ve
medulla spinalis doz-voliim parametreleri ile planlanan hedef hacim (PTV) homojenite

indeksi (HI) ve konformite indeksi (KI) yoniinden birbirleri ile karsilastirilmasidir.

Yontem: Toplam 10 torakal yerlesimli 6zefagus hastasi i¢in “Eclipse v11” marka tedavi
planlama sistemi kullanilarak segilmis olgu grubunda tedavi hacimleri ve kritik organlar
(akciger, kalp, medulla spinalis) yeniden konturlanarak her olgu i¢in 3B-KRT, YART, VMAT
ve iki farkli oranda (%25 ve %50) YART/VMAT bileseni iceren hibrid planlar olacak sekilde
toplamda 7 farkli plan olusturuldu. Tiim planlar PTV i¢in HI ve K1, toplam akciger i¢in 5 Gy
ve lizeri doz alan hacim (Vs), V1o, V2o ve ortalama akciger dozu (OAD) parametreleri; kalp
icin V3o, V4o ve ortalama kalp dozu (OKD); medulla spinalis i¢in Dnax parametresi agisindan
karsilastirildi. Istatistiksel analizler SPSS 23.0 ile Friedman ve Wilcoxon Signed Rank testi

kullanilarak yapildi.

Bulgular: Tim hibrid teknikler HI ve KI sonuglari bakimindan konformal teknige kiyasla
daha iyi bulunmustur (p<0.05). Akcigerde en diisiik ortalama Vs degeri h-YART; (%59), V1o
degeri (%32) ve Voo degeri ise h-VMAT; (%18)’de iken en yiiksek ortalama Vs VMAT ek
(%74), V1o h-YART, (%44), V4 ise YARTk (%23) planlamalarinda gézlenmistir. Kalpte en
diistik ortalama V3 degeri (%39) ve V4 degeri (%15) VMATk’de iken en yiiksek ortalama
V3o degeri (%72) h-VMAT; ve V4 degeri (%32) konformal planlamadadir. Medulla
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spinalisde en diisiik ortalama Dpax degeri VMAT ek (40 Gy) planlamasina ait iken en yiliksek
Dax degeri konformal (43 Gy) planlarda elde edilmistir.

Sonug¢: Hibrid VMAT teknikleri ile homojenite ve konformite bakimidan daha iyi sonuglar
elde edilmistir. Akcigerleri korumak icin yiiksek konformal agirlikli hibrid VMAT planlari,
kalp ve medulla spinalis korumasi i¢in diisiik konformal agirlikli hibrid VMAT planlarinin

kullanimi Onerilebilir.

Anahtar Sozciikler: 6zefagus kanseri, doz-volim parametreleri, 3 boyutlu konformal

radyoterapi, YART, VMAT, hibrid YART, hibrid VMAT



ABSTRACT

THE COMPARISON OF DIFFERENT PLANNING TECHNIQUES OF
NEOADJUVAN IRRADIATON FOR LUNG, HEART AND MEDULLA SPINALIS
DOSES IN PATIENTS WITH THORACIC ESOPHAGEAL CANCER

Aim: To compare 3 dimensional conformal radiotherapy (3D-CRT), intensity modulated
radiotherapy (IMRT), volumetric modulated arc therapy (VMAT) and two hybrid
IMRT/VMAT plans having different weights in terms of lung, heart, medulla spinalis dose-
volume parameters and PTV dose homogeneity index (HI) and conformity index (CI) in
patiens with thoracic localized esophageal cancer

Method: A total of 7 different plans which are 3B-CRT, IMRT, VMAT and two hybrid
IMRT/VMAT plans having different wights (%25 and %50) were created for a total of 10
esophageal cancer patients using “Eclipse v11” treatment planning system. These plans
compared in terms of HI and Cl parameters for PTV; Vs, V1o, V2o and mean lung dose
parameters for lungs; Vs, V4o and mean heart dose parameters for heart and Dy« parameter
for medulla spinalis. Statistical analysis were performed with SPSS 23.0 statistics program

using Friedman Test and Wilcoxon Signed Rank Test.

Results: All of the hybrid techniques were found better than the conformal technique in terms
of HI and CI results (p<0,05). For lungs, lowest mean Vs, V19 and Vo values were seen in h-
IMRT; (%59) and h-VMAT; (%32 and %18) plans while highest mean Vs, V1o and Vo
values are achieved with VMATjinge (%74), h-IMRT, (%44) and IMRTsingie (%23) plans,
respectively. For heart, lowest mean V3 (%39) and V4 (%15) values were seen in
VMAT;ingie plans while highest median V3o and V4o values are seen in h-VMAT; (%72) and
3B-CRT (%32) plans, respectively. For medulla spinalis, lowest mean spinal cord Dmax Was
achieved with h-VMAT, (40 Gy). The highest medulla spinalis Dmax value was seen in 3B-
CRT (43 Gy) plans. .

Conclusion: Better results were obtained with hybrid VMAT plans in the target in terms of
homogeneity and conformity. To protect the lungs, high conformal weighted hybrid VMAT
technique could be suggested, while low conformal weighted hybrid VMAT technique could
be suggested for the protection of heart and spinal cord.



Key Words: esophageal cancer, dose-volume parameters, 3 dimensional conformal
radiotherapy, IMRT, VMAT, hybrid IMRT, hybrid VMAT



1. GIRIS VE AMAC

2014 yili kanser istatistik verilerine gore 6zefagus kanserli yillik yaklasik 18.000 yeni
olgu sayist ile en sik goriilen 10. kanser tiirii olup 5 yillik sagkalim oranlar1 oldukea diistiktiir
(1). Ozefagus kanseri, anatomik bir bariyer gorevi goren serozasimin olmamasi ve zengin
lenfatik drenaj ag1 nedeniyle hizla g¢evre dokuya invaze olmasi ve lenfatik yayilim
yapmasindan dolay1 genellikle ileri evrede yakalanmaktadir (2). Primer tedavi yaklasimi
cerrahi olup lokal ileri evre timorlerdeki diisiik sagkalim ve yiiksek yineleme oranlari, tek
basina cerrahi tedavinin yetersiz kaldigini gostermistir (3,4,5). Cerrahi tedaviye eklenen
radyoterapi (RT) ve/veya kemoterapi (KT) ile gerek yineleme gerekse de sagkalim
sonuglarinda belirgin diizelme gosterilmistir (6,7,8). Sonug¢ olarak; ozefagus kanserli
hastalardaki sagkalimlardaki diizelme ve hastalarin yasam siirelerindeki artis nedeniyle
multimodel tedaviler kullanilan hastalarda tedavilere bagli yan etkiler gittikge Onem
kazanmistir. Bu nedenle, yasam kalitesini etkileyebilecek yan etkilerin azaltilabilmesi
acisindan radyoterapi teknikleri ve kritik normal dokularin aldigi dozlarin 6nemi ve klinik

etkileri deger kazanmustir.

Hedef tiimor hacimlerinin radyasyona duyarl ¢evre kritik organlarla (akciger, kalp,
medulla spinalis gibi) cevrili oldugu ve o6zellikle orta yerlesimli tiimorlerde radyoterapi
teknigi onem kazanmaktadir. Bu noktada ileri radyoterapi teknikleri olan Yogunluk Ayarli
Radyoterapi (YART) ve Voliimetrik Ayarli Ark Terapi (VMAT), 2-Boyutlu (2B) ve 3-
Boyutlu Konformal Radyoterapi (3B-KRT) tekniklerine gore istiinliik gostermektedir (9).
Bununla birlikte hem YART hem de VMAT tekniklerinin birbirlerine gbre avantaj ve
dezavantajlari, 6zefagus kanserinin yerlesim bolgesine gore degisiklik gdstermektedir. YART
ve VMAT tekniklerini tiim 6zefagus tiimor yerlesimlerinde karsilastiran bir ¢alismada, tiim
yerlesimlerde YART teknigiyle VMAT' a gore akcigerde daha iyi ortalama doz ve Vs (5 Gy
alan akciger hacmi) degeri elde edildigi gozlenmistir. Ancak orta ve alt torakal yerlesimli
bolgelerdeki YART planlarinda, ortalama kalp dozlarinda, medulla spinalis maksimum

dozunda (Dmax) ve akciger Voo degerlerinde artis oldugu saptanmuistir (9).

Yukarida bahsi gecen ileri radyoterapi tekniklerinin 6zefagus kanser planlamalarinda
birlikte kullanilip daha iyi sonuglarin elde edildigi calismalar mevcuttur. Yapilan caligsmalarin
birinde, dozun 2/3'i 3B-KRT, kalanin YART teknigi ile verildigi hibrid YART teknigi
uygulanmistir (10). Calisma sonucunda bu teknigin diisiik doz alan akciger hacmini azalttigi
belirlenmistir. Bu ¢alismalar dogrultusunda tek basina YART ve VMAT ile yapilacak olan

planlarda diisiik doz alan akciger hacminin yiiksek olmasi beklenir.



Bu tez calismasinda torakal yerlesimli 6zefagus kanserli hastalarda tek basina 3B-
KRT, YART, VMAT ve farkli konformal agirlikli hibrid-YART / VMAT teknikleri gerek
hedef gerekse risk altindaki normal dokular agisindan dozimetrik olarak karsilastirildi.
Hipotezimiz; 3B-KRT planlarinda tiimér hedef hacminde diger tekniklere nazaran daha az
konformite, daha az diisiik doz alan akciger hacmi; hibrid planlarda ise hemen hemen ayni
degerlere sahip PTV homojenitesi ve konformitesine karsilik hibrid YART tekniginde daha az

diisiik doz alan akciger hacminin olmasi 6ngoriilmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Ozefagus

Ozefagus, yaklagik 25 cm uzunlugunda farenksten mide girimine kadar uzanan tiip
seklinde bir yapt olup krikoid kikirdak hizasinda 6. servikal vertebra seviyesinde baslar;
trakeanin arkasinda ve vertebranin onilinde toraks icerisinde bulunup 11. torakal vertebra
hizasinda sonlanir. Ozefagus, servikal ve torakal 6zefagus olmak iizere iki kistmdan olusur.
Kesici dislerden itibaren 15-20 cm arasi servikal 6zefagus iken 20-40 cm arasi torakal
Ozefagusdur. Torakal 6zefagusda iist (20-24 cm), orta (24-30 cm) ve alt (30-40 cm) olarak 3

kisma ayrilmaktadir.

Yemek
borusu alt
kasi

Mide

Sekil 1. Ozefagus ve Kanser

2.2 Ozefagus Kanserinde Radyoterapi

Glniimiizde cerrahi alaninda, radyoterapi teknolojisinde ve sistemik tedavilerdeki
gelismelere ragmen O6zefagus kanserli hastalarin uzun vadeli sagkalimi oldukc¢a diisiiktiir.
Cerrahinin erken evre 6zefagus kanseri tedavisinde 6nceligi olmasina ragmen, lokal ileri evre

hastalarda multimodel yaklasim tercih edilmektedir (11).



2.2.1 Primer Kiiratif Radyoterapi

Ozefagus kanserinde primer tedavi yontemi cerrahi olmakla birlikte tiimoriin cerrahi

tedaviye uygun olmadigi durumlarda yahut palyatif tedavilerde endikasyon radyoterapidir (3).

Tek basina radyoterapi, diisiik tiimor kontrolii ve sagkalim ile sonuglanir. Standart
fraksiyonasyon ile hastaligin lokal yineleme oran1 %52 - 77 arasinda, genel sagkalim orani ise
%0 - 21 arasinda degisiklik gostermektedir. Toplamda, 49 seriden olusan tek basina
radyoterapi gormiis 8500 hastada gozlenen 1, 2 ve 5 yillik sagkalim orani sirasiyla %18, %8
ve %6 seklindedir. Kemoterapi olmaksizin toplamda 64 Gy ile tedavi edilen hastalarda 5
yillik genel sagkalim ise %0 olarak bildirilmistir (12). Newaishy ve ark. tarafindan yapilan
retrospektif bir caligmada ise sadece radyoterapi uygulanan hastalarin 5 yillik sagkalimint %9
olarak gostermistir. Bu oran, tek basina cerrahi tedavi sonrasinda goriilen sagkalim ile hemen

hemen aynidir (12,13).

2.2.2 Neoadjuvan Radyoterapi

Cerrahi ile karsilastirildiginda, yapilan g¢alismalar neoadjuvan radyoterapinin RO
rezeksiyon oranimi arttirdigini, fakat sagkalimda herhangi bir avantajinin olmadigini
gostermistir (11). 1147 hasta {lizerinde yapilan bir ¢alismada, neoadjuvan radyoterapi ile
mortalite oraninin %11 oraninda azaldigi ve 2 yillik sagkalimin %3, 5 yillik sagkalimin ise

%4 oraninda artig gosterdigi bildirilmistir (3).
2.2.3 Adjuvan Radyoterapi

Lokal kontrol ve sagkalimi iyilestirmek adina cerrahi sonrasi radyoterapi ¢alismalari
yapilmustir (3). Sadece hastalarin lenf nodu tutulumunu dikkate alan bir ¢alismada, lenf nodu
tutulumu olmayan hastalarda daha yiiksek sagkalim oran1 oldugu gozlenmis, fakat
radyoterapinin her iki grupta higbir sagkalim avantaji saglamadigi, sadece lokal kontrolde

avantaj sagladigi belirtilmistir (12).

