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OZET

Kiigiik hiicre dis1 akciger kanseri sikligim artirarak goriilmeye devam etmektedir. Tant konulan hastalarin en az
yarisinda tedavi siiresince radyoterapi gerekliligi olmaktadir. Erken evre hastalik tanist alan ve medikal neden-
lerden inoperabl hastalarda stereotaktik viicut radyoterapisi (SBRT) yeni standart tedavi olarak yerini almigtir.
Opere edilmis hastalarda mediastinal tutulum veya cerrahi sinirda tiimér devamhiligi durumunda postoperatif
radyoterapi uygulanmast uygundur. Evre III hastalikta ise kemoterapi ile es zamanl olarak radyoterapi yapilir.
Yeni tedavi tekniklerinin, tedavi hesap algoritmalarinin, tiimériin dogru hedeflenmesinin iyilestirilmesi ile tedavi
yanitlarimn artinilmast ve toksisitenin azaltilmas: miimkiin olmugtur.

Anahtar Kelimeler: Akciger kanseri, radyoterapi.

SUMMARY

The insidence of non-small cell lung cancer is increasing every year. More than 50% of the patients will be in need
of radiotherapy all throughout their treatment. The new standard of care in medically inoperabl disease is stera-
otctic body radiotherapy (SBRT). For operated patients adjuvant radiotherapy is performed for patients whose
tumor continues in the surgical margins or has metastases to the medistinal lymph nodes. In stage I1I disease the
current standard is still concurrent chemoradiation. With the evolution of the new treatment technologies both in
treatment planning and image guidence has let superior outcomes with decreased amount of toxicity.

Key Words: Lung cancer, radiotherapy.

Yazisma Adresi / Address for Correspondence

Dog. Dr. Hale Basak CAGLAR ‘
istanbul Medipol Universitesi Tip Fakiiltesi, Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali, istanbul
e-posta: halebasakcaglar@gmail.com

Giincel Goguis Hastaliklar: Serisi 2013; 1 (3): 130-137



GiRIS

Kiiciik hiicreli dig1 akciger kanseri (KHDAK) tedavi-
sinde cerrahi, radyoterapi (RT) ve kemoterapi (KT)
birlikte veya ayr1 ayr1 ama sik kullanilan tedavi yon-

temleridir. Kullanim gekilleri hastahigin evresi ve has-
tanin genel durumu ile belirlenmelidir.

RT, akciger kanserinin her evresinde uygulanabil-
mektedir:

1. Erken evre ve medikal inoperabl hastalikta kiira-
tif stereotaktik ablatif RT (SABR),

2. Postoperatif RT,
3. Lokal ileri evre hastalikta KT ile kombine,
4. Metastatik hastalikta palyatif RT.

Bu makalede ézellikle ilk ii¢ baglikla ilgili olarak mev-
cut kanit egliginde bilgiler verilecektir.

ERKEN EVRE HASTALIKTA STEREOTAKTIK
ABLATIF RADYOTERAPI (SABR)

Erken evre KHDAK geleneksel olarak cerrahi rezek-
siyon ile tedavi edilir ve evre IA hastalikta beg yillik
sagkalim stireleri %80'in tizerindedir™?. Eglik eden
medikal ko-morbiditeler nedeniyle cerrahiyi tolere
edemeyen hastalarda alternatif olarak konvansiyo-
nel radyoterapi uygulanmas: gindeme gelmigtir. Bu
uygulamalarda tedavi sonuclari olduk¢a kétudiir;
%50'nin tizerinde lokal relaps ve %15-30 uzun do-
nem sagkalim siireleri mevcuttur®®. Bu uygulamada
konvansiyonel fraksiyonasyonla 70 Gy verilmekte ve
30 aylik lokal progresyonsuz sagkalim streleri %24
olarak bildirilmistir®. Lokal olarak tiimériin kont-
rol altina alinabilmesi i¢in yiiksek radyasyon dozlari
gerekmektedir™®; bu durum hem tek merkezli ca-
ligmalarda hem de ¢ok merkezli RTOG faz I ve faz II
calismalarda gésterilmistir®'?. RTOG ¢alismasinda
radyasyon dozunun 77.4-83.8 arasinda verilmesi du-
rumunda iki yillik lokal kontroliin %50-78 arasinda
olabildigi kanitlanmigtir. Bunu saglamak i¢in en az
ti¢ boyutlu konformal RT (3 DCRT) ile geride kalan
saglam akciger dozlarini belirli seviyelerin altinda tu-
tulmasi gereklidir®®.

