TURKIYE CUMHURIYETI
ANKARA UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

MIDE KANSERI RADYOTERAPISINDE iKi BOYUTLU VE
UC BOYUTLU TEDAVI PLANLARININ
KARSILASTIRILMASI

Dr. Yasemin GUZLE ADAS

RADYASYON ONKOLOJISi
TIPTA UZMANLIK TEZi

Tez Danismani
Prof. Dr. Meltem NALCA ANDRIEU

ANKARA, 2012



KABUL VE ONAY

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dal
Tipta Uzmanlik egitimi gergevesinde yiirtitiilmiis olan

Mide kanseri radyoterapisinde iki boyutlu velig boyutlu tedavi planlarinin
karsilagtirilmasi baglikli, Dr. Yasemin Giizle Aday’a ait bu galigma asagidaki jiiri

tarafindan Tipta Uzmanhk Tezi olarak kabul edilmisgtir,

Tez Savunma Tarihi: 30/01/2012

Prof., Dr. $aban CAKIR GOKCE
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dal Bagkani

Jiiri B :@/WL/\

'd
Prof. Dr. Meltem NALCA ANDRE[U " Dog. Dr. Ayse HICSONMEZ
Ankara Universitesi Tip Fakilltesi Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dal Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali

e Uye



TESEKKUR

Tez yazim siireci boyunca ilgisini ve destegini esirgemeyen degerli hocam
Sayin Prof. Dr. Meltem Nal¢a Andrieu’ya; uzmanlik egitimim siiresince yetismeme
emek veren, her konuda yardimlarini, ilgi ve desteklerini gordiigiim; bilgi ve
deneyimleri ile hayattimin bundan sonraki asamalarinda da 1sik tutacaklarina
inandigim degerli hocalarim Sn. Dog¢. Dr. Ayse Higsonmez, Sn. Dog. Dr. Serap
Akytirek, Sn. Do¢. Dr. Yildiz Giiney ve Sn. Prof. Dr. Saban Cakir Gokee’ye;
planlama ve veri degerlendirme asamasinda bana vakit ayiran degerli arkadaslarim
fizik yliksek miihendisi Tugba Atakul, radyasyon fizik¢ileri Yunus Cimnar, Adem
Pehlivanli ve Ayfer Sar’a; elde ettigimiz verilerin incelenmesinde yardimci olan
biyoistatistik uzmani1 Sn. Salih Ergogen’e; NTCP hesaplamalari igin degerli vaktini
bana ayiran Sn. Dog¢. Dr. Bahar Dirican’a; birlikte ¢alismaktan mutluluk duydugum
asistan doktor arkadaslarim Dr. Sercan Yilmaz, Dr. Caner Aktas, Dr. Ozgiir
Altmigdértoglu, Dr. Ibrahim Babalioglu ve Dr. Sevim Inel ile tiim Radyasyon
Onkolojisi Anabilim Dali ¢alisanlarina; bana her konuda destek olan sevgili annem,
babam, kardeslerim ve her zaman yanimda olan sevgili esim Ciineyt ADAS ile canim

oglum Yigit Can ADAS’a tesekkiir ederim.

Dr. Yasemin GUZLE ADAS



ICINDEKILER

KABUL VE ONALY ..ottt be st se st st ne s s [
TESEKKUR ......ovoviviiititieetetet ettt ettt ettt sttt sttt sttt sttt sttt as s I
ICINDEKILER ....covviviicecteietcs ettt ettt en st an st n e iii
KISALTMALAR DIZINT ..ot v
SEKILLER DIZINT....cociiiiiececeeee ettt vii
TABLOLAR DIZINT ..o viii
1 GIRIS oot 1
2. GENEL BILGILER .....oeooitiiiiiieieiniessie ettt 3
2.1 ANATOMI ..o 3
2.2. EPIDEMIYOLOJ 1ottt 5
2.3 ETYOLOJI .ottt 5
2.4, PATOLOJI ..ottt 6
2.5. PROGNOSTIK FAKTORLER ........cceuiiiiiiniininiinisinsisisieseessisisesssesesesseenes 7
2.5.1. Hastaya ait faktorler.........coovviiiiiiieic e 7
2.5.2. Tumor ile iligkili faktOrler.......ccoooviiiiiiiiiii i 7
2.5.3.Tedavi ile iligkili faktOrler.......cuvviiiiiiiiiiiii e 8

2.6. TUMORUN YAYILIMI.....coiuiiiiniiiiiiiriinieiniseissiesesssseieiesse s 8
2.6.1. Dogrudan Yayllime........ccocooiiiiiiiiiiciiic e 8
2.6.2. Lenfatik Yayllimi ...oooovviiiiiiice e 8
2.6.3. Hematojen Yayllim ......ccooiiiiiiiiieec e 9

2.7 KLINIK oo 9
2.8 TANI oottt re s 9
2.8.1. IMIUBYENE ...ttt 9
2.8.2. GOTUNTULEIME. ... .uvviiiiiie i e e s s s e bbb e e e e e e e e e e ans 9

2.9. EVRELEME .......ciiiiiiisies ettt 10
2.10. TEDAV..oiiiiiieieiiie et 14
A 0 R O - o SRS 14
2.10.2. AQJUVAN TEAAVI ...c.viviiiiiiiieieiee sttt 15
2.11. RADYOTERAPI TEKNIKLERI.......ccccoiiieiiiieeeee e 16
2.11.1. Konvansiyonel Radyoterapi.........ccecveeiiieeiieiiie i 16



2.11.2. Ug Boyutlu Konformal RT.........cccccueviueiiiireiicieiee e 17

2.11.3. YART (yogunluk ayarlt RT)......cccociniiiiiiiiiiiiieecee e 21
2.12. MIDE KANSERINDE RADYOTERAPI........cccovviviiiiiiieeeeeeeees 21
2.12.1 STMULASYON ..iiiiiiiiiie e 22
2.12.2. KONVanSIYONEl RT .......ooiiiiiiiiieiesieseese e 22
2.12.3. Ug BOYULIU RT ..ottt 23
2.12.4. RT DOZIATL......ciiiiiiiiiie ettt e e e srree e 26
2.12.5. Risk Altindaki Organlar..........ccccceiiiiiiiiiniiiec e 26

. GEREC VE YONTEM ....cocoititiceeieieeeeeeete ettt en s 28
3.1 ISTATISTIK YONTEM ...ocoiiiiiiiniininenesieineiseessisssesse s sssessees 35
CBULGULAR ettt ne e 36
TARTISMA ..ottt ettt e et e st et s et ee et e es et e e s et eneesen s 46
SONUGC ..ot e e ee e et ee e ee et es s ee e eeeseseeas 50
(O Y72 RPN 51
SUMMOARY ..ottt sttt sttt se bt na bt eene e 52
KAYNAKLAR L.ttt st e anas 53

© 00 N Bk



2B

3B

5- FU
AJCC
AP-PA
BT
CCNU
cGy
CTVv
DVH
EUD
GE
GTV
Gy
ICRU
IM
INT 0116
TV

v

v
JCOG
KT

L vertebra
LN
MRG
NTCP
OAR
PET
PTV

KISALTMALAR DIZIiNi

: Iki Boyutlu

: U¢ Boyutlu

: 5-Florourasil

: American Joint Committee on Cancer
: Anteroposterior — Posteroanterior

: Bilgisayarli Tomografi

: Lomustine

. Santigray

: Klinik Hedef Hacim

: Doz Hacim Histogrami

: Esdeger Uniform Doz

: Gastroozefageal

: Gross Tiimo6r Hacmi

. Gray

- International Comission on Radiation Units and Measurements
> Internal Marjin

- Intergroup 0116

. Internal Hedef Hacim

: Intravenoz

: Isinlanan Hacim

: Japan Clinical Oncology Group

: Kemoterapi

: Lumbal Vertebra

: Lenf Nodu

: Manyetik Rezonans Goriintiileme

: Normal Doku Komplikasyon Olasilig1
: Risk Altindaki Organlar

: Pozitron Emisyon Tomografi

: Planlanan Hedef Hacim



RT

SEER

SM

T vertebra
TCP

tm

TV

V20

V30
YART

: Radyoterapi

: Surveillance, Epidemiology and End Results
: Set-up Marjin

: Torakal Vertebra

: Tiimdr Kontrol Olasiligt

: Timor

: Tedavi Edilen Hacim

: Yirmi Gy Doz Alan Hacim

: Otuz Gy Doz Alan Hacim

: Yogunluk Ayarli Radyoterapi

Vi



Sekil 1.
Sekil 2.
Sekil 3.

Sekil 4.

Sekil 5.
Sekil 6.
Sekil 7.
Sekil 8.

Sekil 9.

SEKILLER DiZINI

Midenin sematik gOTUNTMIL ...ovvvveeiieveeiiiie e 3
Mide Lenf Nodlarinin Anatomik YerleSimi .........cocceevveivecieeiieeireesneenne 4
Hacim tanimlamalart .........ccocoeeiiiiiiiiiiiieee e 20
T3NOMO, subtotal gastrektomi yapilmis bir hastaya ait 2B (a) ve

3B (b) planlarin dortlii alan gOrintileri.......ocvvevvereiieieee e 33
Ayni1 hastaya ait 2B ve 3B planlarin {ist iiste ¢akistirilmis DVH’lar ..... 34
MiINIMUM doZ Grafifi ......cocvveiiiiiiiieie e, 42
Maksimum doz Grafii.......cccvoveriieiiiiiiieieie e 43
Ortalama doz grafiZi ......cccovviiiiiiiiiiiee e 43
Yiizde hacim grafigi......cccooeiiiieiiiiiiieiiceee e 44

vii



Tablo 1.
Tablo 2.
Tablo 3.
Tablo 4.
Tablo 5.

Tablo 6.

Tablo 7.

Tablo 8.

Tablo 9.

Tablo 10.

Tablo 11.

TABLOLAR DIZIiNi

Mide kanseri TNM evrelemesi (AJCC 2002) .......ccccvevevieeiveireseennnnn,
Mide Kanseri TNM Evrelemesi (AJCC 2010) .....ccceevevvverenienieeienn
Gastroozefageal Bileske Tiimdrlerinde Radyoterapi Hacimleri ..........
Kardia, Proksimal Mide Tiimdrlerinde Radyoterapi Hacimleri...........
Korpus, Orta 1/3 Mide Tiimoérlerinde Radyoterapi Hacimleri.............

Antrum, Pilor, Distal 1/3 Mide Tiimorlerinde Radyoterapi

[ =003 11 1 =T TR TUPPRRPRRRR
HAStA OZEIKIETT ©..vvvveveeeeeeeereeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeseseestesresreereaeessenseseeseens

PTV 5040 Grubu Igerisinde 2B ve 3B Planlamada Elde Edilen

Olgtimlerin DaBIlmI .........covieeveiieeiieceeeeeie e

PTV 4500 Grubu Igerisinde 2D ve 3D Gériintiillemede Elde
Edilen Olgiimlerin Dagilimi.........cccevivevivcveiirereieessee s

Tiim Olgular igerisinde 2B ve 3B Planlamada Elde Edilen

Olgiimlerin DaIlimI .........c.viveveviiiiicereeeeeee e

2B ve 3B Planlamada Normal Doku Komplikasyonu
(0] F: 1S3 5114 - DSOS

viii



1. GIRIS

Mide kanseri diinyada 5. siklikta gozlenen kanser olup kanserden oliimlerde
2. swrada yer almaktadir (1,2). En yaygm semptomlar istah kaybi, abdominal
rahatsizlik, kilo kaybi, anemiye bagli halsizlik, bulant1 ve kusmadir. Tan1 genellikle
iist gastrointestinal sistemin radyografisi ile dogrulanir. Endoskopi ve biyopsi
ekzofitik lezyonlarin %90’indan fazlasina tan1 konulmasini saglar. Batin tomografisi
abdominal yayilimi gostermede faydalidir. Mide Kkanserlerinin  %90-95’1
adenokarsinomdur. Lenfoma ikinci en sik rastlanan malignitedir. Lokalize mide
kanserinde tedavi cerrahidir. Hastalarin %25-40’1 kiiratif cerrahiye uygundur.
Cerrahi sonrasi lokal niiks 6nemli bir sorundur ve cerrahi sonrasi %38 oraninda
lokorejyonel niiks, %28 peritoneal yayilim saptanmaktadir (3). Timor yatagi,
anastomoz hatti, bolgesel lenf nodlari en sik niiks gozlenen bolgelerdir (4).Timor
yataginda %21, anastomoz bolgesinde %25 niiks saptanmaktadir (3). Niiks oranlarini
azaltmak igin adjuvan tedavi calismalari yapilmistir. intergrup 0116 calismast (INT
0116) gastrik kanserde postoperatif radyoterapinin 6nemini ortaya koymustur. Bu
caligmaya mide veya gastroozefegeal bileskede evre IB-1V,MO0 adenokarsinomlu 558
hasta dahil edilmistir. Komplet rezeksiyon sonrasi hastalar adjuvan kemoradyoterapi
veya gozlem koluna randomize edilmistir. 3 yillik takip sonrasinda adjuvan tedavi
kolunda hastaliksiz sagkalim (%48 vs. %31, p<.01) ve genel sagkalimda (%50 vs.
%41, p<.03) anlamli artis gdzlenmistir (5). Bu ¢alisma ile evre IB-1VV, MO hastalarda
postoperatif kemoradyoterapi standart olarak uygulanmaya baglamistir. Cevredeki
tolerans1 diigiik kritik organlar nedeniyle mide kanserinde radyoterapi (RT)
planlamasi 6nemlidir (3). Son yillarda birgok merkezde 3B konformal RT
uygulamalar: tercih edilmektedir. Bu ¢alisma Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Radyasyon Onkolojisi Kliniginde Subat 2009-Temmuz 2011 tarihleri arasinda {i¢
boyutlu konformal radyoterapi uygulanmis 36 mide kanserli hastanin planlama
bilgisayarindaki bilgileri kullanilarak yapilan retrospektif bir calismadir. Yirmi
hastaya 45 Gy, 16 hastaya 50,4 Gy RT uygulandi. Planlama bilgisayarindaki mevcut
3B planlama goriintiileri tizerine konvansiyonel alan kenarlar1 oturtularak 2 boyutlu

planlama yapildi. Bu iki plan dozimetrik agidan karsilastirildi. Her iki plan PTV, sag



ve sol bobrek, karaciger ve medulla spinalis minimum, maksimum ve ortalama
dozlari, 20 Gy alan sag ve sol bobrek hacimleri, 30 Gy alan karaciger hacmi ve 46
Gy alan medulla spinalis hacimleri agisindan karsilastirildi. Bu ¢alismanin amaci
mide kanseri radyoterapisinde iki boyutlu ve ii¢ boyutlu tedavi planlarin1 dozimetrik
acidan karsilagtirmaktir. Boylece iki boyutlu planin alanlarinin yeterliligi, 3 boyutlu
konformal planin hem tedavi hedeflerini kapsamasi hem de normal doku dozlarimi

diisiirmesi agisindan incelenmesi amaglanmuistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. ANATOMI

