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Öz
Amaç: Bu çalışmada tüm beyin radyoterapi tedavisinde hipokampus korumalı dinamik yoğunluk ayarlı radyoterapi (D-YART) ve statik yo-
ğunluk ayarlı radyoterapi (S-YART) tekniklerinin dozimetrik karşılaştırılması amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem: Bölümümüzde 2019-2020 yılları arasında tüm beyin kanseri nedeniyle radyoterapi uygulanan 10 hasta çalışmaya dahil 
edilmişitir. Her hasta için hipokampus korumalı tüm beyine yönelik iki farklı yoğunluk ayarlı radyoterapi (YART) planları hazırlanmıştır. 
Planlanan hedef hacim (PTV), hipokampus, beyin sapı, optik kiazma, göz, lens gibi risk altındaki organlar (RAO), doz homojenite indeksi 
(DHI), conformite indeksi (CI), monitör ünitler (MU) açısından D-YART planları S-YART planları ile karşılaştırılmıştır.

Bulgular: Yapılan istatistiksel karşılaştırma sonucunda PTV’ye ait değerlerin analizinde D-YART ve S-YART arasında CI değerinde anlamlı 
fark görülmüştür (p=0.000). Hipokamus korumalı YART planlarında S-YART tekniğinde beyin sapı, optik kiazma,ve optik sinir gibi kritik 
organların aldığı ortalama dozlar D-YART tekniğine göre anlamlı derecede azaldığı görülmüştür  (sırasıyla p=0.000, p=0.003, p=0001 ve 
p=0.000). Lens dozları analiz edildiğinde, sağ ve sol lenslerin ortalama doz değerlerinin S-YART tekniğinde daha düşük olduğu gözlenmiştir. 
(p=0.000).

Sonuç: Tüm beyin radyoterapisi nedeniyle hipokampus korumasına yönelik D-YART tekniği ile S-YART teknikleri karşılaştırıldığında, 
S-YART tekniğinin hipokampus ve diğer kritik organları daha iyi koruduğu görülmüştür.

Anahtar Kelimeler: Dinamik yoğunluk ayarlı radyoterapi, hipokampus, statik yoğunluk ayarlı radyoterapi

Abstract                                                                               
Objective: The aim of this study was to compare dosimetric advantages of using dynamic intensity-modulated radiation therapy (D-IMRT) 
and static intensity-modulated radiation therapy (S-IMRT) techniques for whole-brain radiation therapy (WBRT) with hippocampus sparing 
(HS).

Material and Methods: 10 patients with whole brain radiorherapy were retrospectively selected between the years of  2019-2020. For whole-
brain radiation therapy (WBRT) with hippocampus sparing (HS), two treatment plans were created and compared with respect to  the doses 
received by planning target volume (PTV) and the organ at risk (OARs) including hipokampus, brain system, optic chiasma, eyes, lens, the 
dose homogeneity index (DHI), conformity indexes (CI) and total monitor unit counts (MU) required for the treatment.

Results : As a result of the statistical comparison, a significant difference was observed in the CI value between D-YART and S-YART (p = 
0.000). The mean doses of critical organs such as the brainstem, optic chiasma, and optic nerve were significantly reduced in the S-YART  
plans compared to the D-YART plans (p = 0.000, p = 0.003, p = 0001 and p = 0.000, respectively). When the lens doses were analyzed, it was 
observed that the mean dose values of the right and left lenses were lower in the S-YART technique (p = 0.000).

Conclusions: For whole-brain radiation therapy (WBRT) with hippocampus sparing (HS), S-IMRT provided better protection for hippocam-
pus and OARs compared to D-IMRT.