Xiao ve ark yaptig1 bir ¢calismada ise sadece cerrahi tedavi olmus hastalar ile cerrahi
sonrasi radyoterapi almis hastalar lenf nodu tutulum oranina goére gruplanmis olup lenf nodu
tutulumu yiiksek olmasmin sagkalim {izerinde etkili oldugu gosterilmistir. Lenf nodu
tutulumu fazla olan hastalarda adjuvan radyoterapi ile sagkalimin iyilestigi saptanmis, ayni
sekilde cerrahi ile karsilastirildiginda adjuvan radyoterapi goren hastalarda metastaz oraninin

az oldugu belirtilmistir (14).



2.3 Radyasyonun Normal Dokular Uzerine Etkileri

Ozefagus, toraks yerlesimli olmasi nedeniyle riskli dokular olarak komsu organlar
(akcigerler, kalp) ve medulla spinalis Ozellikle radyoterapi planlamalarinda yan etkiler
acisindan 6nem arz eden risk altindaki normal dokulardir. Bu organlarda erken ve geg
donemde olusabilecek yan etkiler gerek tedavi uygulanabilirligini, tedavi uyumunu gerekse de

tedavi sonrasi yasam kalitesini etkilemektedir.
2.3.1 Radyasyonun Akcigerler Uzerine Etkisi

Akcigerlerde doz alan hacmin artmasi, radyasyon nedenli goriilen erken ve ge¢ yan
etkilerin en onemli sebebidir. Siklikla goriilen erken yan etkiler kuru ve inat¢1 Oksiiriik,
egzersiz dispnesi ve aralikli oksijen gereksinimi iken gec yan etkiler ise semptomatik fibrozis
ya da radyasyon pnomonisidir (15). Bu nedenle radyasyona bagli doku hasarinin azaltilmasi
kritik 6neme sahiptir. Modern radyoterapi teknikleri ile bu organdaki dozlar sinirlandirilmaya

calisilmaktadir.

Akcigerler iyonizan radyasyona en duyarli organlardan biridir. Radyoterapiye bagl
olusacak akciger dokusundaki hasarin temel mekanizmasi net olarak bilinmemekle beraber,
hasarin inflamasyon ve tamir Ugliisiinde anormal iyilesme cevabinin ve tip I-Il alveoler
epitelde olusan DNA hasarmin sonucu olarak olustugu diisiiniilmektedir (16). Ayni1 zamanda
azalmis mikrodamar yogunlugu ve akciger perfiizyonu nedeniyle olusan doku hasar1 gec
donem yan etkiler i¢in de zemin hazirlamaktadir. Es zamanl kullanilan kemoterap6tik ajanlar
da akcigerlerde olusabilecek doku hasari i¢in radyoterapinin yani sira artmis risk faktorleridir
(15). Dozimetrik parametrelerin, semptomatik radyasyon pnomonisi agisindan prediktif
onemleri vardir. Yapilan ¢alismalar, 6zellikle diisiik doz alan akciger hacmi, Vs, V3 degeri ve
ortalama akciger dozunun (OAD) akciger pnomonisinde belirleyici etken oldugunu
gostermektedir (16,17,18). Toplam akciger Vs < %65 ve Vao < %25 olmasi orta / ciddi
pnoémoni agisindan anlamli esik deger olarak bulunmustur (16). Bir bagka calismada ise 5
Gy’den daha diisiikk doz alan akciger hacminin 2.300 cc’den daha az olmasi durumunda
pulmoner komplikasyon riskinin %10 oraninda oldugu raporlanmistir (19). Asakura ve ark.
radyasyon pnomonisi olusumu agisindan sadece akciger Vyo degerinin 6nemli oldugunu
bildirmislerdir (20). Cui Z ve ark. ise radyasyon pnomonisi insidansint Vs ile iligkili
bulmazken Vi < %25 oldugunda %6.41 ve Vzo > %25 oldugunda %20.37 olarak
bildirmislerdir (21). Schallenkamp ve ark’nin ¢alismasinda akciger pnomonisinde Vi3

degerinin Vo Ve V3 degerlerine nazaran daha belirleyici rol oynadigi sonucuna varilmastir.



Bu c¢alismaya gore akciger Vi3 degerinin %29 - 39 oraninda olmasi %10 - 20 oraninda

pnomoni riskine sebep oldugu bildirilmistir. (22).

2.3.2 Radyasyonun Kalp Uzerine Etkisi

Akcigerde oldugu gibi kalp dozlarinin da 6zefagus planlarmin siirlamalarina dahil
olmas1 gerekmektedir. Frandsen ve ark.’nin yapmis oldugu bir ¢alisma, radyoterapi gérmiis
Ozefagus kanserli hastalarda, radyoterapi gormemis hastalara nazaran daha fazla kalp nedenli
oliim gozlendigini belirtmektedir (23). Kalple ilgili radyoterapiye bagli hasarin genellikle geg
yan etki kabul edilmesi nedeniyle siklikla uzun sagkalimlara sahip meme ve lenfoma
hastalarinda degerlendirilmis olup erken donem radyoterapi nedenli olusan yan etkileri direk
olarak degerlendiren datalar daha azdir (24). Halbuki 6zefagus kanseri radyoterapisinde
kardiyak dozlar hedef tiimor hacminin kalbe yakin olmasi nedeniyle siklikla yiiksektir. Kalpte
olusan radyasyona bagli yan etkiler subklinikten Klinik bulgulara varan yelpazede
degismektedir. Subklinik yan etkiler daha siklikla goriilmektedir. Akut yan etkiler siklikla
asemptomatik perikardit seklinde gelismis olup genellikle gegicidir. Geg yan etki ise konjestif
kalp yetmezligi, iskemi, koroner arter hastaligi, myokart enfarktiisii gibi radyoterapi sonrasi
yillar sonra goriilen klinik anlamli yan etkilerdir (25,26). Yetmisdort 6zefagus kanserli
hastada kardiyak toksisitenin 6nemli dl¢iide kalp Vg, V3o Ve Vo degerlerine bagli oldugu
bildirilmistir (27). Ancak 6zefagus kanseri radyoterapisinde diisiik sagkalim olmasi nedeniyle
kardiyak dozlarinin toksisite iizerine etkisini degerlendiren ¢alismalar literatiirde yeterli
sayida bulunmamaktadir. Bununla birlikte giincel olarak Ogino ve ark. 11 6zefagus kanserli
hastada semptomatik kalp hastalig1 sikligin1 5 yilda %13.8 olarak bildirmis ve tiim kalp i¢in
V5 < %15 olmasini onermislerdir (28). Sonug olarak, radyoterapi teknikleri ile kalp dozlari

hedef tiimor dozlarindan vazgecilmeden minimumda tutulmasi 6nemlidir.

10



2.3.3 Radyasyonun Medulla Spinalis Uzerine Etkisi

Medulla spinalis spinal kanal i¢inde yerlesmis motor ve sensitif duyuyu ileten seri bir
organdir. Seri yapida bir organ olmasi nedeniyle organin herhangi bir yerinde olusabilecek ve
kritik esik degerin {iizerindeki doz 1ile organda tiime varan fonksiyon kaybi
gozlenebilmektedir. Radyasyona bagli medulla spinalis hasarmin patogenezinde vaskiiler,
endotelyal, glial hiicre hasar1 veya tiimiiniin rol oynadig1 diisiiniilmektedir (29-30). Klinik
olarak ge¢ donemde miyelopati gibi ciddi sonuglar1 varken erken donemde agri, parestezi,
duyu defisiti gibi klinik tablolar gozlenebilmektedir (29). Literatiirde miyelopati olusumu 50
Gy'de %0.2 iken dozlar 69 Gy gibi degerlere yiikseldiginde bu oranin %50' lere vardigi
bildirilmektedir (31). Bu nedenle, 6zefagus radyoterapi planlamalarinda, anatomik olarak

medulla spinalise yakinlik nedeniyle medulla spinalis dozlar1 6nem kazanmaktadir.

2.4 Tedavi Planlama

Tedavi planlama sistemi (TPS), eksternal radyoterapide maksimum tiimér kontrolii
saglama ve normal doku komplikasyonunu azaltma amaci ile doz dagilimini sanal olarak elde
etmek i¢in kullanilan bir bilgisayar programidir. Programda, bilgisayarli tomografi (BT)
taramalarindan aktarilan 3 boyutlu goriintiiler kullanilir. Goriintiiler lizerinde tiimoriin hacmi
ve ¢evre kritik organlar bir radyasyon onkologu tarafindan c¢izilir, sonrasinda organ
kriterlerine gore lineer hizlandiricidaki 1sin enerjileri, yiizde derin doz (%DD), doku hava
orani (TAR), sagilma hava oran1 (SAR), doku maksimum orani (TMR), kolimator sagilma
faktorii (S¢), fantom sagilma faktorii (Sp), coklu yaprak kolimatorleri (MLC) gecirgenligi gibi
dozimetrik parametreler tedavinin tiiriine gore segilip timor bolgesinde maksimum, normal
dokularda minimum doz dagilimi elde edilecek sekilde bir medikal fizikgi tarafindan
planlama yapilir (32). Fakat gelisen bilgisayar teknolojisi ile daha dogru doz hesaplamalari

icin artik model tabanli veya Monte Carlo algoritmalar tercih edilmektedir.

2.4.1 ileri Planlama

Bir tedavi planlamasindaki optimizasyon yalnizca optimal 151n araligini degil, ayni
zamanda uygun 151n yOniinii, alan sayisini, 15in agirligmi ve 1sin yogunlugu modiilatorlerini
(kama filtreler, kompansatérler, dinamik ¢oklu yaprak kolimatdrleri, vb.) gerektirir. ileri
planlama sisteminde, bahsedilen parametreler tekrarli bir sekilde ya da deneme yanilma
yoluyla se¢ilip uygun optimizasyon elde edilmeye calisilir. Ancak yiiksek kalitedeki

optimizasyon igin, ileri planlama ile biitiin siire¢ gok kompleks hale gelebilir (33).
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2.4.2 Ters Planlama

Tersten planlama teknigi, optimal degerde tedavi planlarinin otomatik olarak elde
edildigi bir tekniktir. Bu degerler, hedefte, kritik organlarda minimum ve maksimum doz
degerleri gibi doz-hacim smirlamalar1 veya tiimér kontrol komplikasyonu gibi biyolojik
indisleri icerebilir. Tersten planlama tekniginde, dozimetrik yonden heterojen yapida 1sin
alanlar1 hesaplanir. Isin alanindaki bu heterojenite, 151n kompansatorleri veya MLC tarafindan
olusturulur (34). YART ve VMAT gibi ileri radyoterapi teknikleri, doz hesaplamasinda

tersten planlama teknigini kullanir.
2.5 Radyoterapi Teknikleri
2.5.1 U¢ Boyutlu Konformal Radyoterapi Teknigi

3B-KRT, tiimdre ve cevresindeki normal dokulara gore yonlendirilen radyasyon
alaninin kullanildig1 bir radyoterapi teknigidir. Daha o6nceki tekniklerde, radyasyon alam
timoriin boyutlarina gore agilir; bu durum da tiimér etrafindaki saglikli dokuyu radyasyona
maruz birakirdi. Goriintiileme ve teknoloji alanindaki gelismeler sayesinde hedef timor hacmi
etrafindaki normal dokuyu koruyabilme olanagi saglanmistir. Tiimor bolgesine odaklanmasi
ve ¢evre normal dokulara radyasyon vermekten kacinmasi, konformal radyoterapiyi, hedef
bolgede daha yiiksek dozlara ¢ikilmasinda etkili bir yontem haline getirmistir. 3B-KRT, hedef
hacmi tedavi ederken g¢evre dokuyu korumasi acisindan diger radyoterapi teknikleri ile

benzerlik gostermektedir.

Bilgisayarli Tomografi (BT) goriintiilerindeki gelismeler ile birlikte taranan kesitin 3
boyutlu goriintiisii elde edilebilmis, bu da timoér hacmi ile normal dokularin birbirinden
belirgin bir sekilde ayirt edilmesine olanak saglamistir. Gerek 3B-KRT gerekse YART ve
VMAT' da hedef ve normal doku hacimlerinin tanimlanmasinda ICRU 62 raporu
kullanilmaktadir (35-36). Bu rapora gére GTV (goriintiilenebilir tiimér hacmi) radyolojik ve
fizik muayene ile saptanabilen tiimor hacmini, CTV (klinik hedef hacim) subklinik hastalik
yayilimini tanimlamaktadir. Klinik hedef hacme fizyolojik nedenlere (yutkunma, kalp atimi,
solunum vb) bagl internal hareketleri ve setup hatalarmi (fizik, yatis pozisyonu, tekniker
nedenli vb) kapsayan giivenlik pay1 eklenerek PTV (planlanan tedavi hacmi) olusturulur.