Mide gastrodzefageal bileskeden baglar, pilorda sonlanir (3). Midenin 6n ve
arka duvar yiizeyden peritonla sarilmistir. On duvarin sag tarafi karacigerin visseral
yiizli ve karm 6n duvari ile, sol tarafi ise diafragma aracilifi ile sol akcigerin tabani,
kaburgalar ve bunlar arasinda kalan interkostal araliklar ile komsuluk yapar. Arka
duvar diafragma, dalak, sol bobrek ve bobrek tstii bezi, pankreas, mezokolon
transversum ve flexura koli sinistra ile komsuluk yapar. Mide; kardia, fundus,
korpus, ve pilor olmak iizere dort bolimde incelenir. Kardiya; 6zofagus ile midenin
birlesme yeridir. Fundus; kardiyanin solu ve st kisminda kalan midenin en iist
kismidir. Korpus; fundus ile incisura angularisden (midenin 1/3 alt ve orta kisminin
birlestigi c¢entik) gecen yatay hat arasinda kalan bolgedir. Bu yatay hat ile pilor
arasinda kalan bolim antrumdur. Mideden duodenuma gegis bdolgesi ise pilordur
(sekil 1). Midenin 6zofagus ile birlesen deligi (ostium kardiakum) 10. torakal
vertebra diizeyinde orta hattin solunda, deudenuma agilan deligi (ostium pilorikum)

1. lumbal vertebra diizeyinde orta hattin sagindadir (6).
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Sekil 1. Midenin sematik goriiniimii



Mide yukarida alt 6zofagiyal sfinkter, asagida ise pilor sfinkteri olmak {izere
iki sfinkter ile kontrol edilmektedir. Alt o6zofagiyal sfinkter gergek sfinkter

mekanizmasina sahipken pilorik sfinkter gercek bir sfinkter degildir (6).

Mide arteriyel kanlanmasini 5 ana kaynaktan alir, bunlar; sol gastrik arter, sag
gastrik arter, sag gastroepiploik arter, sol gastroepiploik arter ve kisa gastrik

arterlerdir. Mide venleri genellikle arterlerine eslik eder (6).

Mide lenfatikleri cogunlukla ¢olyak lenf nodlarina drene olur, ayrica splenik
hilum, suprapankreatik nodlar, porta hepatis ve gastrodeudenal bolgelere de drene
olur (3).

Mide lenf nodlar1 Japon siniflamasina gore 16 istasyondan olusur. Buna gore;
1,2 numara perikardial lenf nodlari, 3,4 numara biiyiik ve kii¢iikk kurvatura komsu
lenf nodlari, 5 numara suprapilorik lenf nodlar1, 6 numara infrapilorik lenf nodlari, 7
numara sol gastrik arter lenf nodlari, 8 numara hepatik arter lenf nodlari, 9 numara
¢olyak arter lenf nodlari, 10 numara dalak hilusu lenf nodlar1, 11 numara splenik
arter lenf nodlari, 12 numara hepatikodeudenal ligament lenf nodlari, 13 numara
pankreas basi arkasi lenf nodlari, 14 numara mezenter kokii lenf nodlari, 15 numara

orta kolik arter lenf nodlari, 16 numara paraaortik ve retroperitoneal lenf nodlaridir

(7).

Sekil 2. Mide Lenf Nodlarinin Anatomik Yerlesimi (8)



Mide histolojik olarak igten disa dogru mukoza, submukoza, muskularis
propria, seroza olmak {izere dort tabakadan olusur. Mide mukozasinin iki
komponenti lamin propria ve muskularis mukozadir. Lamina propria mukozanin
destek doku komponentidir. Muskularis mukoza ince diiz kas liflerinden olusur.
Submukoza elastik liflerden zengin bag dokusundan olusur ve Meisner otonomik
sinir pleksusu, ven, arter ve lenfatik agini igerir. Muskularis propria distan ige dogru
longitidunal, sirkiiler ve oblik olmak iizere {i¢ tabakadan olusur. Igteki sirkiiler tabaka
gastrodeudenal bileske ve pilor sfinkterini olusturur. Sirkiiler ve longitidunal kas
lifleri arasinda myenterik pleksus yer alir. Muskularis propria disinda ince, gevsek

bag dokusundan olusan seroza yer alir (9,10).

2.2. EPIDEMiYOLOJi

Mide kanseri diinyada 5. siklikta gozlenen kanser olup kanser 6liimlerinde 2.

sirada yer almaktadir (1,2).

Mide kanseri insidans1 {ilkeler arasinda degikliklik gostermektedir.
Japonlarda hastalik epidemik boyutlardadir ve goriilme sikligi 70/100.000°dir (8).
Kuveyt, Israil ve Amerika’da hastalik insidans: diisiiktiir (11,12).

2.3. ETYOLOJi

Mide kanseri erkeklerde daha siktir. Erkek / kadin oran1 2/1°dir. 30 yasindan

once nadir goriiliir iken altinc1 dekattan sonra goriilme sikligi artar (13,14)

Cevresel faktorler ve beslenmenin mide kanseri iizerine etkisi uzun yillar
arastirillmistir.  Japonya, Kore, Kolombiya gibi iilkelerde mide kanseri diger
tilkelerden daha sik gériilmektedir (15,16).

Yiiksek risk bolgelerinden risk bolgelerine gdé¢ eden irklarin  sonraki

jenerasyonlarinda mide kanseri insidansinin belirgin sekilde azaldig: saptanmistir. Bu



da gen¢ yaslardan itibaren etyolojik faktorlere maruz kalmanin kanser riskini
arttirdigin1 gostermektedir. Calismalarda siit, taze meyve, sebze tiikketiminin mide
kanser riskini azaltirken, tiitsiilenmis ve tuzlanmis yiyecekler, yiiksek karbonhidrat,

diisiik protein tiikketimi mide kanseri riskini arttirdigi gosterilmistir (17-23).

Helikobacter pylori enfeksiyonunun artmig mide kanseri riski ile iliskili

oldugu gosterilmistir (24-27).

Herediter faktorler ve irk,A kan grubu, pernisioz anemi, aklorhidri,kronik
atrofik gastrit, intesrinal metaplazi,hipertrofik gastrit, diisiik sosyoekonomik diizey,
daha Onceden benign hastalik nedeniyle yapilmis subtotal gastrektomi ve villoz

adenomlar diger risk faktorleridir (17, 28-34).

2.4, PATOLOJI

Mide kanserlerinin %90-95’i miisin salgilayan hiicrelerden koken alan
adenokarsinomdur. Lenfoma ikinci en sik rastlanan malignitedir. Digerleri

leiyomyosarkom, karsinoid tiimér, adenoakantom ve skuaméz hiicreli karsinomdur

(3).

Gastrik adenokarsinomlar hem mikroskobik (Lauren siniflandirmasi) hem de

makroskobik (Borrman Siniflandirmasi) 6zelliklerine gore siniflandiriimstir.

Lauren siniflandirmasinda mide kanseri intestinal ve diffiiz histolojik gruplara
ayrilmustir. Intestinal tip genelde f{ilseratif lezyonlardir ve midenin distalinde
gozlenir. Mide kanseri prevelansinin yiiksek oldugu bolgelerde daha siktir ve
prognozu diffiiz tipten daha iyidir. Diffiiz tip genelde gen¢ hastalarda ve ozellikle
kardiada gozlenir (34,35).

Lauren siniflamasinda iki grupta incelenen mide adeno karsinomlart WHO

siiflamasina gore dort grupta incelenir (36):

1) Tiibiiler adenokarsinom



2) Papiller adenokarsinom
3) Miisin6z adenokarsinom

4) Tash yiizik hiicreli karsinom

Borrman smiflamast mide kanserini makroskobik oOzelliklerine gore

siiflandirir:
Tip I; polipoid
Tip II; tlseratif lezyon
Tip I11; mide duvar1 invazyonu yapmuis tlseratif lezyon
Tip IV; linitis plastika

Tip V; simiflandirilamayan lezyonlar olarak siiflandiriimistir (35,36)

2.5. PROGNOSTIK FAKTORLER

2.5.1. Hastaya ait faktorler

Cinsiyet: Mide kanseri insidansi erkeklerde 2 kat fazladir. Yapilan
caligmalarin bazilarinda sagkalimda cinsiyet ile farklilik saptanmazken bazi

caligmalarda kadinlarda prognozun daha iyi oldugu gosterilmistir (37,38,39).

Yas: 40 yasindan geng¢ hastalarda prognoz daha kotiidiir. Geng hasta
grubundaki kotii prognozun asil nedeni olarak tani gecikmesi, histolojik indiferansiye

tip lezyonlarin yiiksek oranda olmasi ve hizli progresyon olarak gosterilmektedir
(40).

2.5.2. Tiimor ile iliskili faktorler

Tiimor lokalizasyonu: Son yirmi yilda, mide 1/3 iist ve kardiya kanserlerinin

insidansiin arttig1 gosterilmekle birlikte, antrum halen en sik yerlesim bolgesidir.



Proksimal bolgeye yerlesen tiimorlerin ¢ogu ileri evre timorler olup distal bolge

tiimorlerine gore prognozu daha kotiidiir (41,42,43).

Makroskobik tip: Ulseratif kanserlerin  prognozunun infiltratif tip

kanserlerin prognozundan daha iyi oldugu bildirilmektedir (44).

Differansiasyon derecesi: Yiiksek gradeli ve diffiiz tip karsinomlarda
prognoz daha kotiidiir. (45,46).

Evre: En 6nemli prognostik faktér timor yayilimidir. Lenf nodu tutulumu
tutulan lenf nodu sayis1 ve yerlesimi kadar 6nemli degildir. Primer lezyona komsu
minimal lenf nodu tutulumunda prognoz primer lezyona uzak ve c¢ok sayida lenf

nodu tutulumundan daha iyidir (47,48,49).

2.5.3.Tedavi ile iliskili faktorler

Geride makroskobik veya mikroskobik timdor birakmayan RO rezeksiyonun

ve D2 lenfadenektominin prognozu olumlu etkiledigi gosterilmistir (50,51).

2.6. TUMORUN YAYILIMI

2.6.1. Dogrudan Yayilim

Omentum, pankreas, diafram, transvers kolon, deudenum, jejenum, dalak,
karaciger, superior mezenterik ve ¢olyak damarlar, karin duvari, sol adrenal bez ve

bobrek komsuluk yoluyla tutulabilir (3,35).

2.6.2. Lenfatik Yayilhim

Gastrik duvarmm submukozal ve subserozal tabakalarinda yaygin lenfatik
kanallar mevcuttur. Bu lenfatik kanallar aracihigi ile intramural yayilim olur. Ilk

drenaj genellikle biiyiik ve kii¢lik kurvatur lenf nodlarina olurken, ¢dlyak lenf



nodlar1, hepatodeudenal, peripankreatik, periaortik, splenik ve hepatik lenf nodlarina
da drenaj olur. Ozafagus uzanimi olan tiimérlerde bu bolgenin lenfatikleri de

degerlendirilmelidir (3,35).

2.6.3. Hematojen Yayilim

Mide duvarmma sinirhi lezyonlarda vendz drenaj yolu ile primer olarak
karaciger tutulmasina ek olarak hematojen yolla herhangi bir organa yayilim olabilir
(3,35).

2.7. KLINIK

En yaygin semptomlar istah kaybi, abdominal rahatsizlik, kilo kaybi, anemiye
bagli halsizlik, bulant1 ve kusmadir (3).

2.8. TANI

2.8.1. Muayene

Genellikle ilerlemis hastalikta fizik muayene bulgular1 pozitiftir. Bunlar
karinda kitle (primer Kitle, hepatik metastaz, krukenberg tiimérii), lenfadenopati
(Virchow nodu, periumbilikal nod, sol aksiller lenfadenopati), assit, blummer rafi
olabilir (7,35).

2.8.2. Goriintiileme

Tan1 genellikle {ist gastrointestinal sistemin radyografisi ile dogrulanir.
Endoskopi ve biyopsi ekzofitik lezyonlarin %90’indan fazlasina tani konulmasini

saglar.Endoskopik ultrasonografi (EUS) ile tiimoriin invazyon derinligi net olarak



degerlendirilebilir. EUS tiimor ile fibrotik doku ayrimini net yapamaz.EUS ile

evreleme oranlar1 %75 civarindadir (52).

Yeni tan1 almis tiim mide kanserlerinde abdominopelvik BT yapilmalidir. Ust

mide kanserlerinde toraks BT 6nem kazanir (52).

BT nin etkisiz kaldig1 durumlarda evreleme amaci ile laparaskopi yapilir.

Laparaskopi esnasinda tiim peritoneal yiizey ve karaciger gézlemlenir (52).

2.9. EVRELEME

Evrelemede fizik muayene, tam kan sayimi, bobrek ve karaciger fonksiyon
testleri, endoskopi ve diger goriintilleme yontemleri (toraks-abdomen-pelvik BT,
laparaskopi) kullanilir. PET de kullanilabilir ancak o6zellikle miisindz ve diffiiz

kanserlerde yalanci negatif sonug verebilir (53).