Key words: Dynamic intensity-modulated radiation therapy, hippocampus,  static intensity-modulated radiation therapy
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Giriş 

Tüm beyin radyasyon tedavisi (RT), onlarca yıldır çeşitli 
maligniteler tarafından çoklu beyin metastazı olan has-
talar veya küçük hücreli akciğer karsinomu olan hastalar 
için profilaktik kraniyal ışınlama için standart bir tedavi-
dir (1). Tüm beyin RT’si esas olarak çeşitli malignitelerden 
kaynaklanan birçok beyin metastazı olan hastalara uygu-
lanır (2). Beyinde bulunan hipokampus, hafızanın pekiş-
tirilmesi ve duygusal öğrenme üzerinde hayati bir öneme 
sahiptir (3,4). Tüm beyin radyoterapisi serebellar disfonk-
siyon gelişimi, kısa süreli hafıza ve azalmış öğrenme yete-
neği, nörobilişsel işlevlerdeki bozukluklar gibi çeşitli yan 
etkilere yol açabilir (5,6). Subgranüler bölgede nörojene-
zin kesintiye uğraması hafızanın hasar görmesine neden 
olabilir (7,8). Hipokampusun radyasyondan kaynaklanan 
zarardan dolayı işlevi olumsuz etkilenmektedir (9). Üç 
boyutlu konformal radyoterapi (3BKRT) ve daha geliş-
miş bir teknik olan yoğunluk ayarlı radyoterapi (YART) 
tekniği, radyoterapi uygulamalarında yaygın olarak kul-
lanılan bir yöntemdir.  Çoğu zaman 3BKRT ile hedef 
hacmin çevresindeki kritik organların referans dozlarını 
aşmadan tümöre istenilen dozu vermek zordur. YART ile 
kritik organ dozları, referans dozların altında tutulurken, 
hedef hacimlere istenilen dozlar verilebilmektedir. YART 
tedavilerinin iyileştirilmesiyle, hipokampal koruyucu 
tüm beyin radyoterapi kavramı önerilmiş ve gözlemlenen 
nörobilişsel toksisitenin bir kısmından kaçınmak için ça-
lışmalar yapılmıştır. Tüm beyin radyoterapi tedavilerinde 
hipokampus  korumalı planlarda hedef tümörde kalan 
beyin dokusu için yeterli bir doz gereklidir. Yapılan bir-
kaç çalışma hipokampal bölgede meydana gelen metastaz 
riskinin düşük olduğunu göstermiştir (10,11). Hipokam-
pal koruma  radyasyon teknikleri gün geçtikçe gelişmek-
tedir. Literatürdeki YART veya tomoterapi ile yapılan do-
zimetrik çalışmalar bu tekniğin kullanılmakta olduğunu 
göstermektedir (9-12). Radyoterapi planlamasında amaç, 
reçetelendirilen dozun PTV içerisine homojen bir şekil-
de dağılmasını sağlamak ve kritik organ dozlarının sınır 
değerlerini aşmamaktır (13). Bunun içinde YART tedavi-
lerinde risk altındaki organlar ve hedef hacimler üç bo-

yutlu görüntülenerek en uygun gantri açıları, alan sayıları 
belirlenir ve tedavi planlaması yapılır. Sağlıklı doku ve or-
ganların dozlarını önerilen limitler dahilinde tutmak için 
farklı planlama teknikleri denenmelidir. Bu çalışmanın 
amacı, tüm beyin radyoterapisinde hipokampus korumalı 
D-YART ve S-YART planlarının kritik organların aldıkları 
dozları ve MU değerlerini dozimetrik olarak karşılaştır-
mayı amaçlamıştır.

Gereç ve Yöntem

Hasta Seçimi 

Çalışma için Selçuk Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Radyasyon 
Onkolojisi Anabilim Dalı’nda 2019-2020 yılları arasında 
tüm beyin RT endikasyonu bulunan 10 beyin metastaz-
lı hasta seçilmiştir. Bu çalışma için Selçuk Üniversitesi, 
Tıp Fakültesi, Etik Kurulu’ndan 02 Aralık 2020 tarihli ve 
2020-5/44 nolu karar ile izin alınmıştır. Çalışmaya seçi-
len hastaların klinik ve dozimetrik özellikleri Tablo 1. de 
verilmiştir.

Tablo 1. Hasta klinik ve dozimetrik özellikleri.