Bu kadar yitksek radyasyon dozunu konvansiyonel
fraksiyonasyon (giinde 1.8-2 Gy) ile uygulama toplam
tedavi siiresinin 10 haftadan daha fazla olmasina; bu
sayede timor hucrelerinde akselere repoulasyona ne-
den olmaktaduir. Erken evre akciger kanserinde timor
boyutunun kigiik olmas: nedeni ile tedavi alani da
kiiciiktiir. Intrakranial stereotaktik radyocerrahiden
elde edilen uzun siireli ve bagarih sonuglar géz éniine
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alinarak bu tir yaklagimlarin ekstrakranial tumor-
lerde de uygulanmasi aragtirilmaya baglanmigstir. Bu
teknikte hastanin ¢ok iyi bir sekilde immobilize edil-
mesi, ileri gorintileme tekniklerinden faydalanil-
mast ve oldukga yiiksek (ablatif) radyasyon dozunun
sadece ¢ok iyi belirlenmis timor bélgesine ¢ok kisa
stirede verilmesi s6z konusudur. Kisa siireli tedavi sa-
yesinde tumoériin repopiilasyonu engellenmektedir.
Bu tedaviye stereotaktik viicut radyoterapisi (SBRT)
veya stereotaktik ablatif radyoterapi (SABR) ad1 ve-
rilmektedir. Hedefin tam kenarinda ¢ok keskin bir
doz diigtisi ve hedefin ¢ok net bir hassasiyetle tedavi
edilmesi sonucunda normal doku hasar1 minimum
olmaktadir™. Bu ézellikleri nedeniyle SABR medikal
nedenlerle opere edilemeyen erken evre akciger kan-
seri hastalarinda kullanilmaya baglanmig ve klinik
caligmalar sonucunda cerrahi ile benzer sonuglar bil-
dirilmistir®?. Medikal inoperabilite tanimlamas1 ya
objektif kriterlere dayanan kotii pulmoner fonksiyon
ile veya g6giis hastaliklar1 veya toraks cerrahi tarafin-
dan yapilmalidir®. Cerrahi i¢cin kontrendikasyonlar
arasinda pulmoner hipertansiyon, ciddi organ hasar
ile birlikte olan diabet, ciddi serebral, kardiyak veya
periferik vaskiiler hastaliklar ve ciddi kalp yetmezligi
sayilabilir.

Erken evre hastalikta SABR ile ilgili yayinlanmisg bir-
cok makale bulunmaktadir. Bu calismalara genellikle
6 cm'den kigik timoéra olan 60-78 yas araligindaki
hastalar dahil edilmistir. Takip siireleri ise oldukca
farkhidir. Tedavi uygulamas: sonrasinda takip genel-
likle toraks BT ve PET-CT ile yapilmigtir. Lokal rekur-
rens timor capinda %20-25’ten fazla biyiime veya
tedavi sonrasi biyopside canl timér varhigi olarak,
rejyonel rekiirrens tedavi alani diginda (¢ogunlukla
lenf nodu), uzak rekiirrens ise torasik kavitenin di-
sinda timér rekiirrensi olarak tanimlanmigtir. Evre
I lezyonlarda bir-bes yillik lokal kontrol %80’in tize-
rinde ve ti¢-bes yillik sagkalim ile hastaliga bagh sag-
kalim siireleri %57 + 15 ve %45 + 20 ve %72 + 11
ve %56 + 16 olarak bildirilmistir"®. Otuz aydan daha
uzun sireli takibi olan ¢aligmalarda lokal rekiirrens-
ler siklikla %10'un altinda ve uzak bagarisizlik ise
%11-29 arasindadir®??.