TNM evrelemesi kullanilir. AJCC 2002 evrelemesine gore; Tis: karsinoma in
situ (lamina propria tutulumu olmayan intraepitelyal tiimoér) T1: lamina propria veya
submukoza invazyonu, T2: muskularis propria veya subseroza invazyonu (T2a:
muskularis propria invayonu, T2b: subsoraza tutulumu) T3: serozayi (visseral
peritonu) invaze etmis ancak komsu yapilara uzanmamis tiimér, T4: komsu yap1
(dalak, transvers kolon, karaciger, diafragma, pankreas, karin duvari, adrenal bez,
bobrek, ince barsak ve retroperiton mide komsu yapilari olarak tanimlanmistir)
invazyonu; NO: lenf nodu tutulumu yok, N1: 1- 6 adet rejyonel lenf nodu tutulumu,
N2: 7-15 adet rejyonel lenf nodu tutulumu, N3: 16 ve daha fazla rejyonel lenf nodu
tutulumu (anatomik evrelemeye gore 1,2,3,4,5,6 numarali lenf nodlarinin tutulumu
N1, 7,8,9,10,11 numarali lenf nodlarinin tutulumu N2, 12, 13,14, 15, 16 numaral
lenf nodlarinin tutulumu N3 olarak tanimlanmistir.) MO: uzak metastaz olmamasi,
M1: uzak metastaz varligi olarak tanmimlanmistir. TisNOMO tiimor evre O,
TINOMO timér evre 1A, TINIMO, T2a/2bNOMO tiimor evre IB, TIN2MO,
T2a/2bN1MO, T3NOMO tumoér evre II, T2a/2bN2, T3N1IMO, T4ANOMO timor evre
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[IA, T3N2MO tiimér evre IIIB, T4AN1-3MO T1-3N3MO ve M1 tiimor evre 1V

olarak tanimlanmistir (7).

AJCC 2010 evrelemesine gore; Tis: karsinoma in situ, T1: lamina propria,
muskularis mukoza veya submukoza invazyonu (Tla: lamina propria veya
muskularis mukoza invazyonu, T1b: submukoza invazyonu), T2: muskularis propria
invazyonu, T3: visseral periton veya komsu organ invazyonu olmaksizin subserozal
bag dokusu invazyonu, T4: seroza veya komsu yapilara invazyon (T4a: seroza
invazyonu, T4b: komsu yap1 invazyonu); NO: lenf nodu tutulumu yok, N1: 1-2 lenf
nodu tutulumu, N2: 3-6 lenf nodu tutulumu, N3: 7 veya daha fazla lenf nodu
tutulumu (N3a: 7-15 lenf nodu tutulumu, N3b: 16 ve iizeri lenf nodu tutulumu); MO:
uzak metastaz olmamasi, M1: uzak metataz varlig1 olarak tanimlanmistir. TisNOMO
evre 0, TINOMO evre 1A, T2NOMO ve TINIMO evre IB, T3NOMO, T2N1MO ve
TIN2MO evre 1A, T4aNOMO,T3N1MO,T2N2MO, TIN3MO evre 1B, T4aN1MO,
T3N2MO, T2N3MO evre I1IA, T4bNOMO, T4bN1MO, T4aN2MO, T3N3MO evre
1B, T4AbN2Mo, T4bN3MO, T4aN3MO evre 11IC, M1 hastalar ise evre IV olarak
tanimlanmistir (64). Tablo 1 ve 2’de AJCC 2002 ve 2010 TNM evrelemesi

Ozetlenmistir.
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Tablo 1. Mide kanseri TNM evrelemesi (AJCC 2002)

Tis Karsinoma in situ (lamina propria tutulumu olmayan intraepitelyal
tiimor)

Tl Lamina propria veya submukoza invazyonu

T2 Musk.ule'tris propria veya subseroza invazyonu (T2a: muskularis
propria invayonu

T2a: Muskularis propria invayonu,
T2b: Subseroza tutulumu

T3 Serozay1 (visseral peritonu) invaze etmis ancak komsu yapilara
uzanmamis timor

T4 Komsu yap1 (dalak, transvers kolon, karaciger, diafragma, pankreas,
karin duvari, adrenal bez, bobrek, ince barsak ve retroperiton mide
komsu yapilar1 olarak tanimlanmistir) invazyonu;

NO Lenf nodu tutulumu yok

N1 1- 6 adet rejyonel lenf nodu tutulumu,

N2 7-15 adet rejyonel lenf nodu tutulumu

N3 16 ve daha fazla rejyonel lenf nodu tutulumu

MO Uzak metastaz olmamasi

M1 Uzak metastaz varligi olarak tanimlanmigtir

Evre 0 TisSNOMO

Evre 1A TINOMO

Evre IB TINIMO, T2a/2bNOMO

Evre 1l TIN2MO, T2a/2bN1MO, T3ANOMO

Evre 1A | T3NIMO, TANOMO

Evre I1IB | T3AN2MO

Evre IV T4N1-3MO T1-3N3MO ve M1
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Tablo 2. Mide Kanseri TNM Evrelemesi (AJCC 2010)

Tis Karsinoma in situ

Tl Lamina propria, muskularis mukoza veya submukoza invazyonu
T1a: lamina propria veya muskularis mukoza invazyonu,
T1b: submukoza invazyonu

T2 Muskularis propria invazyonu

T3 Visseral periton veya komsu organ invazyonu olmaksizin subserozal

bag dokusu invazyonu

T4 Seroza veya komsu yapilara invazyon
T4a: seroza invazyonu
T4b: komsu yap1 invazyonu

NO Lenf nodu tutulumu yok

N1 1-2 lenf nodu tutulumu

N2 3-6 lenf nodu tutulumu

N3 7 veya daha fazla lenf nodu tutulumu
N3a: 7-15 lenf nodu tutulumu
N3b: 16 ve tizeri lenf nodu tutulumu

MO Uzak metastaz olmamasi

M1 Uzak metataz varlig

Evre 0 TisSNOMO

Evre IA T1INOMO

Evre IB T2NOMO ve TINIMO

Evre IIA | T3NOMO, T2N1MO ve T1IN2MO

Evre IIB | T4aNOMO,T3N1MO,T2N2MO0, TIN3MO

Evre IIIA | T4aN1MO, T3N2MO, T2N3MO

Evre I1IB | T4bNOMO, T4bN1MO, T4aN2MO0, T3N3MO

Evre I1IC | T4bN2Mo, T4bN3MO, T4aN3MO

Evre IV M1
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2.10. TEDAVI

2.10.1. Cerrahi

Lokalize mide kanserinde tedavi cerrahidir (1,30,31). Hastalarin %25-40’1
kiiratif cerrahiye uygundur (3,54). Cerrahi ile mukozaya sinirli lezyonlarda %90,9
sagkalim saglanir ancak Amerika’da hastalarin %5’den azi, Japonya’da ise %34,5’i
bu kadar erken evrede tani alir (3). Distal lezyonlar (korpus ve antrum) i¢in subtotal
gastrektomi tercih edilirken, proksimal lezyonlar (kardia) igin total gastrektomi tercih
edilir. En az 15 adet lenf nodu ¢ikarilmalidir ve en az 5 cm.lik distal ve proksimal
cerrahi smir negatifligi saglanmalidir. Pankreas ve dalak sadece invazyon varliginda
cikarilmalidir. Proksimal biiylik kurvatur ve fundus yerlesimli lezyonlarda splenik

hilus lenf nodlarinin ¢ikarilmasi igin splenektomi gereklidir.

e D1 diseksiyon; total veya subtotal gastrektomi + perigastrik lenf nodu
diseksiyonu

e D2 diseksiyon; D1 + omental bursa + tranvers mezokolonun 6n yapragi +
portal, ¢6lyak ve splenik lenf nodlar1 diseksiyonu

e D3 diseksiyon; D2 + paraaortik lenf nodlarinin diseksiyonu olarak
tanimlanir (53,54,64).

Wu ve arkadaglarmin  yaptigit bir ¢alismada D1  diseksiyonla
karsilagtirlldiginda D3 diseksiyon ile daha iyi sagkalim saglandigi bulunmustur (55).
JCOG 9501 D2 ve D3 diseksiyon ile esit sag kalim elde edilmis ancak D3
diseksiyonun morbiditesi daha yiiksek bulunmustur (56) D1 ve D2 diseksiyonu
karsilastiran Alman ¢alismasinin 15 yillik sonuglarinda D2 diseksiyon ile kansere

bagli sagkalimin daha iyi oldugu gosterilmistir (57).

Operasyonu tolere edebilecek hastalarda postoperatif bakimin iyi yapildigi,

bu konuda 6zellesmis merkezlerde D2 diseksiyon yapilmasi 6nerilmektedir (53).
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2.10.2. Adjuvan Tedavi

Cerrahi sonrasi lokal niiks 6nemli bir sorundur. Tiimér yatagi, anastomoz
hatt, bolgesel lenf nodlar1 en sik niiks gozlenen bolgelerdir..niiks oranlari timdr
yataginda %50, bolgesel lenf nodlarinda %40 ve anastomoz hattinda %25 olarak
saptanmistir (4,58,59,60,64). Bu nedenle adjuvan tedavi g¢alismalar1 yapilmistir.
Gastrointestinal tiimor ¢alisma grubu cerrahi sonrasi gross veya mikroskobik rezidiiel
hastalig1 olan veya pozitif lenf nodu saptanan 90 hasta ile randomize bir ¢alisma
yapmugtir. Postoperatif kemoterapi (5-FU ve metil-CCNU) ile postoperatif
kemoradyoterapi (50 Gy RT ve bolus 5-FU) karsilastirilmistir. Bes yillik takip
sonunda kemoradyoterapi kolunda hastaliksiz sagkalim daha uzun bulunmustur.
(%16 vs. %7, p<.05) (61). Intergrup 0116 galigmas: (INT 0116) gastrik kanserde
postoperatif radyoterapinin 6nemini ortaya koymustur. Bu calismaya mide veya
gastroozefageal bileskede evre IB-1V,MO adenokarsinomlu 558 hasta dahil
edilmistir. Tam rezeksiyon sonrasi hastalar adjuvan kemoradyoterapi veya gbézlem
koluna randomize edilmistir. Adjuvan tedavi olarak 5 giin, giinlik 5-FU ve
l6koverin, arkasindan 25 fraksiyonda 45 Gy radyoterapi ve radyoterapinin ilk 4 giinii
ile son 3 giiniinde 5-FU ve lokoverin, radyoterapi sonrast 2 kiir daha 5-FU ve
I6koverin uygulanmigtir. Ug yillik takip sonrasinda adjuvan tedavi kolunda
hastaliksiz sagkalim (%48 vs. %31, p<.01) ve genel sagkalimda (%50 vs. %41,
p<.03) anlamli artis gézlenmistir (5). Bu calisma ile evre IB-IV, MO hastalarda
postoperatif kemoradyoterapi standart olarak uygulanmaya basglamistir (3). Bu
calismanin yayinlanmasindan sonra Kozak ve arkadaslari INT 0116 c¢alismasinin
gastrik kanserli hastalardaki sagkalim etkisini arastirmistir. SEER (Surveillance,
Epidemiology and End Results) arsivinden 1995-2004 yillar1 arasinda tani alan
gastrik karsinomali hastalar tespit edilmistir. INT 0116 kriterlerine uyanlar 1995-
1999 ve 2000-2004 yillar1 arasinda tani alanlar olarak iki gruba ayrilmis ve ¢aligma
sonrasi RT kullaniminin arttig1 ve bununla beraber 3 yillik sagkalim oranlarinda artis
oldugu (%32,2’den %34,5’e yiikselmis, p=0.005) gozlenmistir (62). Benzer sekilde
Coburn ve arkadaglart Mayis 2000-Aralik 2003 arasinda tani alan gastrik karsinomali
hastalar tespit etmis ve adjuvan radyoterapi ile evre Ill ve evre IV, MO hastalarda
istatistiksel olarak anlamli sagkalim avantaji saglandigini bulmustur (evre III i¢in 31

ay vs. 24 ay, p=0.005; evre IV i¢in 20 ay vs. 15 ay, p<0.001) (63). Bu galismalar
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1s1ginda TINOMO hastalarda tek basina cerrahi yeterli iken, T3-4 ve veya N (+)
hastalarda postoperatif kemoradyoterapi uygulanmasi onerilir. Bu hasta grubunda
medikal olarak cerrahiye uygun olmayanlara eszamanli kemoradyoterapi uygulanir.

Metastatik hastalikta palyatif tedavi uygulanir (64).

2.11. RADYOTERAPI TEKNIiKLERI

Radyoterapinin (RT) amaci; ¢evre saglam dokuya en az zararla olglilmiis
radyasyon dozunun tiimér voliimiine veya lokal yineleme riski yiliksek olan bolgeye
verilmesidir (65). Tedavi Oncesi tanisal amaghi X 1511 aygiti olan konvansiyonel
simiilator, BT, MRG veya PET-CT ile tedavi alam1 saptanir. Tedavi alam

saptandiktan sonra fiziksel hesaplamalar yapilir ve hasta tedaviye alinir (7).

2.11.1. Konvansiyonel Radyoterapi

Konvansiyonel simiilator ile yapilan simiilasyon sonrasi yapilan RT’dir.
Simiilatdr izosentrik 06zellikte, diyagnostik amagli X 1sm1 aygitidir. Tedavi
aygitlariyla enerji ve amag¢ disinda ayni fiziksel Ozelliklere sahiptir. X 1511
yardimiyla goriintii almayr saglarken, kapali devre televizyon sistemiyle bu
goriintiide organ hareketlerini izleme ve tedavi voliimiinde degisiklikler yapma sansi
verir. Her yonde hareket edebilen hasta yatagi ve 360 derece donebilen kafa (Gantry)
ve kolimasyon sistemi tedavi aygitlariyla uyumludur. Dikey ve yatay eksendeki
laserler alan yerlestirmede rehberlik eder ve merkezi aksta kesisirler. Bu kesisme
mesafesi sabittir ve her makinada farkli olabilmekle beraber siklikla 100 cm’dir,
kaynak-eksen mesafesi (SAD) olarak isimlendirilir. Ayrica simiilatérde kaynak cilt
(SSD) mesafasi de saptanir ki, planlama tedavi agsamalarinda pozisyon tekrarlar igin
kaydedilmesi sarttir. Alan boyutlari da X ve Y veya A ve B boyutlar1 olarak otomatik
olarak kapali devre sistemde verilir. Hasta yatasi ile merkezi eksen mesafesini veren
masa yiiksekligi de hasta pozisyonu tekrari i¢in gerekli onemli bir parametre olup,

simiilatorde saptanir.
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Tek alanli tedaviler sabit SSD ile uygulanirken, derin yerlesimli tiimdrlerde

izosentrik tedaviler daha uygundur ve SSD degiskendir.

Simiilatorde hedef voliim goriintiilemesi i¢in; palpabl kitleler ve insizyonlar
kursun tellerle, organlar da uygun radyoopaklarla isaretlenir. Alan saptandiktan sonra
film alimir. Alan merkezi ve alan koseleri de tatuajla isaretlenir. Ayrica izosentrik
planlamalarda laserlerin c¢akisma noktalar1 da tatuajlanarak pozisyon tekrari
kolaylastirilir. Maske uygulanmigsa alanlar ve laserlerin pozisyonu maske {izerine

cizilir.