Özellikler HASTA

Sayı Yüzde(%)

Yaş  Gurubu (yıl)
<65
≥65

7
3

70
30

Cinsiyet
Kadın
Erkek

2
8

20
80

Kanser türü 
NSCLC 
SCLC
Toplam

6
4

60
40

Beyin metastazlarının yeri 
Frontal lob
Temporal lob
Parietal lob
Oksipital lob
Beyincik 

2
1
2
1
2

-
-
-
-
-
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Beyin Metastazı Sayısı (hasta)
1
2
≥3

2
4
4

20
40
40

Tüm beyine göre Ortalama H ve HAR Hacimleri
Hipokampın hacimi (cm3)
HAR hacimi (cm3)
Tüm beyin (cm3)
HAR'ın kapladığı Tüm Beynin Yüzdesi

6.54±1,19
40.46±4.30

1618.2± 112,51

RPA
I
II
III

4
4
2

40
40
20

NSCLC = küçük hücreli olmayan akciğer kanseri, SCLC = küçük hücreli akciğer 
kanseri, H= hipokamp,  HAR= Hipokampal koruma alanları, RPA= recursive par-
tition analysis score.

Hedef Hacim ve kritik organlar

Her bir hasta bilgisayarlı tomografi (BT) simülatöründe 
(Toshiba-Asteion) termoplastik maskeyle sabitlenmiş ve 
her hastanın tepeden C3 seviyesine kadar 1.25 mm kesit 
aralıklarıyla BT kesitleri alınmıştır. BT’ den elde edilen 
veriler tedavi planlama sistemine (TPS) (Eclipse, sürüm 
15.1; Varian) aktarılmıştır. Hipokampus, Radyasyon Teda-
visi Onkoloji Grubu (RTOG) -0933 protokollerine uygun 
olarak tanımlanmıştır. Manyetik rezonans görüntüleme 
atlasları kullanılarak radyoloji uzmanı tarafindan kontur-
lanmıştır. Hipokampal koruma alanları, hipokamplardan 
tüm yönlerde 5 mm genişleme ile tanımlanmıştır. Risk 
altındaki organlar (RAO) RTOG atlas kılavuzlarına ve 
ICRU 50 ve 62 raporuna uygun, radyasyon onkoloji uz-
manı tarafından konturlanmıştır. (14). Lensler, göz küre-
leri, optik sinirler, vestibulokohlear sinir trasesi ve optik 
kiazma konturlanarak RAO olarak tanımlanmıştır. Klinik 
hedef hacim (CTV), tüm beyinden ikinci servikal verteb-
raya kadar olan bölge olarak konturlanmıştır. “Set-up” 
hatalarını ve organ hareketlerini ortadan kaldırmak için 
çizilen CTV’ye 3 mm marj verilerek PTV oluşturulmuş-
tur. Korunma bölgesi olarak tanımlanan hipokampus ve 
hipokampal alanları PTV’ den çıkarılmıştır.

Tedavi planlama

Bu çalışmada kliniğimizde bulunan Varian Milenium 80 
yapraklı kolimatörler (MLC) (Varian) tedavi cihazı kul-
lanılmıştır. YART planları tersten planlama (inverse pla-
ning) yöntemiyle 6 MV X-ışını kullanılarak statik ve di-
namik olarak hazırlanmıştır. Planlamada kullanılan gantri 
açıları 20°, 60°, 100°, 140°, 180°, 220° ve 260°, 300° ve 340° 

toplamda 9 alan olacak şekilde hazırlanmıştır. Planlar hi-
pokampus koruması elde edilecek şekilde planlanmıştır. 
YART planları doz optimizasyonu ve hesaplamaları için 
Anizotropik Analitik Algoritma (AAA) algoritması kul-
lanan TPS ile Varian lineer akseleratörüne göre hazırlan-
mıştır.

Plan değerlendirme

Tedavi planlamasında fraksiyon başına 3 Gy doz verilecek 
şekilde toplamda 10 fraksiyonda 30 Gy olarak planlan-
mıştır. D-YART ve S-YART planlarından alde edilen doz 
volüm histogramları (DVH) karşılaştırılarak PTV ve RAO 
aldığı dozlar değerlendirilmiştir. Konformite İndeksi (CI) 
ve Homojenite İndeksi (HI) parametreleri farklı tedavi se-
çeneklerinde planların değerlendirilmesinde kullanılmak-
tadır. Doz homijenite indeksi (DHI) formülü, Uluslarara-
sı Radyasyon Birimleri Komisyonu'nun (ICRU) Rapor 
No:83’e göre tanımlanmıştır (15).