Cevre normal doku (kalp, akciger, medulla spinalis vb.) ise risk altindaki normal doku (OAR)
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olarak tanimlanir. Klinik hedef hacimle (CTV) fizyolojik harekeleri kapsayan internal marjin
(IM) birlikte internal hedef hacmini (ITV) olusturur. Ug boyutlu konformal radyoterapide
planlamalar bahsi gegen hacimler dikkate alinarak yapilir, hedef tiimoér ve normal doku
hacmine gore bastan itibaren sabit agilar kullanilarak 1s1n demetinin yogunluguyla oynamadan

MLC ile normal dokular korunarak ve 151n alan1 sekillendirilerek radyoterapi uygulanir.

2.5.2 Yogunluk Ayarh Radyoterapi Teknigi

Geleneksel eksternal radyoterapi isinlamalarinda, ¢ogu tedavi plani hedef bolgeye
dozimetrik yonden homojen olan 151n demetleri agilarak gergeklestirilir. Baz1 durumlarda, bu
heterojen yapida 1s1n demetleri elde etmek igin “wedge” ya da kompansatorler kullanilir.
Daha kompozit planlar elde etmek i¢in 15in yogunlugunun degistirilmesi, "yogunluk
ayarlama" olarak adlandirilir. Buna gore, kama filtre veya kompansatdrlerin her biri, dinamik
MLC gibi daha karmagik yapidaki bilgisayar kontrolli yogunluk modiilatorleri gibi
diisiiniilebilir. YART teknigi, hedef bolgeye heterojen yapida 1sin demeti gdndermek icin
tedavi sirasinda 1sinin yogunlugunun degistirildigi bir radyoterapi teknigidir. Optimizasyon
kriterleri planlamaci tarafindan belirlenir ve tedavi i¢in gerekli olan optimal 151n agilar1 tersten
planlama teknigine gore belirlenir. Bilgisayar araciligi ile ayarlanan 1sin demeti bilgisi

elektronik ortamda bir konsol ile yonetilen lineer hizlandiriciya aktarilir (33).

Yogunluk Ayarli Radyoterapi tekniginin klinik uygulanabilirligi i¢in iki farkli sistem
gereklidir. Bunlardan birincisi, hedef dokuda maksimum, normal dokuda minimum doz degeri
elde edebilecek, farkli agilarda agilan 1511 demetlerinin yogunlugunu hesaplayacak bir "tedavi
planlama sistemi"dir. Ikincisi ise, yogunlugu ayarlanmis 151n demeti hedefe ulastirabilecek bir
sistemdir. Bu sistemlerin klinik uygulamadan 6nce uygun sekilde test edilip onaylanmasi
gerekmektedir (33). Yogunluk ayarli radyoterapi, lineer hizlandiricilarda statik YART (step
and shoot) teknigi ve dinamik YART (sliding window) teknigi ile uygulanmaktadir.

Kullanilmak istenen teknik, klinik biinyesinde bulunan cihaz ve donanima baghdir (37).

2.5.3 Voliimetrik Ayarh Ark Terapi Teknigi

Yu ve ark, MLC' lerin dinamik olarak hareket ettigi ve aymi zamanda gantri
hareketinin saglandig1 yogunluk ayarli terapi yontemi gelistirdiler. Bu yontem, her alan i¢inde
homojen yogunlukta alt alanlar olmasi ve toplamda elde edilmek istenen yogunlukta 1sinin

olusturulmasi bakimindan "step and shoot" teknigine benzerdir. Fakat MLC' ler, tedavi
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boyunca gantri hareket halindeyken istenilen doz dagilimini elde etmek igin dinamik olarak
sekil degistirir (33).

VMAT teknigi, gantri hareketinin siirekli olmasi nedeniyle tedavi planinda daha fazla
¢ozliim tretebilen bir tekniktir. Boylece hedef bolgeye daha homojen bir doz verilebilmekte,
normal dokular da daha iyi korunabilmektedir. Fakat gantri hareketinin siirekliligi, torakal

ozefagus kanseri tedavisinde diigiik doz alan akciger hacmini arttirmaktadir.
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3. GEREC ve YONTEM

Neoadjuvan radyoterapi dozu 4500 cGy (180 cGy/fr dozunda, haftada 5 giin, toplam 5
hafta) ve/veya eszamanli kemoterapi (5-FU temelli/sisplatin temelli) uygulanan toplam 10
hasta i¢in “Eclipse vI1” marka tedavi planlama sistemi kullanilarak secilmis olgu grubunda
tedavi voliimleri ve kritik organlar (akciger, kalp, medulla spinalis) yeniden girilerek
toplamda 7 farkli plan olusturuldu. Yapilan farkli planlardaki elde edilen akciger, kalp ve

medulla spinalis doz verileri analiz edilip sonuglar degerlendirildi.

3.1 Arastirmanin Tipi

Bu tez ¢alismasina dahil edilen olgulara ait arsiv materyali retrospektif olarak tarandi.
“Eclipse ” marka Tedavi Planlama Sisteminde (TPS) segilmis olgu grubuna tedavi ve kritik

organ voliimleri yeniden girilerek sanal planlar olusturularak veriler analiz edildi.
3.2 Arastirmanin Yeri ve Zamani

Aragtirma Dokuz Eyliil Universitesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’nda Aralik
2015 — Kasim 2016 tarihleri arasinda yapildi.

3.3 Arastirmanin Evreni ve Orneklemi/Cahisma Gruplari

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’nda
Ocak 2013-Aralik 2015 tarihleri arasinda radyoterapi planlamasi yapilmis 6zefagus kanserli
hastalara ait dosya arsivi ve bilgisayarli tedavi planlama veri arsivi taranarak ¢alismanin dahil

edilme ve dislanma kriterleri 1s131nda 10 hasta belirlendi.
Dahil olma kriterleri:

= >18 yas olma

»  Ozefagus kanseri tanis1 almis olmak

= Torakal yerlesimli 6zefagus tlimorii olmak

= Lokal ileri evre tiimorii olmak (T3-4 veya nod pozitif)
Dislanma kriterleri:

»= <18 yasolma
» Ozefagusa yonelik biyopsi dis1 majdr cerrahi girisim yapilmis olmasi

» Torakal 6zefagus dis1 yerlesimli tiimorii olmak

15



3.4 Calisma Materyali

Calismada materyal olarak, Dokuz Eyliil Universitesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim
Dali’nda bulunan “Eclipse” ve “Oncentra Masterplan” TPS (Tedavi Planlama Sistemi)
arsivlerinden yapilan taramada 6zefagus kanseri tanisi ile RT uygulanmis hastalar arasindan,
se¢im kriterlerine uygun oldugu belirlenen, 10 kisilik hasta grubu ve bu hastalara ait planlama

icin ¢ekilmis bilgisayarli tomografi (BT) — simiilator cihazi verileri kullanildi.
3.5 Arastirmanin Degiskenleri
Bagimh degiskenler:

Toplam akciger i¢in 5 Gy ve tizeri doz alan hacim (Vs), V1o, V20, OAD; kalp i¢in V3,
V19 OKD; medulla spinalis i¢in Dyax degeri ve PTV i¢in HI, KI parametreleri

Bagimsiz degisken:
Planlama teknigi

3.6 Veri Toplama Araclari

3.6.1 Yiiksek Enerjili Lineer Hizlandirici

Calismada Dokuz Eyliil Universitesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’'nda

®> model lineer hizlandirici cihazi verileri

bulunan “Varian” marka, “Truebeam STx
kullanildi. Cihazda 6, 10, 15, 6-FFF, 10-FFF MV X-1g1mn1 ve 6-9-12-15-18-21 MeV elektron
enerjileri mevcuttur. Cihazda; sahip oldugu merkezde 2.5 mm, dista 5 mm genisliginde 120

dinamik MLC sayesinde YART ve VMAT yapilabilmektedir.

Sekil 2. Yiiksek Enerjili Lineer Hizlandirict
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3.6.2 Bilgisayarh Tomografi-Simiilator

Calismada Dokuz Eyliil Universitesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’nda
bulunan “Siemens” marka, “Emotion” model tiim viicut X-1s1m1 bilgisayarli tomografi -
simiilator cihazindan daha 6nce elde edilmis goriintiiler kullanildi. Cihazda goriintii alinirken
kesit kalinliklart 1-10 mm arasindaki degerler secilebilmektedir. Hastalar BT masasinda

tedavi pozisyonunda immobilize edilerek hastalarin goriintiileri elde edilmistir.

-
).

—
... =—

Sekil 3. Bilgisayarli Tomografi-Simiilator

3.6.3 Tedavi Planlama Sistemi

Calismada “Eclipse” marka (Versiyon 11) TPS kullanildi. Yiiksek enerjili lineer
hizlandiricinin dozimetrik verilerini i¢ceren bu sistem BT-Simiilatér’den aktarilan goriintiileri
kullanarak 3B-KRT, YART, VMAT, Stereotaksik RT, brakiterapi gibi her tiirlii radyoterapi
planlamasin1 gergeklestirebilmektedir. Hedef hacim ve normal dokularin almis olduklar
dozlart doz-voliim histograminda kontrol etme olanag1 vererek ideal RT tekniginin

uygulanmasini saglayabilmektedir.

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’nda
Ocak 2013-Aralik 2015 tarihleri arasinda radyoterapi planlamasi yapilmis 6zefagus kanserli
hastalara ait dosya arsivi ve bilgisayarli tedavi planlama veri arsivi taranarak ¢alismanin dahil
edilme ve dislanma kriterleri 1s181inda 10 hasta belirlendi. Ardindan her bir hasta i¢in 3B-KRT,
YART, VMAT, hibrid YART;, hibrid YART,, hibrid VMAT; ve hibrid VMAT,; olacak
sekilde 7 farkli plan olusturuldu. Hastalara gergekte almis olduklari RT toplam dozu ve
fraksiyonasyon semasindan bagimsiz olarak 180 cGy dozuyla 25 fraksiyonda toplam 4500
cGy doz verilecek sekilde bilgisayarli tedavi planlamalar1 yeniden yapildi.
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Sekil 4. Hedef voliim ve normal dokular

3B-KRT planlarinda bir 6n, bir arka, diger ikisi lateral olacak sekilde, her biri 15 MV
X-151n1 enerjili 4 alan kullanildi. Acilan alanlarda PTV’ ye otomatik olarak 7 mm MLC marj1
verildi. Hedefte daha iyi homojenite elde etmek gerektiginde uygun “wedge”ler kullanildu.
Gerek hibrid-YART planlarinda, gerekse hibrid-VMAT planlarinda baz alinacak olan
konformal bilesende 6n ve arka 15 MV X-1sm1 enerjili iki alan kullanildi. Hibrid planlarda
baz olarak kullanilan konformal planlar PTV’ ye verilmek istenen toplam dozun %75 ve

%50’sini verecek sekilde olusturuldu.
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Sekil 5. Konformal planlamada kullanilan alan konfigiirasyonu

YART planlar1 PTV hacminin %95’inin toplam dozun %95’ini alacak sekilde ve
normal doku dozlarmi miimkiin olan en diisiik seviyede tutacak sekilde optimize edildi.
Planlarin optimizasyonu “Eclipse v11” TPS kullanilarak tersten planlama teknigi ile
gerceklestirildi. YART planlarinda kullanilan agilarin her biri 15 MV X-151m1 enerjili olacak
sekilde “geometric optimization tool” secenegi kullanilarak otomatik olarak belirlendi.
Optimizasyon sonrasi dozimetrik olarak uygun goriilmeyen agilar BEV goriintiileri

degerlendirilerek degistirildi.

Sekil 6. YART planlamada kullanilan alan konfigiirasyonu
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VMAT planlarinin da aymi sekilde “Eclipse vi1” TPS kullanilarak optimizasyonu
yapildi. Calismadaki tiim olgularda baglangic ve bitis acgilar1 179-181 derece olacak sekilde 15
MV X-1smli iki tam ark uygulandi. Planlarda kullanilan gantri agis1 olgularin PTV sekline
gore 10 ile 30 derece arasinda degisiklik gosterdi. YART planlarinda oldugu gibi VMAT

planlarmin da PTV hacminin %95’inin dozun %95’ini alacak sekilde optimizasyonu yapildi.

Sekil 7. VMAT planlamada kullanilan alan konfiglirasyonu

Hibrid teknigin YART kismi planlanirken hibrid teknigin konformal kismindaki
acilarla ¢akismayacak sekilde farkli yonlerde 5 alan kullanildi. Agilarin belirlenmesinde
YART planlarinda oldugu gibi “geometric optimization tool” seg¢enegi kullanildi. Tiim 151n
alanlarinda 15 MV X-1sm1 enerjisi segildi ve fraksiyon dozunun %75 ve %50’sini veren
konformal planlar baz alinarak geriye kalan fraksiyon dozunun sirasiyla %25 (h-YART;) ve
%50’sini (h-YART,) veren YART planlar1 olusturuldu. Optimizasyon islemi olusturulan

konformal planlar baz alinarak gerceklestirildi.