Saptanan alanlardan kalici goriintli i¢in simiilasyon filmleri alinir. Filmler
tizerinde tekrar hedef voliim gozden gecirilerek yeterliligi ve korunmasi gerekli
organ ve bolgeler saptanir. Koruma alanlari film iizerine ¢izilir, kalip odasinda sicak
tel sistemi yardimiyla bireysel koruma bloklar: iiretilir, koruma tepsilerine uygun
biiylitme faktoriine gore olusturulmus alana yerlestirilir. Sonrasinda tekrar
simiilatérde bloklarm uygunlugu kontrol edilir ve hasta tizerinde son isaretler gizilir.
Fizik planlamadaki 6zellikler de belirlenerek tedavi baslar. ilk tedavide mutlaka
planlamay1 yapan doktor ve fizik uzmani da hazir bulunurlar ve port grafisi ile alan

uygunlugu tekrar kontrol edilir (66,67,68).

2.11.2. U¢ Boyutlu Konformal RT

Teknolojideki ve bilgisayar alanindaki gelismeler, radyasyon onkolojisini {i¢
boyutlu konformal radyoterapi c¢agina tasimistir. Konformal RT metodlart
Japonya’da Takahashi, Amerika’da Proimos, Wright ve Trump, Ingiltere’de Green,

Jennings ve Chiristie tarafindan gelistirilmistir (65).

Ug boyutlu konformal RT’de de ilk basamak hastanin immobilizasyonudur.
Hastaya BT simiilatér cihazinda tedaviye girebilece§i en uygun ve en rahat
pozisyonda ¢esitli immobilizasyon geregleri kullanilarak sabit bir sekil verilir. Hasta
cildine cihazin vertikal, lateral ve longitidunal lazerlerinin diistiigli bolgeleri
isaretlemek amaci ile radyoopak isaretler yerlestirilir ve bu noktalar hasta cildi

tizerine c¢izilir. BT topogramlar goézden gegirilir ve hasta pozisyonu ayarlanir.
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Planlama tomografi kesitleri tedavi pozisyonunda 2-5 mm. araliklarla ger¢eklestirilir.
BT gorintiileri ¢izim bilgisayarina aktarilir ve kritik organ, tiimor ve hedef hacim
belirleme islemi yapilir. Bu islem radyasyon onkologu tarafindan yapilir. Cogu
yapilar bilgisayar faresi ya da dijital kalem ile manuel olarak belirlenirken, cilt
yiizeyi gibi belli siirlar1 olan bazi yapilarin hatlar1 otomatik olarak belirlenebilir.
Cizim islemi tamamlandiktan sonra bilgiler planlama bilgisayarina aktarilir. Ug
boyutlu planlama sistemi kolimatdr, gantry, masa agis1 gibi tedavi cihazinin her tiirlii
hareketini simiile edebilir. Isin bakis1 goriinti (BEV, beams eye view) ideal 1s1n
acilarin1 se¢gmek igin kullanilir. Isin agilart planlandiktan sonra doz dagilimi ii¢
boyutlu hacim boyunca hesaplanir. Ug boyutlu RT planlar1 ideal bir doz dagilimi
elde edilene kadar optimize edilir. Tedavi plani olusturulup radyasyon onkologu
tarafindan onaylandiktan sonra planin dokiimii yapilir. Hastanin tedavi alanlari
simiilatorde kontrol edildikten sonra tedavi cihazinda portal goriintiilleme ile DRR
(dijital olusturulmus goriintii) karsilagtirmalari, SSD (cilt-kaynak mesafesi)
kontrolleri yapilarak hasta tedaviye alinir (3,69).

Ug- boyutlu konformal RT’de gériinen (gros) timér hacmi (GTV), klinik
hedef hacim (CTV) ve planlanan hedef hacim tanimlamalari ICRU (Uluslararasi

Radyasyon Birimleri ve Olgiimleri Komisyonu) 50 ve 62 numarali raporlarinda
aciklanmustir (70,71).

ICRU 50 tanimlamalari:

e GTV: gross tiimor hacmi

e CTV: klinik hedef hacim

e PTV: planlanan hedef hacim
e TV:tedavi edilen hacim

e [V:ismlanan hacim

e OAR: risk altindaki organlar
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ICRU 62 tamimlamalari:

e IM: internal marjin
e ITV: internal hedef hacim

e SM: set-up marjin

GTV: Goriilebilir, palpe edilebilir ve goriintiileme yontemleri ile gosterilebilir
hastalig1 tanimlar. GTV primer, GTV nodal, GTV metastatik bolgeler ayr1 ayri

tanimlanmalidir.

CTV: Klinik hedef voliim
e GTV+ subklinik hastalik

PTV: Planlanan hedef hacim
e Geometrik kavramdir
e CTV’yiigermelidir
e Hasta pozisyonu (tedavi/tedaviler arasi)
e [sin pozisyonu

e Enerji tiirtine gore saptanir.

PTV, bazen kemik kontur, hatta hasta konturu disina tasabilir. Fizyolojik
nedenlerle olusan CTV i¢indeki anatomik yapilarin sekil, boyut ve pozisyon
degisikliklerini igermelidir (IM). Hasta ve 1smn pozisyonuna bagli giinliik
degisiklikleri gozoniine almalidir (SM).

IM-ITV (Internal Margin-Internal Target Volume): Saptanan hedef voliim
planlama asamasinda, fizyolojik nedenlerle daha genis sinirlarla alinir. Solunum,
yutkunma, mesane veya rektumun bos veya dolu olmasi gibi nedenlerde hedefte yer
degisiklikleri olabilir, bu nedenle tedavi voliimii bu hareketlenmeler gozoniinde

bulundurularak hedef voliimden daha genis segilir.
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SM (Set-up Margin):

Hasta pozisyon degisikligi

Aygitlarin mekanik farkliligi

Dozimetrik farkliliklar

Set-up hatalar1 (BT/simiilator/tedavi aygiti-koordinat hatalart)

insan faktoriine bagl degisir.

Her departman, her alan, her immobilizasyon ydntemine gore ayri

Olctilmelidir

Buna gore; ITV=CTV+IM
PTV=ITV+SM

TV (Treated Volume): Planlanan tedavi hacminde doz dagilimina gore referans

izodoz segilir ve bu segilen izodozun kapsadigi hacim tedavi edilen hacim olarak

tanimlanir.

IR (Irradiated Volume): Normal doku toleranslarina gore anlamli olabilecek

dozlar1 alan hacim olarak tanimlanir (70,71).

Gross tumor volume

Clinical target volume

Planning target volume

Treated volume

— |rradiated volume

L

Sekil 3. hacim tanimlamalar1 (72)
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Riskli Organlar (OAR-Organ at Risk)
*Planlanan tedavi alan1 i¢inde kalacak, radyasyon duyarlilig1 nedeniyle tedavi plani,
doz degisikligine neden olacak yapilardir (Medulla spinalis,, kalp, bobrek, goz,

karaciger.vb...)

2.11.3. YART (yogunluk ayarh RT)

Degisik yogunlukta birgok sayidaki 1simn demetini kullanarak daha diisiik
normal doku dozlar1 ve toksisitesi saglamayr amaglayan RT’dir (7). YART da 1s1n
yogunlugu tedavi sahasi boyunca degisir. Tek genis uniform 1sinla tedavi edilmek
yerine, timor bir¢ok kii¢iik, farkli yogunluktaki 1sinlarla tedavi edilir. YART ile 151n
akig1 bilgisayar algoritmalar1 kullanilarak, hasta etrafinda yonlendirildigi anda
optimize edilir. Bu bilgisayarli algoritma sekli, yalnizca hedef ve normal doku
boyutlarin1 degil, radyasyon onkologunun belirledigi doz limitleri gibi kisitlayici
faktorleri de dikkate almaktadir. Bu siireg, tedavi planinin ters metod temeline
dayanir ve istenilen doz- hacim semasini saglamak i¢in hedef hacim ile ¢evre normal

dokular arasinda belirgin doz farklilig1 olusturma kabiliyetindedir (15,73).

2.12. MiDE KANSERINDE RADYOTERAPI

Tiim diger kanserlerde oldugu gibi mide kanseri radyoterapisinde de anatomi,
timor yayilim karakteristigi, niiks olasiliklari, niikks goriilebilecek bolgeler ve Kritik

organ dozlari iyi bilinmelidir.

RT oOncesi hastanin beslenmesinin yeterli olmasi saglanmasi gerekir. Giinliik
en az 1500 kalori almasi saglanmalidir. Gerekirse beslenme destegi icin hasta

nutrisyon klinigine yonlendirilir (35,64).
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2.12.1 Simiilasyon

Simiilasyon ve her tedavi oncesi 3 saatlik ac¢lik gerekmektedir. Hasta supin
pozisyonda ve kollar yukarda olacak sekilde vakumlu yatak veya T- board ile
immobilize edilir. Bobrekleri goriintiilemek igin IV kontrast, 6zafagus ve kalan mide
ve anastomoz hattin1 goriintiilemek i¢in oral kontrast madde kullanilir.Konvansiyonel
simiilasyonda hastanin 1smlanacak alan simirlar1 hasta iizerine ¢izilir. 3 boyutlu
konformal RT yapilacak olan hastalarda ise BT isaretleyicilerinin yerlestirilecegi
noktalar hasta {izerine isaretlenir, isaretleyiciler hasta {izerine yapistirildiktan sonra
BT c¢ekilir. Cekilen BT goriintiileri planlama bilgisayarina aktarilir. Planlama
bilgisayarinda tedavi plani yapilan hasta tedavi provasi icin tedaviden once ¢agrilir.
Yapilan plana gore hasta iizerinde tedavi icin gerekli olan kaydirma noktalar

simiilatorde isaretlenip alan kontrolleri yapildiktan sonra hasta tedaviye alinir (7).

2.12.2. Konvansiyonel RT

Tedavi hacmi tiimor yatagi ve primer lenf nodlarini 1,5-2 cm. emniyet marji
ile icermelidir. Timor yatagr tanimlanirken preoperatif goriintiileme bulgulari,
ameliyat raporu ve varsa ameliyat esnasinda koyulan klipsler degerlendirilir. Tiimor
yatagi maksimum preoperatif mide hacmini, tiimoriin lokal uzanim bolgelerini, T3-T4
tiimdrlerde ise sol diaframin medial 2/3 veya ¥4’ linli igermelidir. Sol bobregin Y2 veya
2/3’ti korunmalidir. Porta hepatis lenf nodlar1 ve retrodeudenal lenf nodlari sag

bobregin az bir kismi alan i¢ine dahil edilerek tedavi edilebilir (35,66,67).

Risk altindaki lenf nodlar1 ¢olyak, porta hepatis, subpilorik, gastroduodenal,
splenik-suprapankreatik ve retropankreatikoduodenal lenf nodlaridir. Genelde alan
T11-L1 vertebra korpuslarinin 2 cm. sagina genisletilirek porta hepatis lenf nodlari
alan icine dahil edilir. Colyak lenf nodlart genelde TI12-L1 seviyesindedir.
Gastroozefageal bileske tiimorlerinde paradzefegeal lenf nodlari risk altindadir. Bu
nedenle alan iist sinir1 5 cm. distal 6zafagus igerecek sekilde genisletilmelidir
(35,66,67). Bu bilgiler 1s1ginda konvansiyonel RT alan sinirlart su sekilde

belirlenmelidir;
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- anteroposterior-posteroanterior alan; (AP-PA)

Ust sinir; gastrodzefegeal bileske, fundus ve sol diaframi igerecek sekilde T8

veya T9 vertebra alt1

Alt siir; gastrodeudenal lenf nodlar1 ve antrumu igerecek sekilde L3 vertebra

alt1

Sol smur; fundus, suprapankreatik nodlar, ve splenik nodlar icerecek sekilde

sol diaframin 2/3 veya 3/4’1

Sag sinir; antrum, porta hepatis ve gastrodeudenal nodlart igerecek sekilde

vertebra korpuslarinin 3-4 cm. sag laterali
- lateral alan;
Ust sinir; AP-PA alan ile aym
Alt sinir; AP-PA alan ile ayni
On sinir; anterior karin duvari

Arka sinir; vertebra korpuslarinin 1/2 veya 2/3’iinii igerecek sekilde ayarlanir

(66).

Bobrekler, karaciger ve GE bileske tiimorlerinde kalp miimkiin oldugunca

bloklanarak korunmalidir (35,66).

2.12.3. U¢ Boyutlu RT

Ug¢ boyutlu RT’nin kullanilmaya basladigi son yillarda RT’nin timér
yerlesimi ve evresine gore kisisellestirilmesi giindeme gelmistir. Hastalarin hepsinde
ayni tedavi hacimlerinin 1sinlanmast yerine 3 boyutlu RT’de hacimler timor
lokalizasyonu, T evresi ve N evresine gore belirlenir. Genel olarak tiimor yatag,

rezidii mide ve anastamoz hatt1 tim hastalarda alana dahil edilir. Lenf nodu tutulumu

23



olan hastalarda nodal drenaj bolgeleri de alana dahil edilir. Ancak lenf nodu tutulumu
olmayan hastalarda D2 disseksiyon yapilmig ve Scm. temiz cerrahi sinir elde
edilmisse lenf nodu bdlgeleri alana dahil edilmeyebilir. Tiimor yerlesimi ve
evrelerine gore tedavi edilecek alanlar asagidaki tablolarda (tablo3, tablo 4, tablo 5,

tablo 6) 6zetlenmistir (64).

Tablo 3. Gastroozefageal Bileske Tiimorlerinde Radyoterapi Hacimleri

Tm. yeri Tiimor yatagi hacmi Nodal hacimler

T /N evresi

GE bileske T evresine bagl N evresine bagl

T2NO Medial sol hemidiafram, komsu D2 diseksiyon yapilanlarda lenf nodu
pankreas alinmaz

D2 diseksiyon yapilmayanlarda
perigastrik, peridzefegeal
T3NO T2NO0’da oldugu gibi D2 diseksiyonda lenf nodu alinmaz

D2 diseksiyon yapilmayanlarda
T2NO’deki LN + ¢olyak LN +

paradzefageal LN

T4NO T3NO + 3-5 cm. marjin Komsu LN +/- T3NO

T1-2N (+) T2NO0’da oldugu gibi Periozefegeal, proksimal gastrik,
coOlyak LN.