Burada D2 hedefin %2’sinin aldığı doz, D98 hedefin 
%98’inin aldığı doz, D50 hedefin %50’sinin aldığı doz 
miktarıdır. Konformite indeksi (CI) ise uygunluk dere-
cesinin değerlendirilmesi için kullanılmaktadır. Dozun 
%98’ini alan PTV hacminin PTV’nin toplam volümüne 
oranı ile hesaplanmaktadır. Bu değer planlama opsiyonu 
sayesinde otomatik olarak hesaplanmıştır. DVH değerlen-
dirilmelerinde PTV beyin kapsamı, RAO' larla ilgili kısıt-
lamaları karşılamak için % 95 ve % 90' a kadar düşürül-
müştür. Tüm planlar radyasyon onkolji uzmanı tarafından 
onaylanmıştır. Ayrıca tedavi planları için elde edilen MU 
değerleri karşılaştırılmıştır.

İstatistiksel analiz 

Statistical Package for Social Sciences (SPSS) 25.1 versi-
yonu kullanılarak istatistiksel analizi yapıldı. İstatistiksel 
analizde iki grup arasındaki fark için Paired samples t-test 
kullanılmıştır. p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edilmiştir.
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Tablo2. Planlanan hedef hacimdeki dozimetrik değerler.

Parametreler
D-YART
(Ort±SS) 

(Gy)

S-YART
(Ort±SS) (Gy

Δ (Ort±SS)
(D-YART-
S-YART)

P

PTV D98 26.24±0.32 26.66±0.42 0.425±0.43 0.745

PTV D95 28.00±0.50 27.59±.66 0.406±0.33 0.004

PTV D90 29.06±0.29 28.98±0.53 0.081±0.28 0.389

PTV D50 30.48±0.37 30.42±0.37 0.063±0.12 0.155

PTV D2 31.13±0.57 31.67±0.44 0.038±0.39 0.766

CI 0.83±0.025 0.84±0.028 0.014±0.005 0.000

HI 0.17±0.022 0.16±0.013 0.080±0.022 0.280

MU 3198±306 2888±143 309.70±335 0.017

SS: Standart Sapma, CI: Conformite indeks, HI: Homojenite indeks, MU: Monitör unit

p<0.005*

Tablo 3. Risk altındaki organlarda dozimetrik değerler.

Parametreler
D-YART

(Ort±SS)(Gy)

S-YART
(Ort±SS) 

(Gy)

Δ (Ort±SS)
(D-YART-
S-YART)

P

Hipokampus 
Dort
Dmak

11.36±0.55
16.49±0.36 

11.01±0.57
16.45±0.18

0.348±0.20
0.036±1.17

0.000
0.925

Beyin sapı
Dort
Dmak 

27.99±0.54
31.81±0.56

27.76±0.59
31.81±0.54

0.222±0.17
0.000±0.12

0.003
1.000

Optik kiazma
Dort
Dmak 

30.40±0.24
32.31±0.33

30.22±0.16
32.15±0.34

0.179±0.11
0.154±0.07

0.001
0.000

Optik Sinir
Dort
Dmak 

26.22±0.39
32.03±0.64

26.07±0.36
32.13±0.69

0.149±0.07
0.101±0.90

0.000
0.733

Göz 
Dort
Dmak 

26.53±0.67
28.99±0.34

26.30±0.65
28.82±0.68

0.140±0.70
0.233±0.10

0.006
0.007

Lens
Dort
Dmak 

5.93±0.44
6.03±0.46

5.49±0.41
5.95±0.51

0.437±0.19
0.078±.024

0.000
0.346

SS:StandartSapma

p<0.005*

Bulgular 

Her iki tedavi tekniğinde hedeflenen PTV için dozimet-
rik parametrelerin karşılaştırılması Tablo 2.’ de verilmiş-
tir. Hedef hacimlerin aldıkları dozun yanı sıra CI ile HI 
değerleri Tablo 2’de gösterilmiştir. PTV’ nin aldığı %95 
doz D-YART tekniği ile anlamlı olarak daha fazla bulun-
muştur (0.004). Tablo 3.’ de kritik organlar için teknikler 
arasındaki dozimetrik parametrelerin karşılaştırılması ve-