Sekil 8. Hibrid YART planlamada kullanilan alan konfigiirasyonu
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Hibrid teknigin VMAT kisminin planlamasinda da ayni sekilde VMAT planlarinda
oldugu gibi baslangi¢ ve bitis agilar1 179-181 derece 15 MV X-isin1 enerjisi ile 2 tam ark
uygulandi. YART planlarinda oldugu gibi konformal planlar baz alinarak geriye kalan
fraksiyon dozunun sirasiyla %25 (h-VMAT}) ve %50’sini (h-VMAT;) veren VMAT planlari

olusturuldu. Optimizasyon islemi ayni konformal planlar baz alinarak gerceklestirildi.

Sekil 9. Hibrid VMAT planlamada kullanilan alan konfigiirasyonu

Hedef ve normal doku doz siirlamalari PTV igin Dygs = 4275 cGYy (%95 d0z), Dygg =
4185 cGy (%93 doz) ve D07 = 4815 cGy (%107); kalp i¢in Vg < %40, V4o < %30, ortalama
kalp dozu (OKD) < 3500 cGy; akciger igin Vs < %65, Vip < %45, Vo < %20, ortalama
akciger dozu (OAD) < 2000 c¢Gy; medulla spinalis i¢in ise Dmax = 4500 cGy olacak sekildedir.

Hazirlanan sanal planlarin hepsinde doz hesaplama algoritmasi olarak ‘“Analytical
Anisotropic Algorithm” (AAA) kullanildi. Yine tiim planlarda PTV’nin %95’inin regete edilen

dozun en az %95’i tarafindan kapsanmasi (D ¢95> %95) amaglandi.

Homojenite indeks (HI), hedef hacimdeki doz dagiliminin homojenligini
gostermektedir. Farkli tedavi planlarin1 veya i1smlama tekniklerini karsilastirirken hedef
hacme bagli olmasindan dolay1 ayni formiille hesaplanmalidir. Calismamizda hesaplamalarda

PTV kullanilmistir.
HI = D%5/ D%95

Ds PTV’nin %5’inin aldigt minimum doz (maksimum doz), Dgs PTV’nin %95’inin
aldigr minimum dozu (minimum doz) temsil eder. Homojenite indeks degerinin 1’¢ yakin

olmasi, yapilan planin daha homojen oldugunu gdsterir.

Konformite indeks (KI) ise optimizasyon isleminin bir pargasi olarak kullanilabilir.

Konformite indeksi, recete edilmek istenen dozun ne kadarmmin hedef hacim igerisinde
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oldugunu gosteren bir degerdir. Bu c¢alismada Paddick ve ark.’nin tanimlamis oldugu

konformite indeks formiilii kullanildi. Bu formiile gore;
Kl = (TVpn)? 1 (TV X PIV)

TVpy, tanimlanan izodoz igerisinde bulunan hedef hacmi, PIV ise tanimlanan izodoz
hacmi temsil eder. Bu tanima gore KI degeri 1’e esitse ideal bir konformite elde edildiginden

bahsedilir.

Calismamizda, bilgisayarli tedavi planlama sisteminde olusturulan doz hacim
histogramlarindan yararlanilarak PTV ve normal dokular igin doz-hacim degerleri saptanip 7
farkli plan arasinda, PTV i¢in HI ve KI; akciger icin Vs, V1o, V20, OAD; kalp i¢in V3o, V4o,
OKD; medulla spinalis i¢in Dmax agisindan karsilastirma yapildi.

3.6.4 Veri Kayit Formu

Tez calismasinda her olguya ait toplam akciger i¢in Vs V1o, V2o, OAD; kalp i¢in V3o,
V40, OKD; medulla spinalis i¢in Dmax degerleri; CTV i¢in Doygs, Dogg ve PTV i¢in ise Dogos,

Dusgs, HI ve KI parametreleri veri kayit formuna islendi.

Tablo 1. Veri kayit formu 6rnegi

KRITIK ORGAN
Parametreler Teknik1 | Teknik2 | Teknik3 | Teknik4 | Teknik5 | Teknik6 | Teknik7
1
2
3

3.6.5 Uluslararas1 Radyasyon Olgiimleri ve Birimleri Komitesinin (International

Comission on Radiation Units and Measurements) 50, 62 ve 83 Numarah Raporlar

3B- Konformal RT planlamada kullanilan hedef hacimler (GTV - Goriilebilir Tiimor
Voliimii, CTV - Klinik Hedef Voliim, PTV - Planlanan Hedef Voliim) ve diger riskli organlar
icin ICRU 50 ve 62 numarali raporlari referans alindi (35,36). YART ve VMAT

planlamalarinda ise ICRU 83 numarali rapor Onerileri dikkate alindi (38).
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3.7 Arastirma Plani ve Takvimi

Literatiir Taramasi

03.12.2015 - 15.01.2016
\

Kullanilacak Arsiv ve Materyallerin Taranmasi ve Hasta Se¢cimi

15.02.2016 — 18.02.2016

\4

Tedavi Planlarinin Yapilmasi

19.02.2016 — 20.05.2016

\/

Veri Toplama

21.05.2016 — 15.06.2016
\

Analiz ve Degerlendirme

16.06.2016 — 29.07.2016
\

Yazim

30.07.2016 — 27.09.2016

\/

Tez Sunumu

Kasim 2016
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3.8. Verilerin Degerlendirilmesi

Tez galismasina dahil edilen her olgu i¢in 3B-KRT, YART ek, VMAT ¢k, h-YART], h-
YART;, h-VMAT;, h-VMAT; olmak iizere toplam 7 teknik kullanilarak planlar olusturuldu.
Tedavi planlarina ait DVH’ lerinden toplam akciger i¢in Vs V19, V20, OAD; kalp i¢in V3o, V4o
ve OKD; medulla spinalis i¢in Dpyax degeri, CTV i¢in Doygs, Dogg degerleri, PTV ig¢in Doggs,
Dosos, HI ve KI parametreleri kaydedildi. SPSS istatistik programi ile elde edilen verilerin
analizi gerceklestirildi. Calismaya dahil edilen olgu sayisi 30’un altinda olmasi nedeniyle
“Non-parametrik” test yapildi. Ayrica c¢alismada 7 iliskili veri karsilastirilmalarinda
Friedman testi, 2 iliskili veri karsilastirmalarinda ise “Wilcoxon Signed Rank” testi kullanildu.
Friedman testi, tekrarli 6lgiimler varyans analizinin parametrik olmayan karsiligidir. Tesadiif
bloklar1 denemesi kullanilarak yapilan ¢aligmalarda parametrik varyans analizinin gerektirdigi
varsayimlarin gegerli olmamasi durumunda kullanilmak {izere Milton Friedman tarafindan
gelistirilmistir (39). Bir grubun veya Ornegin 2 iliskili degiskene ait ortalamalarinin
karsilastirilarak ortalamalar arasindaki farkin belirli bir giiven diizeyinde anlamli olup
olmadiginin analizi i¢in Wilcoxon testi kullanilir. Bu testte hipotezler kurularak gruplar
arasindaki farkliligin tesadiiften kaynaklanma ihtimali belirlenmektedir (40). Bu calismada

istatistiksel agidan anlamlilik i¢in Friedman testinde p < 0,05 gerekliligi kabul edilmistir.

3.9. Arastirmanin Simirhhiklari

Aragtirmada kullanilan olgu sayisinin azlig1 ve retrospektif olmasi arastirmanin gii¢siiz

yanlaridir.
3.10. Etik Kurul Onay1

Dokuz Eyliil Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar1 Etik Kurulu
tarafindan 11.02.2016 tarih ve 2016/04-01 karar no.’lu toplantisinda “NEOADJUVAN
RADYOTERAPI UYGULANAN TORAKAL YERLESIMLI OZEFAGUS KANSERLI
HASTALARDA AKCIGER, KALP ve MEDULLA SPINALIS DOZLARI ACISINDAN FARKLI
PLANLAMA TEKNIKLERININ KARSILASTIRILMASI” isimli aragtirmanin onay1 alindu.
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4. BULGULAR

Calismada, hastalarin gergekte almis olduklar1 doz-fraksiyonasyon semasindan ve RT
tekniginden bagimsiz olarak 7 farkli teknik ile tekrar radyoterapi planlamalar1 yapilmistir.
Kullanilan doz semasi, 180 cGy fraksiyon dozunda 25 fraksiyonda toplam doz 4500 cGy
olarak belirlenmistir. Sekil 10-16’da ¢alismaya dahil edilen hastalardan birine ait yedi farkli

teknikle olusturulan planlamaya ait doz dagilimlar ve recete edilen dozun %95’ini kaplayan

hacimleri verilmistir.

Sekil 10. 3B-KRT teknigi ile planlanmis bir olgunun aksiyel, koronal ve sagital goriintiileri
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Sekil 11. YART teknigi ile planlanmis bir olgunun aksiyel, koronal ve sagital

goriintiileri

Sekil 12. VMAT teknigi ile planlanmis bir olgunun aksiyel, koronal ve sagital gorintiileri
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Sekil 14. H-YART) teknigi ile planlanmis bir olgunun aksiyel, koronal ve sagital goriintiileri
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Sekil 16. H-VMAT; teknigi ile planlanmis bir olgunun aksiyel, koronal ve sagital goriintiileri
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4.1. Klinik Hedef Hacim ve Planlanan Hedef Hacim

Yedi farkli teknikte PTV’ye ait DVH Sekil 17°de verilmektedir.
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Sekil 17. Yedi farkli planlama teknigi icin PTV ye ait elde edilen DVH
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Tiim olgularda 7 farkli tedavi planlamasinda CTV hacminde ortalama minimum doz
41.45-44.89 Gy ve ortalama maksimum doz 47.59-49.37 Gy’dir. CTV hacmine ait ortalama
dozlarin minimum, maksimum, ortalama ve ortanca degerleri Tablo 2’de ayrintili olarak

verilmistir.

Tablo 2. CTV hacmine ait ortalama dozlarin minimum, maksimum, ortalama ve

ortanca degerleri

ORTALAMA
3B-KRT YART VMAT h-YART; | h-YART, | h-VMAT; | h-VMAT,
Ortanca 4511 46.65 46.03 46.12 46.07 46,19 45,81
(Min-Maks) | (45.01-45.18) | (45.90-48.65) | (45.39-46.42) | (45.48-4659) | (45.37-46.79) | (45,55-49,23) | (45,66-46,30)
Ortalama 45.11 46.89 45.96 46.15 46.04 46,61 45,90
SS* 0.05 0.80 0.35 0.40 0.50 1.20 0.23
p 0.000

*SS: Standart Sapma
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Yedi farkli planlamada CTV i¢in %95, %98 parametrelerinin minimum, maksimum, ortalama ve ortanca degerleri Tablo 3’de

gosterilmistir.
Tablo 3. Yedi farkli planlama teknigi i¢in elde edilen CTV’ ye ait Dgs ve Dgg degerleri
Des (Gy) Dos (GY)

3B-KRT | YART | VMAT | h-YART; | h-YART, | h-VMAT; | h-VMAT, | 3B-KRT | YART | VMAT | h-YART; | h-YART; | h-VMAT; | h-VMAT,
Ortanca 43.62 45.47 45.05 45.10 45.13 45.23 45.05 43.30 45.32 44.88 4493 44.94 45.06 44.89
(Min-Maks) (4319- | (4417- | (43.99- | (44.00- | (44.44- | (44.94- | (44.65- | (42.37- | (43.66- | (43.63- | (43.61- | (44.30- | (44.85- | (44.37-

43.97) 46.98) 45.32) 45.70) 45.48) 48.03) 45.62) 43.86) | 46.46) 45.06) 45.60) 45.26) 47.79) 45.40)
Ortalama 43.57 45.55 44.95 45.06 45.03 45.74 45.05 43.24 45.27 44.72 44.85 44.84 45.58 44.88
SS* 0.30 0.74 0.39 0.53 0.36 1.08 0.30 0.45 0.74 0.42 0.61 0.33 1.05 0.29
p 0.000 0.000

*SS: Standart Sapma
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Tim olgularda 7 farkli tedavi planlamasinda PTV’ de ortalama minimum doz 37.49-

41.00 ve ortalama maksimum doz 47.70-49.66 Gy’dir. PTV’ ye ait ortalama dozlarin

minimum, maksimum, ortalama ve ortanca degerleri Tablo 4’de ayrintili olarak verilmistir.