T3-4 N (+) T3 ve T4NO’da oldugu gibi T1-2 N (+) ve TANO’daki gibi

T2-T4 / NO hastalikta 5 cm. temiz cerrahi sinir saglanmigsa rezidii midenin alan i¢ine alinmasi
opsiyoneldir.

Timor yatagi preoperatif goriintiilleme ve cerrahi klipsler kullanilarak belirlenir.
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Tablo 4. Kardia, Proksimal Mide Tiimérlerinde Radyoterapi Hacimleri

Kardia, proksimal Tiimér yatag: Nodal hacim

1/3 mide

T2NO Medial sol hemidiafram, komsu D2 diseksiyonda alinmaz

pankreas D2 diseksiyon yapilmayanlarda

perigastrik

T3NO T2NO0’da oldugu gibi T2NO’daki gibi alan agilir.
Periozefageal, ve ¢olyak LN.
opsiyonel

T4NO T3NO + 3-5 cm. margin Komsu lenf nodlari+/-
Perigastrik,periozefageal,¢olyak

T1-2 N (+) T2 NO’da oldugu gibi Perigastrik,¢olyak,splenik,suprapank
reatik

T3-4 N (+) T3, T4 NO’da oldugu gibi T1-2 N (+)’da oldugu gibi

T2-T4 / NO hastalarda Scm. temiz cerrahi sinir saglanmigsa rezidii midenin tedavi alanina alinmasi

opsiyoneldir.

Timdr yatag: belirlenmesinde preoperatif goriintilleme ve cerrahi klipsler kullanilir.
Lenf nodu tutulumu minimal olan hastalarda (6rnegin 15 lenf nodundan 1-2 tanesi tutulu)
pankreatikodeudenal ve porta hepatis lenf nodlar1 diisiik risk altindadir bu nedenle alana dahil

edilmeyebilir.

Timor 6zefagusa uzanmigsa peridzefageal ve mediastinal lenf nodlari risk altindadir.

Tablo 5. Korpus, Orta 1/3 Mide Tiimérlerinde Radyoterapi Hacimleri

Korpus, orta 1/3 mide  Tiimér yatag

Nodal hacim

T2NO Rezidii
mide+pankreas
govdesi

T3NO T2NO0’da oldugu
gibi

T4NO T3NO + 3-5cm.
margin

T1-2 N (+) T2NO0’da oldugu
gibi

T3-4 N(+) T3, T4 NO’da
oldugu gibi

D2 diseksiyonda LN.’u alinmaz
Perigastrik LN. alinir

Colyak, splenik, suprapankreatik,
pankreatikodeudenal ve porta hepatis LN.
lar1 opsiyoneldir

T2NO0’da oldugu gibi

Komsu LN.+/-
Perigastrik,¢c6lyak,splenik,pankreatik,porta
hepatis,pankreatikodeudenal

T4NO0’da oldugu gibi

T1-2 N(+),T4N0’da oldugu gibi

Bu hastalarin tiimiinde rezidii mide alana dahil edilir.

T2-T3 / NO hastalardaki opsiyonel LN.lar1 D2 diseksiyon yapilmis ve 5 cm. cerrahi sinir saglanmig
hastalarda alana dahil edilmeyebilir, bu durumlar disinda alana dahil edilmelidir.

25



Tablo 6. Antrum, Pilor, Distal 1/3 Mide Tiimorlerinde Radyoterapi Hacimleri

Antrum/pilor/distal 1/3  Tiimér yatag Nodal hacim

mide

T2 NO Pankreas D2 diseksiyonda alinmaz
bas1fc}eudenum l.ve D2 diseksiyon yapilmayanlarda
2. boliim perigastrik LN. alinir

Pankreatikodeudenal, porta hepatis,
¢Olyak ve suprapankreatik LN.lar1

opsiyoneldir.
T3NO T2NO0’da oldugu gibi  T2NO0’da oldugu gibi
T4NO T3NO0’da oldugu Komsu LN.+/-perigastrik,

gibi+3-5 cm. margin  pankreatikodeudenal, porta hepatis,
pankreatik, ¢olyak, suprapankreatik
LN.

T1-2 N (+) T2NO0’da oldugu gibi  perigastrik, pankreatikodeudenal, porta
hepatis, ¢olyak, suprapankreatik LN.
alinir.

Splenik LN. lar1 opsiyoneldir.

T3-4N (+) T3-T4NO’daoldugu  T1/2 N(+) ve T4NO’da oldugu gibi
gibi

T2-T4 / NO hastalarda 5 cm. tiimorsiiz cerrahi sinir saglanmigsa rezidii mide alan i¢ine alinmayabilir,
diger hastalarda alinmalidir.

T2-T3 /NO hastalardaki opsiyonel LN.lar1 D2 diseksiyon ve Scm. tiimorsiiz cerrahi sinir saglanmasi
durumunda alan igine dahil edilmeyebilir.

2.12.4. RT Dozlan

Giinliik fraksiyon dozu 180-200 cGy olacak sekilde toplam 4500-5040
cGy’dir (35,64).

2.12.5. Risk Altindaki Organlar

Mide kanseri radyoterapisinde risk altindaki organlar bobrekler, karaciger ve
medulla spinalistir. Emami ve arkadaslarinin ¢alismasinda risk altindaki organlar i¢in
tolerans dozlar1 medulla spinalisin 1/3 ve 2/3’i i¢in 50 Gy, tamami i¢in 47Gry;
bobrek 1/3°1 i¢in 50 Gy, 2/3’1 igin 30 Gy, tamamui i¢in 20 Gy; karaciger 1/3’1 i¢in
50 Gy, 2/3’1 i¢in 35 Gy, tamami i¢in 30 Gy olarak belirlenmistir (74,75). Quantec
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calismasina gore medulla spinalis dozu maksimum 50 Gy olmalidir.. Ortalama
karaciger dozu 28-32 Gy olmali; karacigerin 30 Gy alan hacmi %70’i gegmemelidir.
Ortalama bobrek dozu 18 Gy altinda olmali, bir bobregin 20 Gy alan hacmi %30’u
gegmemelidir. Bir bobregin ortalama dozu 18 Gy’i gegerse diger bobregin 6 Gy alan
hacmi %30°u gegmemelidir (64,76-79).
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3. GEREC VE YONTEM

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Kliniginde Subat
2009-Temmuz 2011 tarihleri arasinda {i¢ boyutlu konformal radyoterapi uygulanmis
36 mide adeno karsinomlu hastanin planlama bilgisayarindaki bilgileri kullanilarak
yapilan retrospektif bir ¢alismadir. Otuzalti hastanin tiimiine cerrahi uygulanmistir
(total veya subtotal gastrektomi). Hastalara adjuvan kemoterapi (28 giinde bir 5-6 kiir
425mg/m?/giin 5-FU 5 giin, folinik asit 20mg/m?/giin 5 giin) ve KT nin 2. kiirii ile
eszamanli radyoterapi uygulandi. Fraksiyon dozu 1,8 Gy/giin olacak sekilde toplam
45-50,4 Gy RT uygulandi. Onalti hastaya 5040 cGy, yirmi hastaya 4500cGy
uygulandi. 5040 cGy uygulanan 14 hastada fraksinasyon semasi 180cGy /giin x 28
olarak belirlenirken iki hastada 180 c¢Gy / giin x 27 olarak belirlendi. 4500 cGy
uygulanan hastalardan 17 tanesinde fraksinasyon semasi 180 cGy / giin x 25 olarak
belirlenirken 3 tanesinde 180 cGy / gilin x 26 olarak belirlendi. Hastalarin genel

Ozellikleri tablo 7°de 6zetlenmistir.
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Tablo 7. Hasta Ozellikleri

HASTA SAYISI
YAS

CINSIYET
Erkek
Kadm

T EVRESI
T2
T3
T4

N EVRESI
NO
N1
N2
N3

EVRE
I
A
1B
v

CERRAHI
Total Gastrektomi

Subtotal Gastrektomi

CERRAHI SINIR
Pozitif
Negatif

KT
FUFA

RT DOZU
4500 cGy
5040 cGy

36

38-72

1 Hasta
33 Hasta
2 Hasta

11 Hasta
11 Hasta
12 Hasta
2 Hasta

1 Hasta (T2N1MO)
20 Hasta
12 Hasta

3 Hasta (bir hasta T4 N1MO, iki hasta T3N3MO0)

15 Hasta
21 Hasta

3 Hasta
33 Hasta

36 Hasta

20 Hasta
16 Hasta
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Hastalara tedavi Oncesi sirt iistii pozisyonda, T-board ve siyah diz alti
sabitleyici kullanilarak planlama amagh bilgisayarli tomografi (Varian Acuity
simiilator-BT cihaz1 kullanilarak) cekildi. Tomografi ¢ekiminden bir giin dnce tiim
hastalara oral preparat (X-M soliisyon) ile barsak temizligi yapildi. Hastalara
tomografi ¢ekimi Oncesi 3 saatlik aclik Onerildi. Tomografi ¢ekimi esnasinda
hastalara o6zefagusu, anastomoz hattini, subtotal gastrektomi yapilanlarda kalan
mideyi goriintilemek amaci ile oral baryum uygulandi. Tomografiye 8. torakal
vertebra ve 4. lumbal vertebra dahil edildi ve Smm.lik kesit araliklar ile ¢ekim
yapildi. Cekilen tomografi goriintiileri konturlama bilgisayarina aktarildi ve
Tomocon Pacs 3 ¢izim programi ile hastalarin riskli organlart (sag bobrek, sol
bobrek, karaciger, medulla spinalis, kalp, akcigerler ve ince barsaklar) ve 1sinlanacak
hedef alanlar ¢izildikten sonra goriintiiler planlama bilgisayarina aktarildi. Normal
dokular, GTV, CTV ve PTV ICRU 50/ 62’ye gore tanimlandi (70,71).

Klinik hedef hacim (CTV) tablo 1, 2, 3 ve 4’deki oneriler gz Oniinde
bulundurularak primer tiimoriin yerlesimine, evresine, cerrahi siir yakinligina,
orneklenen ve tutulan lenf bezi sayisi ve yerlesimine gore ¢izildi. Timor yatagi ve
lenf nodlarmin ¢izimi igin preoperatif BT goriintiileri kullanildi. Hedef hacim tiimor
yatagi, anastomoz hatti, subtotal gastrektomi yapilanlarda geriye kalan mide ve
bolgesel lenfatikler olarak belirlendi. Mide proksimalinden kaynaklanan tiimorlerin
biiyiik ve kiiciik kurvatur lenf nodlarina, korpus kaynakli timoérlerin biiyiik ve kiigiik
kurvatur lenf nodlari ile splenik hilus ve porta hepatis lenf nodlarina, mide
distalinden kaynaklanan tiimorlerin biiylik ve kiigiik kurvatur lenf nodlan ile
perideudenal, peripankreatik ve porta hepatis lenf nodlarina yayilma riskinin ytiksek
oldugu g6z oniinde bulundurularak ve tiimoriin evresine gore klinik hedef hacim

cizildi.

PTV olusturmak i¢in planlama bilgisayarinda CTV’ye organ hareketleri ve
set-up hatalar1 dikkate alinarak her yonden 1 cm. sinir verildi. Bu bilgisayarda 3
boyutlu planlama (Precise Plan Release 2.16 planlama programi kullanilarak)
yapildi. Ug boyutlu planlamada doz dagilimlari dikkate alinarak ¢oklu alanlar
kullanildi. PTV igindeki doz farkinin tanimlanan dozun + %5 ve - %5’i gegmemesi

saglanmaya calisildi. Risk altindaki organlarin tolerans dozlar1 dikkate alindi.
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Medulla spinalis dozu 46 Gy’i, karacigerin 30 Gy alan hacmi %70’i ve bobreklerin
20 Gy alan hacimleri %30°u gegmeyecek sekilde alanlar agildi. Hastalar bu plan
tizerinden Lineer akselerator cihazi (Elekta Synergy Platform) ile tedaviye alindi.
Tedavide 6Mv-18Mv foton enerjileri kullanildi.

Planlama bilgisayarindaki mevcut goriintiileri (DRR) iizerine kemik yapilar
dikkate alinarak konvansiyonel alan kenarlar1 oturtuldu ve 2 boyutlu planlama
yapildi. Konvansiyonel RT alan1 mide yatagi, perigastrik, ¢6lyak, splenik, hepatik,
pankreatikodeudenal ve paraaortik lenf nodlarini kapsayacak sekilde belirlendi.
Proksimal ve kardia yerlesimli tliimorlerde alan iist sinir1 sol hemidiaframin en az
2/3’linl icerecek sekilde, alt sinir L3 vertebra altindan belirlendi. Distal yerlesimli
tiimdrlerde alan iist siir1 diyafragma kubbesi, alt sinir yine L3 vertebra alt1 olarak
belirlendi. Sol bobregin biiylik kismi alan iginde oldugundan sag bobrek miimkiin
oldugunca korunmaya calisildi. iki boyutlu planlama icin &n-arka, arka-on (AP-PA)
olmak ftizere iki alan kullanildi. Her hastaya 3B planda uygulanan dozun aynisi

planlandi. Her hasta i¢in her iki plana ait doz hacim histogramlar1 olusturuldu.

Her hasta i¢in bu iki plana ait doz hacim histogramlar1 PTV’nin, sag ve sol
bobregin, karacigerin, medulla spinalisin aldigi minimum, maksimum ve ortalama
dozlar agisindan ve PTV’nin planlanan dozu alan yilizde hacmi, her bir bobregin ayri
ayr1 20 Gy alan ylizde hacimleri, karacigerin 30 Gy alan ylizde hacmi ve medulla
spinalisin 46 Gy {izerinde doz alan ylizde hacimleri agisindan karsilastirildi.
Asagidaki sekillerde calismadaki bir hastaya ait tedavi alan goriintiileri ve doz-hacim

histogramlar1 gosterilmistir.
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Sekil 4. T3NOMO, subtotal gastrektomi yapilmis bir hastaya ait 2B (a) ve 3B (b) planlarin dortlii alan goriintiileri
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Sekil 5. Ayn1 hastaya ait 2B ve 3B planlarin iist tiste ¢akistirilmis DVH’lar1 (isaretli
olanlar 3B’ye, isaretsiz olanlar 2B’ye ait)



Radyoterapinin kanser tedavisinde en etkili tedavi yontemlerinden birisidir ve
amaci1 tiimore miimkiin olan en yiiksek dozu verirken, ¢evre normal dokuyu miimkiin
oldugunca korumaktir. Uygulanan radyoterapi semasinin tiimor kontrol olasiligi ve
normal doku komplikasyon olasiliklar1  degisik  formiller kullanilarak
hesaplanabilmektedir. NTCP ve TCP fiziksel doz tanimlamalari ve formiilleri
kullanilarak hesaplanan biyolojik parametrelerdir (80). Klinigimizde yapilan
calismada her iki tedavi planlamasi igin sag bobrek, sol bobrek ve karaciger igin
normal doku komplikasyon olasiliklar1 (NTCP) hesaplanmistir. NTCP hesaplamasi
icin maksimum ve ortalama dozlarin bir kombinasyonu olan EUD (equivalent
uniform dose) kullanilmis; EUD’den NTCP’ye geciste ise Luxton ve arkadaslarinin

gelistirdigi formiil kullanilmistir (81).