rilmiştir. Hipokampus korumalı planlardan elde değerlere 
göre hipokampusun aldığı ortalama doz S-YART tekniği 
ile anlamlı olarak azalmıştır (p=0.000). Ancak hipokam-
pusun aldığı maksimum dozlar her iki teknik için benzer 
olarak bulunmuştur. D-YART tekniği S-YART tekniği ile 
karşılaştırıldığında beyin sapı, optik kiazma, optik sinir, 
göz ve lensin aldıkları ortalama dozlar S-YART tekniğin-
de anlamlı olarak azalmıştır (p değerleri sırası ile 0.003, 
0.001, 0.000, 0.006 ve 0.000). Ayrıca optik kiazma ve gö-
zün aldığı maksimium dozlar S-YART tekniği ile anlam-
lı olarak azalmıştır (p değerleri sırasıyla 0.000 ve 0.007). 
D-YART ve S-YART teknikleri için ortalama MU sayıları 
sırasıyla 3198±306 ve 2888±143 bulunmuştur. S-YART 
tekniği için gerekli olan MU değerinin D-YART’ ye göre 
anlamlı olarak az olduğu bulunmuştur (0.017).

Tartışma 

Radyasyon tedavisinde en önemli tedavi seçeneklerinden 
biri de YART olarak gösterilebilir. YART tedavisi sayesinde 
kanserli hücrelere maksimum radyasyon dozu verilirken, 
ışın almaması gereken çevre dokulara minimum düzeyde 
ışın verilerek, yüksek koruma sağlanabilmektedir. YART 
tedavi seçeneği beyin, baş-boyun, prostat gibi kritik 
organların yakınında bulunan tümörlerde, bu dokuları 
korumak için giderek daha çok kullanılmaktadır. Yapmış 
olduğumuz çalışmada, beyin metastazı bulunan 10 
hastada iki farklı YART tekniği olan S-YART ve D-YART 
hipokampus korumalı planlar yapılarak dozimetrik olarak 
karşılaştırılmıştır. Tüm tedavi planları için kabul edilebilir 
RTOG 0933 aralığı dikkate alınmıştır. Hipokampus ve 
RAO'ların aldığı doz azaltılmaya çalışılırken, tüm beyin 
PTV' ye gerekli doz maksimum verilmeye çalışılmıştır. 
D-YART ve S-YART tekniklerinde PTV’nin %95 aldığı 
radyasyon dozu benzer bulunmuştur. Hipokampus 
korumalı planlarda S-YART tekniği beyin sapı, optik 
kiazma, optik sinir, göz ve lens gibi RAO için daha iyi bir 
koruma sağlamıştır.Tüm beyin radyoterapisi uygulanan 
hastalarda öğrenme ve hafızada meydana gelen eksiklikler 
hipokampus bölgesinin radyasyondan etkilenmesi ile 
ilişkili olduğu bildirilmiştir (16). Hipokampus korumalı 
tüm beyin planlarında optimizasyon işlemleri zor 
kısıtlamaların yerine getirilmesi gereken karmaşık bir 
süreçtir. Planlama işlemlerinde PTV’ de hedeflenen 
doz elde edilene kadar optimizasyon parametrelerinin 
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güncellenmesi gerekir. Her optimizasyon işleminden 
sonra, planlamada en iyi sonuç elde edilene kadar soğuk 
ve sıcak noktaları optimizasyona dahil etmek için yeni 
volümler tanımlamalıdır. (17). RTOG 0933 raporuna göre, 
beyinde lokal relapsın (LR) artmasına neden olabilecek 
soğuk noktalardan kaçınmak için hedef hacmin %98' inin 
en az 25 Gy alması gerektiği belirtilmiştir. Hipokampus 
korumalı planlarda en düşük doz bölgeleri, hipokampus 
bölgesinin hemen etrafında oluşmaktadır. Bu düşük doz 
bölgeleri, tüm beyin radyoterapisinde LR'de bir artışa 
neden olabilir (18). Bu nedenle, hipokampus yüksek bir 
doz gradyanı elde etmek için optimizasyon parametreleri 
seçerken özel bir dikkat gerektirmektedir. Yapmış 
olduğumuz çalışmada PTV hedef hacmi %98'i en az 25 
Gy aldığı görülmüştür. 