Tablo 4. PTV’ ye ait ortalama dozlarin minimum, maksimum, ortalama ve ortanca degerleri

ORTALAMA
3B-KRT YART VMAT h-YART; | h-YART, | h-VMAT; | h-VMAT,

Ortanca 45.00 46.45 45.67 45.89 45.82 45.83 45.58
(Min-Maks) (45.00- (45.61- (45.09- (45.28- (45.16- (45.46- (45.25-

45.00) 48.23) 46.09) 46.59) 46.63) 48.85) 45.95)
Ortalama 45.00 46.63 45.66 45.93 45.82 46.31 45.65
SS* 0 0.77 0.31 0.41 0.43 1.15 0.23
P 0.000

*SS: Standart Sapma
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Tablo 5. Yedi farkli planlama teknigi i¢in elde edilen PTV’ ye ait Dgs Ve Dgg degerleri

D95 (Gy) D98 (Gy)
3B-KRT YART VMAT | h-YART,; | h-YART, | h-VMAT; | h-VMAT, | 3B-KRT | YART VMAT | h-YART; | h-YART, | h-VMAT; | h-VMAT,

Ortanca 43.09 45.19 43.99 44,53 44.66 44.54 44.50 42.35 44.68 43.28 43.92 44.03 44.18 44.00
(Min-Maks) (43.25- (43.32- (42.88- (43.47- (43.76- (43.88- (43.02- (41.22- (42.10- | (41.90- (42.77- (43.20- (42.80- (41.87-

43.35) 46.04) 44.58) 45.40) 45.04) 47.09) 44.73) 42.68) 45.68) 44.07) 45.10) 44.61) 46.38) 44.28)
Ortalama 43.99 45.03 43.93 44,53 44.52 44.93 44.24 42.24 44.44 43.22 44.03 44.00 44 .45 43.68
SS* 0.32 0.87 0.52 0.67 0.42 1.04 0.52 0.44 1.02 0.67 0.81 0.56 1.05 0.71
p 0.000 0.000

*SS: Standart Sapma
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Tablo 6. Yedi farkli planlama teknigi i¢in elde edilen PTV’ ye ait HI ve KI degerleri

HI KI

3B-KRT YART VMAT h-YART; | h-YART, | h-VMAT; | h-VMAT, | 3B-KRT YART VMAT h-YART; | h-YART, h-VMAT; | h-VMAT,
Ortanca | 1.08 1.08 1.07 1.06 1.06 1.06 1.05 0.36 0.83 083 | 073 0.77 0.83 0.84
(Min-Male) (1.07-1.10) | (1.05-155) | (1.06-1.44) | (1.03-1.09) | (1.02-1.09) | (1.04-1.07) | (1.04-1.08) | (0.32-0.42) | (0.70-0.88) | (0.58-0.88) | (0.43-0.88) | (0.47-0.87) | (0.68-0.91) | (0.66-0.90)
Ortalama | 1.08 112 1.10 1.06 1.06 1.06 1.05 0.36 0.80 080 | 073 0.74 0.82 0.80
SS* 0.01 0.15 0.12 0.02 0.02 0.13 0.12 0.03 0.06 009 | 014 0.13 0.06 0.09
p 0.001 0.000

*SS: Standart Sapma
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Tablo 7. Yedi farkli teknigin CTV ve PTV %95 ve %98 degerleri, HI ve CI degerleri

ile yedili ve ikili karsilagtirmalara iligskin p degerleri

CTV/PTV

Karsilastirma Tipi | CTV 95 | CTV 98 | PTV95 | PTV 98 HI Kl
KONF / VMAT 0.005 | 0005 | 0005 | 0017 0.110 0.005
KONF / YART 0005 | 0005 | 0005 | 0.005 0.308 0.005
VMAT / YART 0059 | 0059 | 0028 | 0028 0.678 0.575
KONF/h-VMAT, | 0005 | 0005 | 0005 | 0.005 0.008 0.005
KONF/h-VMAT, | 0005 | 0005 | 0005 | 0.007 0.005 0.005
KONF / h-YART, 0.005 | 0005 | 0005 | 0.005 0.007 0.005
KONF / h-YART, 0005 | 0005 | 0005 | 0.005 0.009 0.005
h-YART,/h-VMAT, | 0114 | 0093 | 0386 | 0.308 0.285 0.114
h-YART,/h-VMAT, | 0683 | 0838 | 0114 | 0.093 0.575 0.012
h-YART,/h-VMAT, | 0959 | 0959 | 0415 | 0445 0.201 0.086
h-YART,/h-VMAT, | 0047 | 0028 | 0445 | 0.386 0.546 0.123
VMAT/h-VMAT, | 0059 | 0575 | 0028 | 0.009 0.050 0.634
VMAT/h-VMAT, | 0508 | 0507 | 0114 | 0047 0.052 0.721
VMAT / h-YART, 0541 | 0017 | 0093 | 0092 0.575 0.308
VMAT / h-YART, 0878 | 0123 | 0008 | 0.005 0.173 0.284
YART / h-YART, 0050 | 0047 | 0047 | 01309 0.103 0.114
YART/h-YART, 0093 | 0074 | 0059 | 0.126 0.011 0.092
YART/h-VMAT, 0799 | 0646 | 0678 | 0878 0.014 0.507
YART/h-VMAT, 0114 | 0092 | 0047 | 0092 0.012 0.678
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Yedi farkli planlamada elde olunan CTV ve PTV ye ait Dygs, Dowgs ve HI, KlI
parametrelerinin arasinda istatistiksel anlamli olarak fark bulunmustur (p=0.005). Homojenite
bakimindan konformal planlamalar ile YART ve VMAT teknikleri arasinda anlamli fark
gbzlenmemekle birlikte CTVgs, CTVgg, PTVgs, PTVgg Ve KI agisindan konformal planlama
VMATk veya YARTk planlamaya kiyasla anlamli olarak daha koétii bulunmustur (p<0.05).
VMATk planlama, PTV 95 ve PTV 98 agisindan YARTk planlamaya kiyasla anlamli olarak
daha kot bulunmustur. Konformal planlamalar ise hibrid YART/IMRT planlamalarina
karsilik tiim parametreler agisindan istatistiksel anlamli olarak daha kotli bulunmustur
(p=0.05). Konformal %50 ve YART %50 kullanilan hibrid planlama CTVgs ve CTVgg
acisindan konformal %75 ve VMAT %25 kullanilan hibrid planlamaya kiyasla anlamli olarak
daha koti bulunmustur. VMAT ile yapilan konformal agirligt %50 olan hibrid planlama
YART ile yapilan hibrid planlamalara kiyasla KI a¢isindan anlamli olarak daha iyi oldugu
saptanmistir (p=0.012) Planlamalarin birbirleriyle CTVgs, CTVgg, PTVgs, PTVgg, HI ve Ki

parametreleri agisindan istatistiksel karsilastiriimasi Tablo 7°de ayrintili olarak verilmistir.
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4.2. Toplam Akciger

Yedi farklt planlamada elde olunan ortalama toplam akciger dozlar1 Tablo 8’de

ayrintili olarak verilmistir. Medyan ortalama akciger dozu en diisik h-VMAT; (11.24 Gy) ve
en yuksek h-YART; (12.35 Gy)’de bulunmustur.

Tablo 8. Farkli planlama tekniklerindeki ortalama toplam akciger dozu

ORTALAMA
3B-KRT YART VMAT h-YART; | h-YART, | h-VMAT; | h-VMAT,
Ortanca 12.14 12.05 11.77 11.40 12.35 11.24 11.28
(Min-Maks) | (11.07-22.23) | (9.87-17.14) | (10.01-17.59) | (9.51-17.36) | (9.45-17.07) | (7.99-16.11) | (9.26-15.87)
Ortalama 13.68 12.40 12.64 12.10 12.54 11.93 12.02
SS* 3.50 2.00 2.20 2.30 2.30 2.50 2.10
D 0.000

*SS: Standart Sapma

En diisiik medyan Vs degeri h-YART; (60.10 Gy), medyan V1o degeri (30.80 Gy) ve
Voo degeri ise h-VMAT; (16.35 Gy)’de elde olunurken en yiiksek medyan Vs VMAT
(69.40 Gy) Vio h-YART, (44.20 Gy), Vo ise YARTk (21.34 Gy) planlamalarinda
gozlenmistir. Yedi farkli planlamada toplam akciger Vs, Vi, V2o degerleri Tablo 9’da

ayrintili olarak verilmistir.
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Tablo 9. Yedi farkli planlama teknigi i¢in elde edilen akciger Vs,V1g Ve Voo degerleri

Vsay (%) V1oey (%0) Vaoey (%)
3B- YART | VMAT h- h- h- h- 3B- YART | VMAT h- h- h- h- 3B- YART | VMAT h- h- h- h-
KRT YART1 | YART2 | VMAT | VMAT | KRT YART1 | YART2 | VMAT | VMAT | KRT YART1 | YART2 | VMAT | VMAT
1 2 1 2 1 2
Ortanca 65.05 | 67.17 | 69.40 | 60.10 | 6835 | 6891 | 63.00 | 4150 | 41.95 | 4413 | 3310 | 4420 | 30,80 | 37.77 | 1750 | 21.34 | 1785 | 1655 | 1759 | 16.35 | 16.55
(Min — (60.60- | (56.70- | (63.40- | (45.90- | (56.70- | (52.00- | (59.90- | (30.51- | (36.32- | (38.40- | (26.00- | (31.90- | (19,80- | (26.50- | (13.87- | (19.57- | (12.50- | (11.90- | (12.40- | (11.40- | (11.60-
Maks) 85.90) | 79.80) | 90.00) | 68.27) | 78.70) | 87.21) | 94.80) | 74.90) | 59.30) | 68.20) | 52.90) | 55.60) | 43,60) | 49.30) | 51.90) | 33.20) | 35.90) | 32.50) | 33.27) | 30.80) | 30.10)
Ortalama | 6818 | 6364 | 7404 | 5922 | 6842 | 68.68 | 70.00 | 4476 | 4238 | 4725 | 3513 | 4351 | 31,97 | 3832 | 21.84 | 2269 | 20.00 | 1860 | 19.27 | 18.03 | 18.04
Standart 8.30 7.09 9.32 6.08 6.79 | 1093 | 1240 | 1537 | 659 9.10 7.66 7.86 7,49 738 | 1141 | 416 6.94 6.63 6.79 6.24 5.86
Sapma
*SS: Standart Sapma
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Tablo 10. Yedi farkli planlama teknigi i¢in elde edilen akciger Vs, V19, V2o Ve OAD

parametrelerinin yedili ve ikili karsilagtirmasi

Karsilastirma Tipi Vsay (%0) Vigay (%0) Voay (%0) OAD
KONF / YART 0.028 0.878 0.445 0.066
KONF / VMAT 0.009 0.203 0.386 0.047
VMAT / YART 0.005 0.038 0.092 0.575

KONF / h-YART, 0.005 0.022 0.051 0.009

KONF / h-YART, 0.959 0.878 0.103 0.074

KONF / h-VMAT, 0.878 0.014 0.013 0.017

KONF / h-VMAT, 0.767 0.203 0.005 0.005

YART / h-YART, 0.241 0.005 0.028 0.333

YART / h-YART, 0.053 0.610 0.059 0.959

YART / h-VMAT, 0.241 0.005 0.022 0.386

YART / h-VMAT, 0.059 0.114 0.017 0.241

VMAT / h-YART, 0.005 0.005 0.093 0.047

VMAT / h-YART, 0.047 0.074 0.414 0.721

VMAT / h-VMAT, 0.047 0.005 0.028 0.037

VMAT / h-VMAT, 0.038 0.005 0.017 0.007

h-YART,/ h-VMAT, 0.017 0.059 0.203 0.646
h-YART./h-VMAT, 0.878 0.009 0.059 0.103
h-VMAT,/h-YART, 0.799 0.005 0.022 0.074
h-VMAT./ h-YART, 0.015 0.059 0.358 0.919
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Tim akciger parametreleri agisindan yedi farkli planlama arasinda istatistiksel anlamli
fark oldugu gozlenmistir (p<0.05). Planlamalarin ikili karsilastirmalarinda ise ortalama
akciger dozlari, konformal planlamalara kiyasla VMATi (p=0.047), h-VMAT ., (p=0.017 ve
0.005), h-YART; (p=0.009) planlamalarinda anlamli olarak daha iyi iken VMAT
planlamalarina kiyasla h-YART; (p=0.047), h-VMAT., (p=0.037 ve 0.007) istatistiksel

anlamli olarak daha iyi bulunmustur.

Akciger Vs degeri, konformal planlamada YART ek (p=0.028), ve VMAT ek (p=0.009),
planlama teknigine kiyasla YARTk (p=0.005) planlamada ise VMAT’ ¢ kiyasla anlamli
olarak daha diisiik bulunmustur. Farkli konformal agirlikli hibrid VMAT planlamalara kiyasla
VMAT planlamalarda Vs degerleri anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0.05). Konformal
agirligl %75 olan YART hibrid planlamalarda ise VMAT ile yapilan tim hibrid planlamalara
kiyasla anlamli olarak daha diisiik bulunmustur (p=0.017 ve 0.015).

Konformal planlamalarda akciger Vo degerleri, VM ATk Ve YART« planlamalarda
farklilik gostermezken %75 konformal agirlikli hibrid planlamalarda konformal tek planlara
kiyasla hibrid planlarin lehine anlamli fark gdstermistir (p=0.022 ve 0.014). Benzer durum
YARTk Ve VMAT planlara kiyasla %75 konformal agirlikli hibrid planlamalarda da
gozlenmistir (p=0.005). Akciger Vi degerleri YART e« planlamalarda VMAT ¢« planlamalara
kiyasla anlamli olarak daha diistik bulunmustur (p=0.038).