3.1. ISTATISTIK YONTEM

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapildi. Stirekli
degiskenlerin dagiliminin normale yakin olup olmadigi Shapiro Wilk testi ile
arastirildi. Tanimlayici istatistikler ortalama, standart sapma, ortanca, en kiigiik ve en

biiyiik olarak gosterildi.

2B ve 3B goriintiileme ile elde edilen 6l¢iimler yoniinden farkin 6nemliligi
normal dagilan degiskenler i¢in Bagimli t-testi ile normal dagilmayan degiskenler

i¢in Wilcoxon Isaret testiyle arastirildi.

Tiim olgular igerisinde yapilan degerlendirmelerde p<0,05 i¢in sonuglar
istatistiksel olarak anlamli kabul edilirken PTV 4500 ve PTV 5040 gruplar
icerisinde yapilan karsilastirmalarda Tip I hatayr kontrol edebilmek i¢in Bonferroni

Diizeltmesi yapildi ve p<0,025 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismadaki hastalarin genel Ozellikleri tablo 7’de Ozetlenmistir. Otuzalti
hastanin her biri i¢in her iki bobrek, medulla spinalis, karaciger ve PTVyi icerecek
sekilde hem 2B hem de 3B plan i¢in doz-hacim histogramlar1 (DVH) olusturuldu. Bu
DVH’lan kullanilarak 5040 cGy ve 4500 cGy alan hastalar icin ayr1 ayr1 ve tiim
hastalar i¢in genel olarak bu yapilarin aldigt minimum, maksimum ve ortalama
dozlar hesaplanip karsilastirildi. Ayrica PTV’nin planlanan dozu alan hacmin
yiizdesi, her iki bobregin ayr1 ayr1 20 Gy alan yiizde hacimleri (V20), karacigerin 30
Gy alan yiizde hacmi (V30) ve medulla spinalisin 46 Gy lizerinde alan ylizde hacmi
her iki plan i¢in ayr1 ayr1 hesaplanip karsilastirildi.

5040 cGy alan hastalar i¢in ortalama minimum PTV dozu 2B’de 922,3 cGy,
3B’de 3206,1 cGy (p<0,001), ortalama maksimum PTV dozu 2B’de 5622.,4 cGy,
3B’de 5848,5 cGy (p=0,017), ortalama ortalama PTV dozu 2B’de 4872,8 cGy, 3B’de
5205,3 cGy (p=0,003) bulundu Planlanan dozu alan ortalama yiizde PTV hacmi
2B’de %76,9, 3B’de %%84,1 (p=0,148) bulundu. Ortalama minimum sag bobrek
dozu 2B’de 52,6 cGy, 3B’de 61,5 cGy (p=0,589),ortalama maksimum sag bobrek
dozu 2B’de 5010,4 cGy, 3B’de 3453.,4 cGy (p=0,012), ortalama ortalama sag bobrek
dozu 618,1 cGy, 3B’de 618,7 cGy (p = 0,955), 20 Gy alan ortalama yiizde sag
bobrek hacmi 2B’de %12,1, 3B’de %10,0 (p=0,535) bulundu. Ortalama minimum
sol bobrek dozu 2B’de 159,4 ¢cGy, 3B’de 133,0 cGy (p=0,027), ortalama maksimum
sol bobrek dozu 2B’de 5389,7 cGy, 3B’de 4502,2 c¢Gy (p = 0,006), ortalama
ortalama sol bobrek dozu 2B’de 2657,9 cGy, 3B’de 1121,6 cGYy (p< 0,001), 20 Gy
alan ortalama yiizde sol bobrek hacmi 2B’de %50,5, 3B’de %18,3 (p< 0,001)
bulundu. Ortalama minimum medulla spinalis dozu 2B’de 91,8 cGy, 3B’de 72,8 cGy
(p=0,064), ortalama maksimum medulla spinalsi dozu 2B’de 5510,9 cGy, 3B’de
3974,7 cGy (p < 0,001), ortalama ortalama medulla spinalis dozu 2B’de 3753,4cGy,
3B’de 1746,4 cGy (p<0,001), 46 Gy alan ortalama ylizde medulla spinalis hacmi
2B’de %62,2, 3B’de %0,0 (p<0,001) bulundu. Ortalama minimum karaciger dozu
2B’de 21,6 cGy, 3B’de 71,8 c¢Gy (p<0,003), ortalama maksimum karaciger dozu
2B’de 5395,1 cGy, 3B’de 5477,0 cGy (p = 0,427), ortalama ortalama karaciger dozu
2B’de 1344,1 cGy, 3B’de 1992,0 c¢Gy (p<0,001), 30 Gy alan ortalama yiizde
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karaciger hacmi 2B’de %21,3, 3B’de %31,6 (p 0,34) bulundu. 5040 cGy alan hasta
grubu igerisinde 2B ve 3B planlamada elde edilen 6lgiimlerin dagilimi tablo 8’de

Ozetlenmistir.

Tablo 8. PTV 5040 Grubu igerisinde 2B ve 3B Planlamada Elde Edilen Olgiimlerin

Dagilim1

Degiskenler | Plan | Ortalama | Std.Sapma | Ortanca | En Kiiciik | En Biiyiik | p-degeri
PTV 2B 9223 1562,58 286,5 88,0 5082,0 <0.001%
Minimum 3B 3260,1 1524,84 3958,0 288,0 4705,0 '
PTV 2B 5622,4 187,33 5634,5 5335,0 5948,0 0.017%
Maksimum 3B 5848,5 192,57 5856,5 5506,0 6149,0 '
PTV 2B 4872,8 400,26 5022,0 4184,0 5420,0 0.003
Ortalama 3B 5205,3 140,06 5203,0 4869,0 5485,0 '
PTV 2B 76,9 22,71 88,0 27,0 100,0 0.148°
%Hacim 3B 84,1 18,53 90,6 28,0 99,5 '

Sag Bobrek | 2B 52,6 31,09 45,5 26,0 157,0 0.589°
Minimum 3B 61,5 52,18 51,5 0,0 183,0 '

Sag Bobrek | 2B 5010,4 317,68 5076,0 4440,0 5601,0 0.012°
Maksimum 3B 3453,4 1838,70 4137,0 715,0 5732,0 '

Sag Bobrek | 2B 618,1 236,01 576,0 157,0 1064,0 0.955°
Ortalama 3B 618,7 523,62 494,0 68,0 1959,0 '

Sag Bobrek 2B 12,1 7,42 11,8 3,5 32,0 0 535°
%Hacim 3B 10,0 11,52 7,6 0,0 37,7 '

Sol Bibrek 2B 159,4 18,28 158,0 116,0 201,0 0.027°
Minimum 3B 133,0 193,40 81,5 0,0 815,0 '

Sol Bibrek 2B 5389,7 97,21 5380,5 5269,0 5576,0 0.006°
Maksimum 3B 4502,2 1415,96 5157,0 717,0 5675,0 '

Sol Bibrek 2B 2657,9 583,51 2624,5 1591,0 3882,0 <0.001°
Ortalama 3B 1121,6 715,69 953,0 109,0 2552,0 '

Sol Bibrek 2B 50,5 12,20 50,2 28,4 75,7 <0.001%
%Hacim 3B 18,3 14,00 16,0 0,0 43,2 '

MS 2B 91,8 93,00 77,5 0,0 282,0 0.064°
Minimum 3B 72,8 223,06 12,0 0,0 906,0 '

MS 2B 5510,9 141,48 5522,5 5271,0 5731,0 <0.001°
Maksimum 3B 3974,7 1103,62 4226,0 14120 5569,0 '

MS 2B 3753,4 587,75 3738,0 2580,0 4687,0 <0.001°
Ortalama 3B 1746,4 954,74 1646,0 552,0 3471,0 '

MS 2B 62,2 11,61 64,8 40,0 82,3 <0.001°
%Hacim 3B 0,0 0,00 0,0 0,0 0,0 '

KC 2B 21,6 16,78 23,5 0,0 64,0 0.003
Minimum 3B 71,8 47,29 64,5 0,0 165,0 '

KC 2B 5395,1 186,42 5422,0 5079,0 5662,0 0.427¢
Maksimum 3B 5477,0 258,32 5421,5 5097,0 6003,0 '

KC 2B 1344,1 270,45 13415 964,0 1873,0 <0.001°
Ortalama 3B 1992,0 559,39 1932,0 1020,0 3035,0 '
Karaciger 2B 21,3 4,71 21,0 14,0 30,4 0034
%Hacim 3B 31,6 18,30 27,2 8,0 69,9 '

a Wilcoxon Isaret testi, Bonferroni Diizeltmesine gére p<0,025 igin sonuglar istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi, b Bagimli t testi, Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,025 i¢in sonuglar
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4500 cGy alan hastalar i¢in ortalama minimum PTV dozu 2B’de 389,5¢Gy,
3B’de 3598,3cGy (p<0,001), ortalama maksimum PTV dozu 2B’de 5089,8cGy,
3B’de 5177,3¢Gy (p=0,255), ortalama ortalama PTV dozu 2B’de 4296,4cGy, 3B’de
4713,6cGy (p<0,001) bulundu Planlanan dozu alan ortalama yiizde PTV hacmi
2B’de %74,1, 3B’de %%91,9 (p<0,001) bulundu. Ortalama minimum sag bobrek
dozu 2B’de 61,0 cGy, 3B’de 75,7 cGy (p=0,391),ortalama maksimum sag bobrek
dozu 2B’de 4633,3¢cGy, 3B’de 3761,3cGy (p=0,015), ortalama ortalama sag bobrek
dozu 806,7 cGy, 3B’de 948,7 cGy (p = 0,502), 20 Gy alan ortalama yiizde sag
bobrek hacmi 2B’de %14, 3B’de %19,7 (p=0,341) bulundu. Ortalama minimum sol
bobrek dozu 2B’de 142,8 ¢Gy, 3B’de 143,8 cGy (p=0,052), ortalama maksimum sol
bobrek dozu 2B’de 4868,1 cGy, 3B’de 4429,8 c¢Gy (p =<0,001), ortalama ortalama
sol bobrek dozu 2B’de 2471,2 c¢Gy, 3B’de 1465,0 cGy (p< 0,001), 20 Gy alan
ortalama yilizde sol bobrek hacmi 2B’de %51, 3B’de %30,8 (p=0,005) bulundu.
Ortalama minimum medulla spinalis dozu 2B’de 356,8 cGy, 3B’de 1234 cGy
(p=0,064), ortalama maksimum medulla spinalsi dozu 2B’de 4938,9¢Gy, 3B’de
4033,3cGy (p < 0,001), ortalama ortalama medulla spinalis dozu 2B’de 3548,2 cGy,
3B’de 1897,0 cGy (p<0,001), 46 Gy alan ortalama yiizde medulla spinalis hacmi
2B’de %59,3, 3B’de %1,0 (p<0,001) bulundu. Ortalama minimum karaciger dozu
2B’de 16,6 cGy, 3B’de 334,8 cGy (p<0,001), ortalama maksimum karaciger dozu
2B’de 4800,5¢Gy, 3B’de 4821,4cGy (p =0,167), ortalama ortalama karaciger dozu
2B’de 1204,6cGy, 3B’de 2023,8cGy (p< 0,001), 30 Gy alan ortalama yiizde
karaciger hacmi 2B’de %21,7, 3B’de %27,9 (p 0=0,051) bulundu. 4500 cGy alan
hasta grubu icerisinde 2B ve 3B planlamada elde edilen Slgiimlerin dagilimi tablo

9‘da 6zetlenmistir.
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Tablo 9. PTV 4500 Grubu Igerisinde 2D ve 3D Gériintilemede Elde Edilen

Olgiimlerin Dagilim1

Degiskenler Plan | Ortalama | Std.Sapma | Ortanca | En Kiiciik | En Biiyiik | p-degeri
PTV 2B 389,5 920,42 151,0 0,0 4242,0 <0.001%
Minimum 3B 3598,3 965,57 39375 0,0 43440 ’
PTV 2B 5089,8 228,82 5120,5 4742,0 5513,0 0.255°
Maksimum 3B 5177,3 188,37 5133,0 4932,0 5745,0 '
PTV 2B 4296,4 347,39 44205 3196,0 4660,0 <0.001°
Ortalama 3B 4713,6 89,75 4704,5 4583,0 4906,0 ’
PTV 2B 74,1 15,14 78,9 42,0 92,7 <0.001%
YoHacim 3B 91,9 6,14 93,3 80,0 99,1 ’

Sag Bobrek 2B 61,0 37,05 445 23,0 140,0 0.391°
Minimum 3B 75,7 58,25 61,0 0,0 245,0 '

Sag Biobrek 2B 4633,3 174,37 4603,0 4338,0 5008,0 0.015°
Maksimum 3B 3761,3 1510,76 42825 72,0 5118,0 '

Sag Biobrek 2B 806,7 396,54 633,0 303,0 1521,0 0.500°
Ortalama 3B 948,7 686,65 873,5 25,0 2068,0 '

Sag Bobrek 2B 14,0 9,07 9,2 3,2 315 0.341°
%Hacim 3B 19,7 18,39 15,8 0,0 52,5 '

Sol Bobrek 2B 142,8 34,64 148,5 50,0 207,0 0.052°
Minimum 3B 143,8 227,55 76,5 0,0 1074,0 '

Sol Bobrek 2B 4868,1 144,53 4844,0 4631,0 5214,0 <0.001°
Maksimum 3B 4429,8 453,83 46115 3469,0 4901,0 ’

Sol Bobrek 2B 2471,2 757,01 23215 1040,0 3827,0 <0.001°
Ortalama 3B 1465,0 785,28 11325 300,0 3232,0 '