Gondi ve arkadaşları tarafından hipokampus korumalı 
tüm beyin radyoterapisi için linac tabanlı YART 
alanları kullanılarak yapılan çalışmalarında, tüm 
beyine 30 Gy verdiklerini bildirmişlerdir (19). Yapmış 
oldukları çalışmalarında hipokampusun şeklini 
belirlemişler ve hipokampus çevresinde 5 mm' lik 
hacimsel genişleme kullanılarak hipokampal kaçınma 
bölgeleri oluşturmuşlardır. Elde ettikleri sonuçlara göre 
hipokampusun aldığı dozun maksimum 15.3 Gy, ortalama 
dozun ise 7.8 Gy olduğunu bulmuşlardır. Modern YART 
teknikleri kullanımının kabul edilebilir hedef kapsamı 
ve homojenlik ile hipokampus korunması sağladığını 
belirtmişlerdir. Bu çalışmadaki bulgulara paralel olarak 
bizim çalışmamızda da D-YART ve S-YART tekniklerinde 
hipokampus maksimum doz 16.49±0.36 ve 16.45±0.18 Gy 
olarak bulunmuştur.

Jiang ve arkadaşları tüm beyin radyoterapisinde 
hipokampus korumalı D-YART ve S-YART tekniklerini 
karşılaştırmışlardır (20). Tüm beyin hacmi için, hedef 
kapsamı, CI ve doz homojenliğinin çok önemli olduğunu 
belirtmişlerdir. Yapmış oldukları çalışmalarında her 
iki YART tekniği için de  (D-YART ve S-YART) benzer 
doz homojenliği elde ettiklerini açıklamışlardır. Benzer 
biçimde bizim yapmış olduğumuz çalışmamızda da 
D-YART ve S-YART tekniklerinin doz homojenliğinin 
biribirine benzer olduğu bulunmuştur. Tüm beyin 
radyoterapisinde hipokampus doz sınırlaması 
nörobilişsel işlevi için erken dönemde fayda sağlamış 
gözükse de, daha sonraki aşamalarda faydaları henüz 
bilinmemektedir. Bunların aksine birkaç çalışmada 

radyoterapi sonrası hipokampal bölgede nörobilişsel 
fonksiyonlarının olumsuz etkilenebileceği belirtilmiştir. 
Fakat bunun aksine, bazı araştırmacılar hipokampus 
korumalı beyin radyoterapisinde hipokampal fonksiyon 
üzerindeki ilk koruyucu etkilere rağmen zaman içinde 
bu koruyuculuğun nörobilişsel fonksiyonları üzerinde 
azaldığını ve hatta ortadan kalktığını bildirmektedir. 
Bunun sebebi olarak da radyasyona bağlı beyinde gelişen 
kortikal incelme, kortikal değişiklikler, mikrovasküler 
perfüzyon değişiklikleri gösterilmektedir (21, 22).

Sonuç 

Tüm beyin radyoterapisi gerektiren kanserli hastaların 
sağkalım oranlarının artması sonucunda, yaşam kali-
tesinin belirleyicisi olan nörobilişsel ve nöroendokrin 
fonksiyonların sürdürülmesi ana hedeflerden biri haline 
gelmiştir. Bu amaçla çalışmamızda hipokamus korum-
alı D-YART ve S-YART teknikleri karşılaştırılmış, hipo-
kamus ve kritik organlar göz önüne alındığında S-YART 
tekniğinin daha iyi koruduğu bulunmuştur.
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