Tek basina konformal planlamaya kiyasla VMATwek, YARTwk planlamalar ve
VMAT’ e kiyasla YARTk planlamalari arasinda akciger Voo degerleri agisindan anlamli
fark gozlenmemistir. VMAT ile yapilan tiim hibrid planlamalarda, konformal, VMATi,
Y ART e planlamalara kiyasla anlamli olarak daha diisiik Vo degerlerinin oldugu saptanmistir
(p<0.05). Konformal agirligi %75 olan YART ile yapilan hibrid planlamalarda ise YAR T’ €
kiyasla anlamli olarak daha diisiik Vo degerleri bulunmustur (p=0.028). Akciger Vyo
degerleri, konformal agirligi %75 olan hibrid VMAT planlamalarinda %50 konformal
agirlikls hibrid YART planlarina kiyasla daha diisiik bulunmustur (p=0.022).
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4.3. Kalp

En diisiik medyan V3p degeri YARTk (43.00 Gy) ve medyan V4 degeri VMAT ek
(18.95 Gy)’de elde olunurken en yiiksek medyan V3o degeri h-VMAT; (80.35 Gy) ve Vg
degeri h-YART; (41.82 Gy) planlarina aittir. Yedi farkli planlamada kalp V3o ve V4o degerleri

Tablo 11°de ayrintili olarak verilmistir.
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Tablo 11. Yedi farkli planlama teknigi igin elde edilen kalp V3o ve V4o parametreleri

Vo (%) Vao (%)

3B-KRT YART VMAT h-YART; h-YART, h-VMAT; h-VMAT, 3B-KRT YART VMAT h-YART; h-YART, h-VMAT; h-VMAT,
Ortanca 74.84 43.00 44.03 78.67 12.77 80.35 75.42 32.50 21.35 18.95 41.82 26.49 30.92 27.82
(Min-Maks) | (20.36- | (26.60- | (19.60- | (49.40- | (40.20- | (49.10- | (33.90- | (12.95- | (10.18- | (6.40- | (6.84- | (11.70- | (6.96- (6.54-

81.20) | 75.60) | 51.63) | 81.60) | 81.60) | 80.90) | 78.90) | 45.00) | 30.80) | 23.30) | 61.40) | 31.80) | 68.20) | 36.40)
Ortalama 68.85 46.00 38.81 70.12 63.03 71.55 56.56 31.62 21.23 15.35 30.47 20.64 26.29 19.74
SS* 18.00 13.15 8.55 10.26 13.91 10.63 16.19 10.19 7.19 5.17 17.13 6.56 17.25 10.07
p 0.000 0.000

*SS: Standart Sapma
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Yedi farkli planlamada elde olunan ortalama ve ortanca kalp dozlar1 Tablo 12°de ayrintili olarak verilmistir. Medyan ortalama kalp dozu

en disik VMATk (28.81 Gy) ve en yiiksek konformal (32.99 Gy) planlarda bulunmustur.

Tablo 12. Yedi farkli planlama teknigi i¢in elde edilen kalp ortalama degerleri

ORTALAMA
3B-KRT YART VMAT h-YART, h-YART, h-VMAT; h-VMAT,
Ortanca 32.99 29.31 28.81 31.39 29.97 32.44 29.35
(Min-Maks) (21.32-35.33) (21.78-35.61) (19.60-30.02) (22.40-36.25) (22.92-34.89) (22.92-36.78) (21.16-34.86)
Ortalama 31.61 29.13 27.60 31.33 29.92 31.37 29.23
SS* 4.10 3.80 3.20 4.10 3.30 4.20 4.50
P 0.000

*SS: Standart Sapma
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Tablo 13. Yedi farkli planlama teknigi i¢in elde edilen kalp V3o, V4 ve OKD

parametrelerinin yedili ve ikili karsilagtirmasi

Karsilastirma Tipi V3, (%) V40 (%0) OKD
KONF / VMAT 0.005 0.005 0.005
KONF / YART 0.009 0.005 0.022
VMAT / YART 0.114 0.005 0.114

KONF / h-VMAT, 0.646 0.074 0.799

KONF / h-VMAT, 0.022 0.005 0.083

KONF / h-YART, 0.594 0.721 0.646

KONF / h-YART, 0.169 0.005 0.022

h-YART,/ h-VMAT, 0.386 0.285 0.959
h-YART,/ h-VMAT, 0.203 0.721 0.445
h-YART,/ h-VMAT, 0.022 0.037 0.037
h-YART,/ h-VMAT, 0.007 0.139 0.051

VMAT / h-VMAT, 0.005 0.005 0.005

VMAT / h-VMAT, 0.007 0.007 0.241

VMAT / h-YART, 0.005 0.005 0.005

VMAT / h-YART, 0.005 0.007 0.013

YART / h-YART, 0.005 0.074 0.005

YART /h-YART, 0.007 0.646 0.074

YART /h-VMAT, 0.005 0.285 0.007

YART /h-VMAT, 0.005 0.386 0.646
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Kalp parametreleri bakimindan karsilastirildiginda yedi teknik arasinda Vsg, V4o Ve
OKD agisindan istatistiksel agidan anlamli farklilik gézlenmistir (p<<0.05). Planlamalarin kalp
parametreleri acgisindan ikili karsilagtirilmalarinda OKD dozlari agisindan konformal planlara
kiyasla. VMATk (p=0.005), YARTk (p=0.022) ve h-YART, (p=0.022) planlar1 anlamli
olarak daha iyi iken YART e ve VMAT ¢ planlar1 h-YART; ve h-VMAT]; planlarina kiyasla
daha iyi bulunmustur (p=0.005 ve 0.007). Buna ek olarak VMAT e planlarinda OKD’ leri h-
YART; planlarina kiyasla istatistiksel ag¢idan anlamli dugiiktiir (p=0.013). Hibrid planlarin
kendi aralarinda karsilastirilmasinda ise sadece h-YART; ve h-VMAT, arasinda anlamli bir
farklilik gozlenmistir. OKD bakimindan h-VMAT; plan1 h-YART; planina iistiin gelmistir
(p=0.037).

Kalp V3 degeri, konformal planlamalarda YAR Tk, VMAT & Ve h-VMAT, planlama
tekniklerine kiyasla anlaml1 olarak daha yiiksek iken (p=0.009, 0.005 ve 0.022), YARTx Ve
VMAT ek planlamalar1 tiim hibrid planlamalara kiyasla anlamli olarak daha diisiik sonug
vermistir (p=0.005 ve 0.007). Hibrid planlarin kendi aralarinda kiyaslanmasinda ise h-
VMAT; planlar1 h-YART]; planlarina h-YART; planlar1 ise h-VMAT; planlarina gore anlamli
olarak daha iyi sonug¢ vermistir (p=0.022 ve 0.007).

Kalp V4o parametresinde de konformal teknik YART ek, VMAT ek, %50 agirlikli hibrid
VMAT / YART planlamalara kiyasla anlamli olarak daha yiiksektir (p=0.005). YART
planlama ise VMAT planlamaya kiyasla istatistiksel olarak daha kotidir (p=0.005).
VMATek planlama ise tiim hibrid planlara kiyasla anlamli olarak daha diigiik sonuglar
gbzlenmistir (p=0.005 ve 0.007). Hibrid tekniklerin birbirleri ile kiyaslamasinda ise anlamli

bir farklilik gézlenmemistir.
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4.4. Medulla Spinalis

Yedi farkli planlamada medulla spinalis Dpyax degeri Tablo 14’de ayrintili olarak verilmistir. En diisiik medyan Dpmax degeri h-VMAT, (40.09

Gy) planlamasina ait iken en yiiksek Dpax degeri konformal (44.63 Gy) planlarda elde edilmistir.

Tablo 14. Yedi farkli planlama teknigi i¢in elde edilen medulla spinalis Dmax degerleri

Dmax
3B-KRT YART VMAT h-YART; h-YART, h-VMAT; h-VMAT,
Ortanca 44.63 43.43 41.54 43.77 43.01 41.47 40.09
(Min-Maks) (30.67-47.86) (39.25-47.69) (35.59-43.52) (40.68-47.08) (40.30-47.69) (40.13-46.43) (35.56-44.41)
Ortalama 43.02 42.84 40.50 43.94 43.09 42.26 40.70
SS* 5.10 2.90 2.70 2.10 2.10 2.20 2.90
D 0.001

*SS: Standart Sapma

47




Tablo 15. Yedi farkli planlama teknigi igin elde edilen medulla spinalis Dpmax

parametresinin yedili ve ikili karsilastirmasi

MEDULLA SPINALIS

Karsilastirma Tipi p Degeri
KONF / VMAT 0.074
KONF / YART 0.721
VMAT /| YART 0.074

KONF / h-VMAT; 0.386

KONF / h-VMAT, 0.074

KONF / h-YART; 0.878

KONF / h-YART, 0.646

h-YART:/ h-VMAT; 0.017
h-YART, / h-VMAT, 0.017
h-YART1/ h-VMAT,; 0.005
h-YART, / h-VMAT; 0.114

VMAT / h-VMAT, 0.059

VMAT / h-VMAT,; 0.445

VMAT / h-YART; 0.007

VMAT / h-YART,; 0.059

YART / h-YART; 0.386

YART / h-YART, 0.594

YART / h-VMAT; 0.575

YART / h-VMAT; 0.059
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Medulla spinalis Dmax parametresi bakimindan karsilastirildiginda yedi farkli teknik

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark gézlenmistir (p=0.002).

Ikili kargilastirmalarda konformal ve YART ek planlamalari diger planlama teknikleri
ile istatistiksel agidan anlamli bir fark gostermemistir. Medulla spinalis Dyax parametresi
VMAT ek planlamalarinda h-YART; planlarina gore anlamli olarak diistik ¢ikmistir (p=0.007).
Hibrid planlarin kendi aralarinda karsilagtirmasinda ise h-VMAT planlamalarinda medulla

spinalis Dmax degeri anlamli olarak daha diisiik bulunmustur (p=0.017 ve 0.005).
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5. TARTISMA

Ozefagus kanseri radyoterapi planlamalari, hedefin orta hat yerlesimli olmasi ve
etrafinda farkli yogunluklara sahip kalp, akciger, medulla spinalis gibi ¢ok sayida kritik organ
olmasi nedeniyle olduk¢a zor planlamalardir. Radyoterapi alanindaki giincel gelismelere
paralel olarak tedavilerde PTV icinde yliksek konformite ile birlikte akciger, kalp gibi normal
dokular1 korumada 3B-KRT’den YART ve VMAT planlamalarina dogru kaymalar olmustur.
Ileri radyoterapi teknikleri PTV konformitesi bakimindan konformal teknige gore iistiin gelse
de, normal doku korumasi bakimindan her teknigin bir digerine gore farkli istiinliikleri
mevcuttur. Yapilan c¢alismalarda, YART teknigiyle hedef hacimde daha homojen ve
akcigerde diisilk doz saglanabilmekle beraber ikincil kanserler agisindan 6nem tasiyan daha
uzun monitdr Uniteli tedavi uygulamalarina neden oldugu gosterilmistir (41). VMAT
tekniginde ise bir veya birden fazla ark kullanilarak hacimsel tedavi ile YART teknigine
benzer dozimetrik sonuglar elde edilebilmektedir (42). Ozefagus radyoterapi planlamalarinda,
hangi teknigin daha faydali olacagi tartisma konusu olup bu konuyla ilgili bircok calisma ve

teknik karsilagtirilmistir.

Radyoterapi planlamalarinin karsilastirilmasinda, PTV dozlart degerlendirilirken
konformite indeksine (KI) ilave olarak homojenite indeksi (HI) tanimimin da kullanilmasi
onerilmektedir (38). Homojenite indeksi, belirlenen PTV hacmi igin verilen dozun hacim
icerisinde ne kadar homojen, esit oranlarla dagildiginin gostergesidir. Konformite indeksi ise
tedavi optimizasyon isleminin bir pargasi olup, recete edilen toplam tedavi hacminin ne kadarinin
hedefe ait oldugunu gostermektedir. Radyoterapi tedavi planlamalarinda yiiksek homojenite ve
yiiksek konformite ile recete edilen dozun hedef hacme verilmesi amaclanir. Calismamizda,
3B-KRT, YARTk Ve VMAT ¢ planlamalar1 arasinda homojenite agisindan herhangi bir fark
gozlenmezken en iyi konformite VMATk Ve YART ek planlamalarinda gézlenmistir. Hibrid
planlamalarda ise homojenite 3B-KRT, VMAT« ve YARTk planlara kiyasla daha iyi
bulunmustur. 3B-KRT, tiim tekniklere kiyasla en kotli konformiteye sahipken farkli

konformal agirlikli hibrid planlamalar arasinda bir fark gézlenmemistir.