Sol Bobrek 2B 51,0 16,58 48,4 20,3 84,5 0.005°
%Hacim 3B 30,8 21,84 26,0 0,6 71,0 '

MS 2B 356,8 969,82 134,5 0,0 4443,0 0.064°
Minimum 3B 123,4 242,95 54,5 0,0 1109,0 '

MS 2B 4938,9 201,83 4888,0 4692,0 5546,0 <0.001°
Maksimum 3B 4033,3 803,02 41945 1255,0 4825,0 ’

MS 2B 3548,2 675,68 3651,0 2263,0 4666,0 <0.001°
Ortalama 3B 1897,0 967,87 2033,0 217,0 3702,0 '

MS _ 2B 59,3 20,20 63,0 7,0 90,0 <0,001°
YHacim 3B 1,0 3,60 0,0 0,0 16,0

KC 2B 16,6 8,89 20,5 0,0 25,0 <0.001°
Minimum 3B 334,8 1193,60 60,5 16,0 5403,0 ’

KC 2B 4800,5 183,13 4759,5 44170 5143,0 0.167°
Maksimum 3B 4821,4 536,03 49745 2852,0 5313,0 '

KC 2B 1204,6 387,88 1317,5 342,0 1718,0 <0.001°
Ortalama 3B 2023,8 479,24 2079,0 1073,0 2852,0 '
Karaciger 2B 21,7 8,39 23,9 4,0 34,0 0.051°
%Hacim 3B 27,9 12,03 28,9 5,3 48,7 '

a Wilcoxon Isaret

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

testi, Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,025 icin sonuglar istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi, b Bagimli t testi, Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,025 igin sonuclar

39




Tiim hasta grubu i¢in ortalama minimum PTV dozu 2B’de 626,3cGy, 3B’de
34479 cGy (p<0,001), ortalama maksimum PTV dozu 2B’de 5326,5 cGy, 3B’de
5475,6 cGy (p=0,009), ortalama ortalama PTV dozu 2B’de 4552,6cGy, 3B’de
4932,1 cGy (p<0,001) bulundu Planlanan dozu alan ortalama yiizde PTV hacmi
2B’de %75,4, 3B’de %%88,5 (p<0,001) bulundu. Ortalama minimum sag bobrek
dozu 2B’de 57,3 cGy, 3B’de 69,4 cGy (p=0,283),ortalama maksimum sag bobrek
dozu 2B’de 4800,9 cGy, 3B’de 3624.4 cGy (p<0,001), ortalama ortalama sag bobrek
dozu 722,9 cGy, 3B’de 802,0 cGy (p = 0,578), 20 Gy alan ortalama yiizde sag
bobrek hacmi 2B’de %13,1, 3B’de %15,4 (p=0,712) bulundu. Ortalama minimum
sol bobrek dozu 2B’de 150,2 cGy, 3B’de 139,0 cGy (p=0,005), ortalama maksimum
sol bobrek dozu 2B’de 5099,9 cGy, 3B’de 4461,9 cGy (p =<0,001), ortalama
ortalama sol bobrek dozu 2B’de 2554,2 cGy, 3B’de 1312,3 cGy (p< 0,001), 20 Gy
alan ortalama yiizde sol bobrek hacmi 2B’de %50,8, 3B’de %25,3 (p<0,001)
bulundu. Ortalama minimum medulla spinalis dozu 2B’de 239,0 c¢Gy, 3B’de 100,9
cGy (p=0,010), ortalama maksimum medulla spinalsi dozu 2B’de 5193,1 cGy, 3B’de
4007,2 cGy (p < 0,001), ortalama ortalama medulla spinalis dozu 2B’de 3639,4 cGy,
3B’de 1830,1 cGy (p<0,001), 46 Gy alan ortalama yiizde medulla spinalis hacmi
2B’de %60,6, 3B’de %0,6 (p<0,001) bulundu. Ortalama minimum karaciger dozu
2B’de 18,8 c¢Gy, 3B’de 217,9 c¢Gy (p<0,001), ortalama maksimum karaciger dozu
2B’de 5064,8 cGy, 3B’de 5112,8 cGy (p =0,055), ortalama ortalama karaciger dozu
2B’de 1266,6 cGy, 3B’de 2009,7 cGy (p< 0,001), 30 Gy alan ortalama yiizde
karaciger hacmi 2B’de %21,5, 3B’de %29,5 (p 0=0,003) bulundu. Tiim hasta grubu
icerisinde 2B ve 3B planlamada elde edilen Olgiimlerin dagilimi tablo 10°‘da

Ozetlenmistir.
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Tablo 10. Tiim Olgular Igerisinde 2B ve 3B Planlamada Elde Edilen Olgiimlerin

Dagilim1
Degiskenler Plan | Ortalama | Std.Sapma | Ortanca | En Kiiciik | En Biiyiik | p-degeri
PTV 2B 626,3 1256,35 183,0 0,0 5082,0 <0.001%
Minimum 3B 34479 1237,60 39375 0,0 4705,0 ’
PTV 2B 5326,5 339,87 5336,5 47420 5948,0 0.009°
Maksimum 3B 5475,6 386,76 5428,5 4932,0 6149,0 '
PTV 2B 4552,6 467,51 4503,5 3196,0 5420,0 <0.001°
Ortalama 3B 4932,1 272,34 4875,0 4583,0 5485,0 ’
PTV 2B 75,4 18,64 80,0 27,0 100,0 <0.001%
YoHacim 3B 88,5 13,53 92,7 28,0 99,5 ’
Sag Bobrek 2B 57,3 34,31 445 23,0 157,0 0.283°
Minimum 3B 69,4 55,32 59,0 0,0 245,0 '
Sag Biobrek 2B 4800,9 309,64 47395 4338,0 5601,0 <0.001°
Maksimum 3B 36244 1646,81 42825 72,0 5732,0 ’
Sag Biobrek 2B 722,9 343,89 617,0 157,0 1521,0 0.578"
Ortalama 3B 802,0 633,33 660,0 25,0 2068,0 '
Sag Bobrek 2B 13,1 8,32 10,4 3,2 32,0 0.712°
%Hacim 3B 15,4 16,26 9,4 0,0 52,5 '
Sol Bobrek 2B 150,2 29,41 151,0 50,0 207,0 0.005°
Minimum 3B 139,0 210,16 79,5 0,0 1074,0 '
Sol Bobrek 2B 5099,9 290,68 5064,0 4631,0 5576,0 <0.001°
Maksimum 3B 4461,9 986,10 4664,5 717,0 5675,0 ’
Sol Bobrek 2B 2554,2 682,55 24555 1040,0 3882,0 <0.001°
Ortalama 3B 1312,3 764,35 1098,5 109,0 3232,0 '
Sol Bobrek 2B 50,8 14,60 48,8 20,3 84,5 <0.001°
%Hacim 3B 25,3 19,56 22,1 0,0 71,0 ’
MS 2B 239,0 729,47 109,0 0,0 4443,0 0.010°
Minimum 3B 100,9 232,41 39,0 0,0 1109,0 '
MS 2B 5193,1 337,36 5186,5 4692,0 5731,0 <0.001°
Maksimum 3B 4007,2 934,30 41995 1255,0 5569,0 ’
MS 2B 3639,4 637,64 3696,5 2263,0 4687,0 <0.001°
Ortalama 3B 1830,1 951,29 1940,0 217,0 3702,0 '
MS _ 2B 60,6 16,78 64,8 7,0 90,0 <0,001°
YHacim 3B 0,6 2,70 0,0 0,0 16,0
KC 2B 18,8 13,03 21,5 0,0 64,0 <0.001°
Minimum 3B 217,9 889,90 61,0 0,0 5403,0 ’
KC 2B 5064,8 350,59 5047,0 44170 5662,0 0.055°
Maksimum 3B 5112,8 541,97 5132,0 2852,0 6003,0 '
KC 2B 1266,6 343,46 13415 342,0 1873,0 <0.001°
Ortalama 3B 2009,7 508,96 1987,0 1020,0 3035,0 '
Karaciger 2B 21,5 6,91 22,5 4,0 34,0 0.003"
%Hacim 3B 29,5 15,02 28,5 53 69,9 '

a Wilcoxon Isaret testi, p<0,05 igin sonuglar istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi, b Bagiml1 t testi,
p<0,05 i¢in sonugclar istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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Elde edilen veriler Microsoft Excel programina aktarilarak PTV, bobrekler,
medulla spinalis, karaciger minimum, maksimum ve ortalama dozlari ve PTV’nin
planlanan dozu alan yilizde hacmi, bobreklerin 20 Gy alan yiizde hacimleri,
karacigerin 30 Gy alan yiizde hacmi ve medulla spinalisin 46 Gy alan yiizde hacmi
icin hem 5040 cGy, hem 4500 cGy alan gruplar i¢in ayr1 ayrt hem de tiim hasta

grubu igin grafikler olusturuldu. Sekil 6’da minimum dozlarin degerlendirilmesi

gosterilmistir.
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Sekil 6. Minimum doz grafigi
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Maksimum Doz

Sag Bobrek | Sol Bobrek

WmPTV5040 mWPTV4500 mToplam

Sekil 7. Maksimum doz grafigi

Sekil 8’de ortalama dozlarin degerlendirilmesi gosterilmistir.
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Sekil 8. Ortalama doz grafigi
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Sekil 9°da PTV’nin planlanan dozu alan yilizde hacmi, bobreklerin 20 Gy alan
yiizde hacimleri, karacigerin 30 Gy alan ylizde hacmi ve medulla spinalisin 46 Gy

alan yiizde hacmi ile ilgili degerlendirmeler gosterilmistir.
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PTV SagBr'jbrek Sol Bobrek MS KC
WPTV5040 MWPTV 4500 Toplam

Sekil 9. Yiizde hacim grafigi

Sonug¢ olarak 5040 cGy RT uygulanan hasta grubunda PTV’nin aldigi
minimum, maksimum ve ortalama dozlar, karaciger minimum ve ortalama dozu 3
boyutlu konformal RT’de istatistiksel olarak daha yiiksek; sag bobrek ve sol bobrek
maksimum dozlari, sol bobrek ortalama dozu, sol bobregin 20 Gy alan ortalama
ylizde hacmi, medulla spinalis maksimum ve ortalama dozlar1 ile 46 Gy alan

ortalama yiizde hacmi 2 boyutlu RT’de istatistisel olarak daha ytiksek bulundu.

4500 cGy RT uygulanan hasta grubunda PTV minimum, maksimum ve
ortalama dozlari, karaciger minimum ve maksimum dozlar1 3B RT’de; sag bobrek ve
sol bobrek maksimum dozlari, sol bobrek ortalama dozu ve 20 Gy alan ortalama
yizde hacmi, medulla spinalis maksimum ve ortalama dozlar1 ve 46 Gy alan

ortalama ylizde hacmi 2B RT’ de istatistiksel olarak yiiksek bulundu.

Tim hasta grubu degerlendirildiginde PTV minimum, maksimum ve
ortalama dozlar1 ve planlanan dozu alan ortalama yiizde hacmi, karacigerin minimum

ve ortalama dozlar1 ve 30 Gy alan ortalama yiizde hacmi 3B RT’de; sag bobrek ve
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sol bobrek maksimum dozlari, sol bobrek minimum ve ortalama dozlari, sol bobregin

20 Gy alan ortalama yiizde hacmi, m. spinalis minimum, maksimum ve ortalama

dozlari, 46 Gy alan ortalama yiizde hacmi 2B RT’de istatistiksel olarak daha yiiksek

bulundu.

Bobrekler ve karaciger icin yapilan NTCP hesaplamalarinda ise NTCP

karaciger icin 3B planlamada, sol bdbrek icin 2B planlamada istatistiksel olarak

yiiksek bulunurken, sag bobrek icin iki plan arasinda istatistiksel fark gozlenmedi.

Her iki planlama i¢in NTCP sonuglari tablo 11°de gdsterilmistir.

Tablo 11. 2B ve 3B Planlamada Normal Doku Komplikasyonu Olasiliklar

Degiskenler | Boyut | Ortalama | Std.Sapma | Ortanca | En Kiiciik | En Biiyiik | p-degeri
2D 0,0059 0,0014 0,0062 0,0024 0,0083

Karaciger <0,001°
3D 0,0146 0,0182 0,0086 0,0052 0,1064
2D 0,0036 0,0016 0,0032 0,0010 0,0073

Sag Bobrek 0,682°
3D 0,0039 0,0030 0,0033 0,0001 0,0098
2D 0,4184 0,5507 0,1335 0,0051 1,9500

Sol Bobrek <0,001%
3D 0,0553 0,1768 0,0054 0,0005 0,9692

a Wilcoxon Isaret testi, p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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5. TARTISMA

Evre IB-IV, MO mide kanserinde postoperatif kemoradyoterapi standart
tedavi olarak kabul edilmektedir. Timor yatagi, anastomoz hatti ve bolgesel lenf
nodlart niiks acisindan yliksek risk tasidigindan dolayr RT alani iginde olmalidir.
Mide kanserinde radyoterapi plami c¢evredeki toleransi disiik kritik organlar
nedeniyle 6nemlidir (35,66,82,83,84).

Bu ¢alisma mide kanseri radyoterapi planlamasinda iki farkli planlama
yontemini riskli organ dozlar1 ve PTV dozlar agisindan karsilagtirmak amaci ile
yapildi. Ug boyutlu tedavi ile iki boyutlu tedavi planlar1 karsilastirild ve sonucta 2B
AP-PA teknik ile karsilastirildiginda 3B konformal planda PTV ig¢in daha iyi doz
dagilimi saglandigi, sol bobrek ve medulla spinalis dozlarinin ve sag bobrek
maksimum dozunun istatistiksel olarak daha diisik oldugu; Kkaraciger dozlarinin

istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu bulundu.

Baeza ve arkadaslar1 (85), mide kanserli hastalarin radyoterapisinde AP-PA
alan kullanmayi tercih etmisler, bu tedavi seklinin giivenli ve bobrek korumasinin
rahat yapilabilmesinden dolay1 kolay oldugunu bildirmislerdir ancak hedef hacimler
g0z Oniine alinmadan sadece risk altindaki organlar diisiiniilerek yapilan tedavilerde
hedef hacim istenen tedaviyi alamayabilir zira klinigimizde yaptigimiz bu ¢alismada
3B plan ile AP-PA tedavi planina gore PTV igin daha iyi doz dagilimi saglandigi
bulunmustur. 3B planda PTV’nin ortalama dozlarinin yani sira minimum dozlari da
daha yiiksektir. Sekil 6’da da gosterildigi gibi 2B plandaki ortalama minimum doz
tiim gruplarda 1000 cGy’in altindadir, yani PTV igerisinde 1000 cGy’in altinda doz
alan bolgeler mevcuttur, bu diisiik doz alan bolgeler nedeniyle tiimdr kontroliinde ve

beklenen lokal kontrol oranlarinda azalma meydana gelebilir.