Chandra ve ark.’nin calisgmasinda 4, 7 ve 9 alan YART planlart 3B-KRT ile
karsilastirildiginda, YART teknigi PTV heterojenitesini iyilestirdigi ve 7-9 alanli YART
planlarinda konformitenin daha iyi oldugu goézlenmistir (43). Vivekanandan ve ark.’nin
yaptiklart caligmada ise, 10 6zefagus kanserli hastada 3B-KRT, 4-alanl1 YART, tek ark ve cift
ark olmak iizere 4 farkli teknikle yapilan planlamalar karsilagtirilmis ve ¢alismamiza benzer

sekilde, konformite en kotii 3 boyutlu konformal planlarda, en iyi ise ¢ift ark VMAT
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planlarinda elde edilmistir (42). Mayo ve ark.’nin 18 akciger ve dzefagus kanserli hastada
yaptiklari ¢aligmada ise, tiim hastalara dozun 2/3' i 3B-KRT ve kalanin YART ile verildigi
hibrid YART, 3B-KRT, 5 ve 9 alan YART planlart yapilmistir (10). 3B-KRT planlarinin
konformitesi, YART planlarina kiyasla kotii bulunurken 9 alan YART planlar1t en iyi
konformiteye sahip plan olarak bulunmustur. Bununla birlikte hibrid YART planlamalarda

cevre normal doku dozlari agisindan avantaj gézlenmistir.

Radyoterapi uygulamalarinda hedef hacimlerde en iyi doz dagilimimi saglamak
amaclanirken risk altindaki normal dokularda gerek erken gerekse gec yan etkiler agisindan
da planlar dikkatle incelenmelidir. Ozefagus kanseri radyoterapi planlamalarinda, hedef
hacimde homojen ve konformal bir tedavi planinin yani sira radyasyona en duyarl
dokulardan oldugu bilinen akcigerlerde toksisite i¢in prediktorler akciger doz dagilimlari ile
iligkilidir. Literatiirde, ortalama akciger dozu, akciger Vs, V1o, V2o degerlerinin radyasyon
pnomonisi riski ile anlamli korelasyon gosterdigini bildiren ¢aligmalar mevcuttur
(19,22,44,45,46). Schallenkamp ve ark.’nmin 99 hasta {izerinde yapmis oldugu g¢alismada
akcigerde diisiik doz alan hacmin yiiksek olmasi, radyasyon pndmonisinde akciger Vo ve V3o
degerlerinden daha belirleyici oldugu bildirilmistir (22). Her ne kadar akciger pndmonisi i¢in
tek bir DVH degeri asil belirleyici olmasa da, diisiik doz alan hacmin yiiksek olmas1 koétii bir
gostergedir. Bu nedenle hedef hacmi kapsamak agisindan eklenen her bir alanin toplam

akciger dokusunda diisiik doz banyosuna sebep olacagi unutulmamalidir.

Calismamizda akciger Vs parametresi VMAT planlamasinda 2 tam ark kullanilmasi
nedeniyle diger tekniklere kiyasla daha yiiksek (%74) ¢ikmistir. 3B-KRT tekniginde ise
hedefte homojenitenin diizeltilebilmesi ve diger normal dokularin tolerans dozlar1 dikkate
almarak eklenen iki lateral alan nedeniyle ortalama Vs degeri %68 olarak elde edilmistir.
Bununla birlikte, sabit agilarin kullanildigr YART e tekniginde akciger Vs degeri %63 olarak
gelmigstir. Caligmamizin aksine Mayo ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada akciger Vsdegeri YART a
kiyasla 3B-KRT’de kullanilan sabit agilarin 6n ve arka agirliklt olmas1 nedeniyle daha diisiik
cikmistir (10). Lin ve ark.’nin yaptiklar1 ¢alismada, 20 6zefagus kanserli hastada farkli
Ozefagus timor yerlesimlerinde YART ve VMAT teknikleri karsilastirilmistir. Calisma
sonucunda list torakal bolgede YART teknigi ile daha diisiik Vs ve ortalama akciger dozu elde
edilirken, PTV konformitesinde belirgin bir fark gozlenmemistir (9). Orta torakal bolgede
ayn1 sekilde YART planlar ile daha diisiik Vs ve ortalama akciger dozu elde edilirken; Vo,
medulla spinalis maksimum dozu ile ortalama kalp dozunda artis goriilmiistiir. Ancak bu
bolgede PTV bakimindan YART teknigi VMAT teknigine gore Ustlin gelmistir. Alt torakal
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bolgede ise akciger, kalp ve medulla spinalis bakimindan orta torakal bolgede elde edilen
sonuglarla ayni olmasina karsin PTV genelinde iki teknik arasinda belirgin bir farklilik
gozlenmemistir (9). Bu sonuglar, orta torakal yerlesimli 6zefagus radyoterapisinde teknikleri

degerlendiren ¢calismamizin sonuglari ile uyumludur.

Calismamizda, 3B-KRT teknigi ile hibrid planlamalar karsilastirildiginda Vs degeri
konformal agirligi daha fazla olan hibrid YART planlamalarinda daha diisiik bulunmustur.
Hibrid teknikler arasinda ise konformal agirlig1 yiiksek olan hibrid YART, tiim hibrid VMAT
planlamalarina kiyasla Vs agisindan daha iyidir. Mayo ve ark.’nin 6zefagus radyoterapisinde
hibrid planlamalarin dahil oldugu 4 farkli teknigin kiyaslandigi ¢alismasinda, en diisiik Vs
degeri ¢alismamizin aksine 6n arka alanlarin agirlikli kullanildigi 3B-KRT planlamalarinda

iken en diisiik Vi3, V2o degerleri hibrid planlamalarda elde edilmistir (10).

Akciger Vo parametresi bakimindan calismamizda, konformal teknik ile tek basina
YART ve VMAT teknikleri arasinda istatistiksel fark gézlenmese de YART e planlamada
daha iyi sonug elde edilmistir. Chandra ve ark.’nin 3B-KRT ile 4-9 alan YART planlamalari
karsilastirdiklar1 ¢alismasinda ise YART ile Vi dozlar1 %10, V3 dozlar1 %5 ve ortalama
akciger dozunun 2.5 Gy azaldigi bildirilmistir (43). Akciger Vi degeri bakimindan YART
planlarinin 3 boyutlu konformal teknige {istiin gelmesinin nedeni YART planlarinda tercih
edilen agilarin 6n ve arka agirlikli olmasidir. Bu durum akciger dozlarinmi diisiirdiigii halde
kalp dozlarinin yiikselmesine sebep olmustur. Calismamizda, tiim hibrid planlamalarda Vi
degeri, 3B-KRT, YARTk Ve VMAT ¢ planlamalara kiyasla daha diisiik bulunmustur. Mayo
ve ark.’nin ¢aligmasinda da benzer sekilde en diisiik Vi (V13) degerleri hibrid planlamalarda
elde edilmistir (10).

Calismamizda akciger ortalama Voo degeri, 3B-KRT’de %22, VMATwk’ de %20
YARTk’ de %23 hibrid planlamalarda ise %18-19 olarak bulunmustur. Ote yandan, 3B-KRT
teknigi Vyo degeri sadece hibrid VMAT tekniklerine kiyasla istatistiksel farkli olarak daha
yiiksektir. Mayo ve ark.’nin yaptigi ¢alismada 4-5 alan YART tekniklerinde Vo degeri,
konformal teknige gore %2’lik bir artis gostermistir (10). Hibrid planlamalarda ise Vo degeri
tiim tekniklere kiyasla daha diisiik bulunmustur. Bu sonug, ¢alismamizin sonucunu destekler
niteliktedir. Ote yandan Fu ve ark.’nin yapmis oldugu galismaya gore 5 alan YART planlari,
V3o bakimindan konformal teknige gore %2’lik bir diisiis gostermektedir (47). Bununla
birlikte, Vivekanandan ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada, 10 6zefagus hastasinda 3B-KRT, 4 alan
YART, tek ve ¢ift ark VMAT ile 4 farkli teknikte hedef konformitesi VMAT tekniginde
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digerlerine gore iyi ¢ikmakla birlikte VMAT planlar1 YART ile karsilastirildiginda 1sinlanan
akciger Vyo ve V3p degerlerinin daha diisiik oldugu gozlemlenmistir (42). Lin ve ark.’nin
calismasinda da orta torakal yerlesimli 6zefagus tiimorlerinde VMAT e planlamada akciger

Vo degeri YART teknigine kiyasla daha diisiik bulunmustur (9).

Calismamizda ortalama akciger dozu, tek basina 3B-KRT’ de (13.6 Gy) YART e Ve
VMAT ek planlamalarina kiyasla daha yiiksek bulunmustur. Tiim hibrid planlamalarda (11.9-
12.5 Gy) OAD daha diisiik olup hibrid teknikler arasinda fark gdézlenmemistir. Lin ve
ark.’larinin ¢alismasinda ise OAD, YART ek planlamada VMAT ¢ planlamaya kiyasla anlamli
daha diisiik bulunmustur (9). Aksine, Zhang ve ark.’nin ¢alismasinda ise YART e cift ark
VMATk planlamaya kiyasla daha yiiksek bulunmustur (48). Literatiirdeki bu farkl
sonuclarin segilen tiimdr yerlesimine, kullanilan agilara, tek veya cift ark kullanimina ve

optimizasyon farkliliklarina bagl oldugunu diisiinmekteyiz.

Kalp V3 degerleri agisindan ¢alismamizda konformal, YARTk Ve VMAT e planlari
arasinda en yiliksek degerler konformal planlamalarda gozlenmistir. YARTex Ve VMAT e«
planlamalari arasinda herhangi bir fark goriilmemistir. Hibrid teknikler ile karsilastirildiginda
ise konformal planlamanin genel olarak konformal agirligi diisiik olan hibrid planlamalara
gore daha yiiksek sonug¢ verdigi, ancak tek basina YART ve VMAT planlamalarinin kalp V3o
degeri bakimindan hibrid tekniklere tistiin geldigi gozlenmistir. Hibrid planlamalarin kendi
aralarinda karsilastiriimasinda konformal agirlig1 yiiksek olan hibrid tekniklerde daha yiiksek
kalp V3o degeri elde edilmistir. Miinch ve ark.’nin ¢alismasinda kalp V3o degerleri 3B-KRT’ye
kiyasla VMAT planlarinda daha diisiik bulunmustur (ortalama % 17.7 ve %50.4) (49). Mayo
ve ark.’nin ¢alismasinda ise kalp V3o parametresi bakimindan 4 ve 9 alan YART teknigi ile
hibrid YART teknigi konformal teknige iistiin gelmistir (10). Calismamizda, benzer sekilde
YART teknigi hem konformal planlamaya hem de hibrid planlamaya kiyasla daha iyi
sonuglar ortaya koymustur. Konformal teknigin yliksek oranli konformal bileseni olan hibrid
tekniklere iistiin gelmesinin nedeni, hedef hacmi daha iyi kapsayabilmek i¢in eklenen 2 lateral

alan ve bu alanlarin agirliklarindan kaynaklidir.

Kalp V4 degeri ¢calismamizda 3B-KRT’de %32, YARTk’ de %21, VMAT e’ de ise
%15 olup en iyi sonuclar VMAT teknigi ile elde edilmistir. Hibrid tekniklerde ise (%19-30)
konformal agirlig1 diisiik olan hibrid planlarda daha 1yi Vo degeri elde edilmistir. Ortalama
kalp dozu bakimindan karsilastirildiginda konformal teknik (32 Gy) diger tiim tekniklere
kiyasla daha yiiksek sonuglar ortaya koymustur. Tek basina YART (29 Gy) ve VMAT (28

53



Gy) planlamalar1 arasinda anlamli fark olmamasina karsin VMAT planlar ile daha diisiik
ortalama kalp dozu elde edilmistir. Ote yandan YART ve VMAT tekniklerinin her ikisi de,
hibrid planlamalara (29-31 Gy) kiyasla daha iyi sonuglar ortaya koymustur. Lin ve ark.’nin
caligmasinda kalp V4o degeri VMAT ek planlarinda YART " e kiyasla yaklasik 2 Gy daha
diisiik ¢itkmistir. Benzer bulgu OKD’ de de izlenmistir (9). Aym sekilde Vivekanandan ve
ark.’nin yaptig1 calisma sonucu ¢ift ark VMAT tekniginin OKD bakimindan konformal ve
YART planlamalarina gére daha iyi sonu¢ vermesi calismamizi destekler niteliktedir (42).
Dolayisiyla VMAT tekniginin 6zefagus tedavisinde kalbi koruma avantaji oldugu

sOylenebilir.

Medulla spinalis Dyax parametresi agisindan konformal, YART e ve VMAT ¢« teknikleri
arasinda herhangi fark bulunmazken, aralarinda en yliksek maksimum doz degerleri
konformal planlamaya aittir (43 Gy). Ayni1 sekilde Lin ve ark. tarafindan yapilan ¢calismada da
VMAT ve YART arasinda medulla spinalis Dmax parametresinde fark gézlenmemistir. (9).
Buna ek olarak Zhang ve ark.’nin yaptig1 calisma, ¢ift ark VMAT planlarinin YART
planlarmma gore benzer Dmax degeri verdigini gostermistir (48). Hibrid planlamalarla
karsilastirildiginda konformal planlama ile aralarinda bir fark goriilmezken, YART ve VMAT
teknikleri ile daha diisiik medulla spinalis Dyax degeri elde edilmistir. Hibrid planlamalarin
kendi aralarinda karsilastirilmasinda ise hibrid VMAT teknigi ile hibrid YART teknigine gore

daha iyi sonuglar elde edilmistir.
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6. SONUC ve ONERILER

Torakal yerlesimli 6zefagus kanseri radyoterapisinde standart konformal teknik ile
on/arka alanlar kullanmak akciger dozunu diislirdiigli oranda kalp ve medulla spinalis
dozlarini arttirmakta ve istenilen diizeyde konformite saglayamamaktadir. ileri radyoterapi
teknikleri olan YART ve VMAT tekniklerinin kullanimi ile konformal teknikteki dozimetrik
eksiklikler giderilmekte, PTV bakimindan daha konformal planlar elde edilebilmektedir.

Calismamizda konformal, YART ve VMAT tekniklerinin torakal yerlesimli 6zefagus
kanseri radyoterapisinde avantajlari kullanilip hibrid planlarin da istatistiksel karsilastirilmasi
yapilmistir. Hibrid tekniklerde benzer homojenite degerleri elde edilse de, hibrid VMAT
teknigi ile daha iyi konformite degeri elde edilmistir. Diisiik konformal bilesenli hibrid
VMAT planlarinda daha yiiksek akciger Vs ve Vig degerleri elde edilirken daha diisiik kalp

V30 Ve V4o degerleri elde edilmistir.

Sonug olarak bu veriler 15181inda, hastaya ait diger komorbiditilere (kronik akciger
hastaligi, kalp yetmezligi vb.) bagli normal doku korumasi onceligine gore hedefte daha
homojen ve konformal bir doz dagilimi elde etmek ve dozimetrik belirsizlikleri azaltmak igin
torakal yerlesimli 6zefagus kanseri radyoterapisinde hibrid VMAT teknigi tercih edilebilir.
Daha iyi akciger korumasi igin hibrid planda konformal agirligin %75 oraninda tutulmasi
Onerilebilir. Bunun yani sira kalp ve medulla spinalis korumast i¢in daha diisiik konformal

agirlikli hibrid VMAT teknigi tercih edilebilir.
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8. EKLER

EK 1: iZIN BELGELERI

1.6
DOKUZEYLUL UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
DEKANLIGI

BiRiM / BOLUM : Radyasyon Onkolojisi AD. l‘ti/()]l\ﬁ(})zlﬁ
SAYI : 29512294/ \ Z
KONU : .

ETiK KURUL BASAKANLIGINA

Dokuz Eyliil Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Medikal Fizik Anabilim Dali yiiksek
lisans dgrencisi Adem Emre KARAOGUZ “Neoadjuvan Radyoterapi Uygulanan Torakal
Yerlesimli Ozefagus Kanserli Hastalarda Akciger, Kalp ve Medulla Spinalis Dozlart
Agisindan Farkli Planlama Tekniklerinin Karsilagtirlmast” konu baslikli tez galigmasi 1¢1n
Anabilim dalimizda bulunan planlama ve hasta arsivini kullanmak tizere gerekli izin
verilmistir. Geregini bilgilerinize arz ederim.

Saygilarimla. N

b
" \dl}}:&»\u\\

Adres Dokuz Eylul Universitesi Saghk Yerleskesi / Inciraltt 35340-1ZMIR

T.C;
DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI I;NSTiTI"JSI’J MUDURLUGU
MEDIKAL FiZiK ANABILIM DALI

¢
g &
Tepgya™

SAGLIK
BILIMLERI
ENSTITOSO
SAYI : 86700236/80356575/01 inciraltr / IZMIR
KONU : Proje ¢aliyma izni. 05/01/2016

D.E.U.
GIRISIMSEL OLMAYAN ETIK KURUL BASKANLIGINA

Anabilim Dali dgretim tiyemiz Dog.Dr. Liitfiye Ziimre ARICAN ALICIKUS, un
yiiriitiictisii oldugu “Neoadjuvan Radyoterapi Uygulanan Torakal Yerlesimli Ozefagus
Kanserli Hastalarda Akciger,

Kalp ve Medulla Spinalis Agisindan Farkh Planlama
Tekniklerinin Karsilagtirilmas1 ” tez konusu bilgimiz d

ahilinde gergeklestirilebilmesi i¢in
gerekli iznin verilmesi hususunda geregini bilgilerinize sunanm.

7

/ /

o
(Prof Dr. Emel ARA
Anabilim Dali Bagkan

Ll
@ -+90 232 4122600-01 Faks:+90 232 2776584 m| r Web: http//:www.deu.edu.tr/saglikbil
Elektronik Posta: saglikbil@deu.edu.tr

ancdlern sehn
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EK 2: ETIK KURUL ONAYI

KARAR BILGILERI

Karar No:2016/04-01

Tarih:11.02.2016

bagvuru dosyast ve i

Dog.Dr.Liitfiye Ziimre ARICAN ALICIKUS’un sorumlusu oldugu “Neoadjuvan Radyoterapi
Uygulanan Torakal Yerlesimli Ozefagus Kanserli Hastalarda Akciger
Dozlari Agisindan Farkhi Planlama Tekniklerinin Karsilastinlmasi” isimli klinik aragtirmaya ait
lgili belgeler arastirmanin gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkate alinarak

incelenmis, etik agidan ¢alismanin gergeklestirilmesinin uygun olduguna oy birligi ile karar verilmistir.

, Kalp ve Medulla Spinalis

ETiK KURUL BILGILERI

CALISMA ESASI

Dokuz Eyliil Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu Isleyis Yonergesi

iyi Klinik Uygulamalar1 Kilavuzu

ETIiK KURUL UYELERI
Cinsi Arastirma ile :
Unvani/Ady/Soyadi Uzmanhk Alani Kurumu yet liskili mi? Imza
P_rof.Dr.Banu DEU Tip Fakiiltesi Tibbi
ONVURAL Tibbi Biyokimya Biyokimya Anabilim Dali | Kadin | E[] | H T
(Baskan) Q(A_.,/yé)
Prof.Dr.$.Reyhan " .
UCKU Halk Saghgi 'gfgﬂ; '? KRS Halk | gaam |EO) |HE |\ ) l
(Bagkan Yardimcisi) o | wd\

: DEU Tip Fakiiltesi Kalp //
Prof.Dr.Nejat Kalp Damar e i~ p
SARIOSMANOGLU | Cerrahisi Damar Cerrahisi Anabilim | Erkek | EC] | HX // ]

Dal . $ il /
- i DEU Tip Fakiiltesi Cocuk
ProfOrEca BOBER. l;::(cjil:l?rliiol S Saghg ve Hastaliklari Kadn | E O (1
2 Anabilim Dali /
Prof.Dr.Vesile DEU Tip Fakiiltesi = R ?t
6ZTURK Noroloji Noroloji Anabilim Dal Kadm |E[] |HKX Q/QJK ; ;
Prof.Dr.Seving . . DEU Tip Fakiltesi i¢ <
ERASLAN Endokrinolofi Hestalibiars Anabilim Daly | K24m | BL] | H Kc\gh —
DEU Tip Fakiiltesi Tibbi
Prof.Dr.Mukaddes 2 25 b ory
GUMUSTEKIN Tibbi Farmakoloji Farmakoloji Anabilim Dalt | 4 g |HK K:}J\\\ C)]
DEU Tip Fakiiltesi Tibbi ~
Prof.Dr.Ayse Aydan S 5 - - : +s i
HZKUTUK Tibbi Mikrobiyoloji Il\)/lgtroblyolo_]l Anabilim Kadm | E[] H
AN
: i » DEU Fizik Tedavi ve ; 2
Prof.Dr.Nihal Fizik Tedavi ve Fo b / D\:
o Rehabilitasyon Yiiksek Kadn |E[] |HKX
GELECEK Rehabilitasyon Okulu \j’ .
Prof.Dr.Miige : - DEU Tip Fakiiltesi
KIRAY Fizyoloji Firyolofl Anebiim Dt | oo | E O |k
Dog.Dr.Seyda DEU Hemsirelik Fakiiltesi ) \ )
SEREN Hemgirelik Yonetimi | Hemsirelik Yonetimi A.D Kadm | E[] HX
INTEPELER 5 ’ i
Dog.Dr.Sefa Tibbi Biyoloji ve DEU Tip Fakiiltesi Tibbi /
KIZILDAG Genetik Biyoloji ve Genetik AD | Tk | B O |HX AV ~
DEU Tip Fakiiltesi (R 7
}"Or;lf(-irli%zl\:,diER Anesteziyoloji Anesteziyoloji ve Kadm | E[] |HKX S Q

S Reanimasyon A.D. ATR W LESEVEEY
gileé?]:‘.Ahmet Can Hidail ]ZEDU Tip Tarihi ve Etik Erkek | EC] HX ) : \
Mehmet Erhan = e
P Saglik mensubu D.E.U Tip Fakiiltesi ) k]
SZEUL olmayan iiye idari Mali isler Erkek | E[] HI 1(.;‘\/ “ 4

Dokuz Eylil Universitesi Girigimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu Karar Formu
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EK 3: OZGECMIS

Adem Emre KARAOGUZ
OZGECMIS
TC Kimlik No / Pasaport No: (28783039932
Dogum Yil: 1989
Yazisma Adresi : 6753/11 Sok. No:69/14 Deniz Apt. Esin Sitesi Karsryaka/Izmir
Telefon : (+90) 506 945 5420
Faks :
e-posta : emre.karaoguz@gmail.com
EGITIM BILGILERI
Ulke Universite Fakiilte/Enstitii | Ogrenim Alam | Derece Mezuniyet Yil
o Dokuz Eyliil Saglik Bilimleri | Medikal Fizik Yiksek :
Tirkiye Universitesi Enstitiisti Yiiksek Lisans Lisans Devam ediyor
Tirkiye |ODTU Fen-Edebiyat ;0 Lisans 2014
Fakiiltesi
AKADEMIK/MESLEKTE DENEYIM
Kurum/Kurulus Ulke Sehir |[Boliim/Birim Gorev Tiirii Gorev Donemi
Dokuz Eyliil Radyasyon .
Universitesi Tiirkiye | Izmir Onkolojisi Eady?:;:ﬂn 2015-2016
Hastanesi Anabilim Dali | 78"
Dokuz Eyliil . .
Universitesi Tiirkiye | izmir Radyoloji | Radyoloji 2015-2016
Hastanesi Anabilim Dali1 | Uygulamalari
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Dokuz Eyliil
Universitesi Tiirkiye [ izmir
Hastanesi

Niikleer Tip  |[Niikleer Tip
Anabilim Dal1 | Uygulamalar

2015-2016

UZMANLIK ALANLARI

Uzmanlik Alanlar:

Medikal Fizik, Radyoterapi Fizigi, Radyoloji Fizigi, Radyasyon Fizigi, Niikleer Tip Fizigi,
Dozimetri, Radyasyondan Korunma ve Radyasyon Giivenligi, Radyobiyoloji

DiGER AKADEMIK FAALIYETLER

Son Bir Yilda Uluslararasi indekslere Kayith Makale/Derleme i¢in Yapilan

Damismanhk Sayisi

Son Bir Yilda Projeler icin Yapilan Danismanhk Sayisi

Yayinlara Alinan Toplam Atif Sayisi

Damsmanhk Yapilan Ogrenci Sayisi

Tamamlanan Devam
Eden
Yiiksek
Lisans
Doktora
Uzmanhk

Diger Faaliyetler (Eser/gorev/faaliyet/
sorumluluk/olay/iiyelik vb.)

Radyoterapide Implant Dozimetrelerin Uretilmesi
ve Gelistirilmesi”, Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi AD ve EMUM
(Dokuz Eyliil Universitesi Elektronik Malzemeler
Uretim ve Uygulama Merkezi), TUBITAK 1003
Projesi Bursiyeri, (2014- 2015)

Radyoterapi Teknikerleri Dernegi'nin Dokuz Eyliil
Universitesi AD'da  gergeklestirdigi  “Egitim
Semineri-IV”de katilimc1(22.11.2014)

Dokuz Eyliil Universitesi Saghik Bilimleri
Enstitiisii tarafindan gergeklestirilen “ORPHEUS
Danismanlik ve Ogrenci Calistayr”  baslikl
programda katilimc1(09.11.2015)

Radyasyondan Korunma Uzmanlar1 Dernegi ve s
Saglig1 ve Giivenligi Profesyonelleri Dernegi'nin
Dokuz Eyliil Universitesi  Siirekli ~ Egitim
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Merkezi'nde gerceklestirdigi “Is Saghg ve
Giivenliginde Radyasyondan Korunmanin Yeri ve
Onemi” konulu ¢alistayda katilime1_(03.06.2016)

ODULLER

YAYINLARI
SCI, SSCI, AHCI indekslerine giren dergilerde yayinlanan makaleler

Diger dergilerde yayinlanan makaleler

Hakemli konferans/sempozyumlarin bildiri kitaplarinda yer alan yaymnlar
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