Henning ve arkadaslar1 (86) cerrahi sonrasi kemoradyoterapi uygulanmis 63
hastay1 retrospektif olarak degerlendirmisler AP-PA teknikle tedavi edilen hastalarda
coklu alanla tedavi edilen hastalara gore toksisite oranini daha yliksek bulmuslardir.

Caudry ve arkadaslar1 (87) AP-PA teknik ile ii¢ alan teknigini karsilastirmis ve sol
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bobrek dozunun ii¢ alan tekniginde daha disiik, karaciger dozunun daha yiiksek
oldugunu raporlamiglardir. Klinigimizde yaptigimiz bu ¢alismada da 2B planlamada
On-arka iki alan teknigi kullanilmis ve karaciger dozlar1 iki alan kullanilan bu planda
daha disiik bulunmustur. Bu beklenen bir durumdur ¢iinkii on-arka alanlarda
karaciger daha az 151 almakta, ancak daha iyi doz dagilimi saglamak i¢in yapilan
coklu alanli planlarda karaciger 6zellikle sag taraftan agilan alanlar nedeniyle yiliksek
doz almaktadir. Ancak calismamizda karaciger dozlar1 3B’de daha yiiksek bulunmusg

olmasina ragmen yine de tolerans dozu sinirlari igerisindedir (sekil 8).

Marcenaro ve arkadaglari (88) AP-PA teknigi ile coklu alan teknigini
karsilastirmis ve tipki Caudry ve arkadaglarinin (87) c¢alismast ve bizim
calismamizda oldugu gibi sol bobrek dozunu ¢oklu alanda daha diisiik, karaciger
dozunu ise daha yiiksek bulmuslardir. Karaciger dozu ¢oklu alanda daha yiiksek

olmasina ragmen yine bizim ¢alismamizda oldugu gibi tolerans dozlarini asmamustir.

Jansen ve arkadaglarinin yaptigi calismada (89) ise 3B tedavi ile herhangibir
avantaj elde edilememis ve karaciger dozlari bizim c¢alismamizda oldugu gibi 3B
tedavide daha yiliksek bulunmus fakat tolerans dozlarin1 agmamaistir. Ancak Jansen ve
arkadaslarinin ¢alismasinda 35 hasta 2B AP-PA teknigi ile tedavi edlirken sadece 9
hasta 3B konformal teknik ile tedavi edilmistir bu nedenle iki tedavi teknigini

karsilastirmak agisindan yeterli olmadigi s6ylenebilir.

Hesham ve arkadaglari (90) tarafindan evre Il-11l mide kanseri olan 17
hastada 2B (AP-PA alan) ve 3B (¢oklu alan) planlar karsilastirllmis ve 3B’de sol
bobrek ve medulla spinalis dozu daha disiik; karaciger dozu daha yiiksek
bulunmustur. Viacheslav ve arkadaslari (91) tarafindan mide kanseri olan 19 hastada
2B (AP-PA alan) ve 3B (dort alan teknigi) planlart karsilastirilmis ve 3B’de bobrek
ve medulla spinalis dozlar1 daha diisiik, karaciger dozu daha yiiksek bulunmustur.
Leong ve arkadaslar1 (92) tarafindan yapilan bir ¢alismada evre II-1V mide kanseri
olan 15 hastada 2B (AP-PA alan) ve 3B planlar karsilastirilmis ve bobrek ve medulla
spinalis dozlar1 3B’de daha diisiik bulunmustur. Yine bu 3 c¢aligmada 20 Gy alan
bobrek hacimleri 2B’de ve 30 Gy alan karaciger hacimleri 3B’de daha yiiksek

bulunmustur. Klinigimizde yaptigimiz bu calismada da 3B ile sol bobrek ve medulla
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spinalis dozlari, sag bobregin maksimum dozlar1 3B planlamada daha diisiik
bulunmustur. Sag bobrek minimum ve ortalama dozlar arasinda ise iki plan arasinda
istatistiksel fark bulunmamistir. 20 Gy alan sol bobrek hacmi 3B’de daha diisiik
bulunurken, 20 Gy alan sag bobrek hacminde iki plan arasinda istatistiksel anlamli
farklilik saptanmamis; 30 Gy alan karaciger hacmi ise 3B’de daha yiiksek
bulunmustur. Sag bobregin minimum ve ortalama dozlarn arasinda farklilik
bulnmamasinin nedeni 2B’de sol bobregin biiylik bir kismmin RT alani igerisine
girmesi nedeniyle sag bobregi miimkiin oldugunca ¢ok korumamizdan kaynaklanmis
olabilir. Ayrica sol bobrek dozlari ve 20 Gy alan sol bobrek hacmi 2B planlamada
tim hasta gruplarinda tolerans sinirlarinin {lizerindedir. 18 Gy’de sinirli tutulmasi
gereken ortalama bobrek dozu hem 4500 cGy, hem de 5040 cGy uygulanan
hastalarda bu degerin iizerindedir. Ayrica 20 Gy alan bdbrek hacminin %30’un
altinda olmas1 gerekirken bu deger hem 5040 cGy alan hastalarda hem de 4500 cGy
alan hastalarda 2B planlamada %50 nin tizerindedir. Bu da hastalarda nefrotoksisite
riskini artiracak bir faktor olarak degerlendirilebilir. Medulla spinalis dozlarinin 6n-
arka alanlarda yiiksek olmasi beklenen bir durumdur, ¢oklu alanlarda ise m. spinalis
daha kolay korunabileceginden 3B planlamada m. spinalis dozlar1 daha diisiik
bulunmustur. Karaciger dozlar1 ve 30 Gy alan karaciger hacmi 3B planlamada
yiiksek bulumasmma ragmen daha Once de bahsedildigi gibi tolerans sinirlar

igerisindedir.

Leong ve arkdaslarinin yaptigi (92) benzer ¢alismada klinigimizde yapilan
calismada oldugu gibi planlanan dozu alan PTV hacmi 3B’de istatistiksel olarak daha
yiikksek bulunmustur. Bunun nedeni 3B planlamada bilgisayar ortaminda tedavi
edilecek hedef hacmin 3 boyutlu olarak degerlendirilip, eksik veya fazla doz alan
alanlarin goriilmesi ve planlamanin buna gore diizenlenmesine olanak vermesi olarak

degerlendirilebilir.

Wals ve arkadaslart (96) post-operatif kemoradyoterapi uygulanmis 29
hastada NTCP ve TCP degerlendirmesi yapmiglardir. 29 hastadan 14’tine 2B
planlama, 15’ine ise 3B planlama uygulanmis ve bu iki hasta grubu TCP ve NTCP
acisindan karsilastirilmistir. Sonugta sol bobrek, karaciger ve m. spinalis i¢in NTCP

yiizdeleri 2B planlamada daha ytliksek bulunmustur. Klinigimizde yapilan ¢alismada
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ise NTCP sol bobrek i¢cin 2B planlamada, karaciger icinse 3B planlamada daha
yiiksek bulunmustur, bu da 2B planlamada sol bobrek dozunun, 3B planlamada ise

karaciger dozunun yiiksek bulunmasi ile ortiismektedir

Teknolojideki gelismeler mide kanseri radyoterapisinde YART’1 giindeme
getirmigtir. Lohr ve arkadaslarinin 3B plan ile YART’1 Karsilastirdigi ¢aligmada (93)
bobrek ve karaciger dozlari YART’da daha distik bulunmustur. Chung ve
arkadaglar1 tarafindan yapilan g¢alismada YART’in 3B planlamaya dozimetrik
avantaji saptanmamistir (94). Minn ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ise karaciger
dozlar1 YART ile daha diisiik bulunurken, bobrek ve PTV dozlarinda istatistiksel
anlamli farklilik bulunmamustir (95). Milano ve arkadaslari 2B, 3B ve YART"1
karsilastirmis, YART ile PTV dozlarinin daha iyi; bobrek ve karaciger dozlarinin
daha diisik oldugunu bulmuslardir (97). YART’in 3B planlama ile
karsilastirildiginda PTV doz dagiliminda avantaji net olmasa da normal doku dozlar1
daha diisiikk bulundugundan YART konusunda tecrubeli merkezlerde mide kanseri
RT’de YART tercih edilebilir.
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6. SONUC

Ug boyutlu konformal radyoterapi ile planlanan dozu alan PTV hacmi daha
yiiksek bulunmus; sol bobrek ve medulla spinalis ve sag bobrek maksimum dozlart
daha diisiik bulunmus ancak 2B konvansiyonel planlamada karaciger dozlar1 daha
diisiik bulunmustur. Konvansiyonel radyoterapide tedavi alami igerisinde kalan sol
bobrek hacmi biiyiikk oldugu i¢in sag bobregi korumak amaci ile sag bobrege
mimkiin olan maksimum koruma yapildigindan sag bdbrek ortalama dozlarinin
istatistiksel olarak anlamli olmasa da 2B’de daha disiik oldugu; lenfatik alanlar
sagda genellikle daha sinirli olarak alindigindan ve On-arka alanlardan yapilan
1sinlamalarda tedavi alanina giren karaciger hacmi az oldugundan karaciger doz ve
hacimlerinin daha diistik ¢iktig1 diistiniilmektedir. Oysa 3B tedavide timor yerlesim
yerine gore daha detayli olarak ¢izilen lenfatik alanlar sagda genislemeye, PTV’de
daha iyi doz dagilimi saglamak i¢in sag taraftan acilan alanlar daha fazla karaciger
hacminin 1s1n almasina bu da hacim ve dozlarda artisa neden olmustur. Bu durum 3B
tedavinin hastaya (tiimore ve evreye) gore kisisellestirilmis bir sekilde
planlanmasmin bir sonucu olarak yorumlanmistir. Bununla birlikte, sag bobrek
maksimum ve sol bobrek dozlarinin, medulla spinalis dozlarmmn disiklig,
karaciger dozlarinin 3B’de yliksek olmasina ragmen tolerans dozu altinda kalmasi ve
PTV hacim ve ortalama dozunun anlamli olarak 1yi ¢ikmasi nedenleri ile 3B tedavi
planlamasiin konvansiyonel 2B tedavi planlamasina gére daha iyi tiimor kontrolii
ve daha az normal komplikasyonlar1 ile sonuglanacag ongiiriilebilir. Hastalarin uzun
donem izlemleri ile bu sonuglarin klinik olarak da onaylanmasi ileri teknoloji

kullanilarak yapilan 1s1nlamalarin basarisini kanitlamak agisindan énemlidir.
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7. OZET

Amag: Evre IB-IV, MO mide kanserinde postoperatif kemoradyoterapi
standart tedavi olarak kabul edilmektedir. Cevredeki toleransi diigiik kritik organlar

nedeniyle mide kanserinde radyoterapi (RT) planlamas1 6nemlidir.

Bu c¢alismada amag¢ mide kanseri radyoterapisinde iki boyutlu ve ii¢ boyutlu
tedavi planlarin1 dozimetrik acidan karsilastirmaktir. Boylece iki boyutlu (2B) planin
alanlariin yeterliligi, 3 boyutlu (3B) konformal planin hem tedavi hedeflerini
kapsamasi hem de normal doku dozlarimi diisirmesi agisindan incelenmesi

amagclanmistir.

Gereg ve Yontem: Evre I1- IV mide adenokarsinomlu 36 hasta 3B konformal
RT kullanilarak postoperatif adjuvan tedavi aldi. Her hasta i¢in 2B konvansiyonel
planlama ile &n-arka alanlar olusturuldu. Iki plan hedef hacmi kapsamas1 ve normal

doku dozlar1 agisindan doz-hacim histogramlar: (DVH) kullanilarak karsilastirildi.

Bulgular: Konformal teknigin hedef hacmi daha iyi kapladig1. sol bobrek ve
medulla spinalis dozlarinin daha diisiik oldugu bulundu; karaciger dozlari daha

yiiksek bulunmasina ragmen dozlar tolerans sinirlar1 igerisindeydi.

Sonug¢: 3B konformal tedavi 2B’ye gore daha iyi doz dagilimi saglar, sol
bobrek ve medulla spinalis dozlari daha disiiktiir. Bu nedenle daha iyi timor

kontrolii ve daha az normal doku komplikasyonlar ile sonuglanacagi dngiiriilebilir.

Anahtar Kelimeler: mide kanseri, radyoterapi, 2 boyutlu tedavi, 3 boyutlu

konformal tedavi, doz-hacim histogrami
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8. SUMMARY

Background and purpose: Postoperatif chemoradiotherapy is accepted as a
standard treatment for stage 1B-1V, MO stomach cancer. Radiotherapy (RT) planning
of stomach cancer is very important because of the low radiation tolerance of
surrounding critical organs. The purpose of this study is to compare
the dosimetric aspects of  two-dimensional  (2D) and three-dimensional  (3D)
treatment plans. In this way, evaluating the adequacy of two dimensional plannign
fields on coverage of PTV and three-dimensional conformal plans for both covering

PTV and reducing the normal tissue doses is aimed.

Materials and methods: Thirty-six patients with stages II-IV
adenocarcinoma of stomach were treated with adjuvant postoperative
chemoradiotherapy using 3D conformal radiotherapy technique. For each patient, a
second radiotherapy treatment plan was generated utilising AP-PA fields. The two
techniques were then compared for target volume coverage and dose to normal

tissues using dose volume histogram (DVH) analysis.

Results: The conformal technique provides more adequate covarage of the
target volume. Comparative DVHs for the left kidney and spinal cord demonstrate
lower radiation doses using the conformal technique, and although the liver doses are

higher, they are still below the tolerance doses.

Conclusion: 3D conformal radiotherapy produces superior dose distributions
and reduced radiation doses to left kidney and spinal cord compared to AP-PA
techniques. For this reason it can be predicted that 3-dimensional conformal

treatment will result in better tumor control and less normal tissue complications.

Key Words: Gastric cancer, radiotherapy, 2 dimensional treatment, 3 dimensional

conformal treatment, dose-volume-histogram
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