Tedavi bagarisini etkileyen etmenler arasinda biyo-
lojik efektif dozun 100 Gy iizerinde olmas:t bir¢ok
caligma tarafindan gésterilmigtir®. Bu doz farkh
fraksiyon semalar: ile verilebilir, ancak hala en ideal
doz ve fraksiyon sayis1 hakkinda net bir tanimlama
bulunmamaktadir®??. Yitksek lokal kontrol oranla-
rina ragmen uzak metastaz hala ¢ok sik gériilen baga-
risizlik nedenidir ve bu tedavilere sistemik tedavinin
eklenmesi aragtirma konusu olmalidur.
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Amerikan Radyasyon Onkolojisi Dernegi (ASTRO),
SABRile ilgili ilk rehberini 2004 yilinda yayinlamis ve
2010 yilinda giincellemis, erken evre akciger kanse-
rinde SABR ile ilgili ek raporu da 2010 senesinde ya-
yimlamigtir®3%. Bu yayina gore SABR beg ya da daha
az fraksiyonda uygulanmas: gereken bir tedavi olup,
oldukea sinirh bir alana ¢ok yitksek doz tedaviler uy-
gulandig1 i¢in ileri teknoloji ile birlestirilmesi gereken
bir yontemdir. Cihazlarin ve tedavilerin kalite kont-
rollerinin siklikla yapilmasi 6nerilmektedir. Kalite
kontrol programi i¢inde cihazin kesinliginin kontroli
ve bunun yani sira tedavi uygulayan ekibin egitimi de
kapsanmaktadir. Torasik kavite icindeki timérlerin
hareketli olmasi nedeni ile 4 boyutlu bilgisayarli to-
mografi ve solunum hareketlerini kisitlayan yardimc
cihazlarin kullanimi esastir® 9. Bu cihazlar arasinda
abdominal kompres, solunum takibi, timér takibi
veya aktif nefes kontrol sistemleri sayilabilir. Tedavi
planlama sirasinda kompleks algoritmalar kullanila-
rak dokular arasindaki homojenite farki géz 6niine
alinmalidir®?.

Cok Merkezli Caligmalarin Sonuglan

Onishi ve arkadaglar1 Japonya'daki 14 merkezde te-
davi edilen 257 evre I (164 TN, 93 T,N ) akciger
kanseri hastas: retrospektif olarak degerlendirildi®.
Hastalarm medyan yas1 74, 164 hasta T N, ve geri
kalan 93 hasta ise TN hastahk idi. Hastalara ¢ bo-
yutlu konformal SBRT tedavi planlamas: uygulanda.
fzomerkeze 1-22 fraksiyonda 18-75 Gy tedavi uygu-
landi. Medyan biyolojik efektif doz 111 Gy idi. Med-
yan 38 aylik takip ile %10 lokal progresyon saptanan
calismada beg yillik sagkalim siiresi 100 Gy iizerin-
de alan hastalarda %70 olarak bildirildi. Hastalarin
%5'inde > grade 2 pulmoner toksisite gorilmusgtiir.
Retrospektif olmasina ragmen akciger kanserinde
SBRT ile ilgili ilk yayin olmugtur.

Avrupa'dan yaymlanan bir bagka ¢ok merkezli ca-
lismada ise Baumann ve arkadaglar1 medikal ino-
perabl evre I akciger kanseri hastalarina uygulanan
SABR’nin tg¢ yillik sonuglarn1 yayinlandi®V. Toplam
yedi merkezden 57 T N (%70) ve TN (%30) has-
ta caligmaya dahil edildi ve 36 boyunca takip edildi.
Hastalara ti¢ fraksiyonda 15 Gy tedavi verildi. Ug yil-
lik progresyonsuz sagkalim oranmi %52, bir, iki ve tg
yillik tiim sagkalim %86, %65 ve %60, hastaliga spe-
sifik sagkalim ise %93, %55 ve %88 olarak bildirildi.
Uzak metastaz %16 olarak rapor edilmigtir; bu ora-
nin T, tdmorlerde daha belirgin oldugu goralmustar
(%41 vs. %18).
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Amerika'nin ¢ok merkezli caligmasi RTOG 0236 ¢a-
ligmasinda ise medikal inoperabl evre I KHDAK has-
talarina 3 fraksiyonda uygulanan 54 Gy SABR arasti-
rilmistir®. Caligmaya toplam 56 hasta dahil edilmis
(44 hasta T, 11 hasta Tz) ve medyan 34.4 ayhk ta-
kiplerde ii¢ yailik primer lokal kontrol oran1 %97.6,
medyan sagkalim 48 ay olarak bildirilmigtir.

SABR Yan Etkiler

Tedavi uygulama sirasinda ortaya c¢itkan yan etki-
ler olarak tanimlanan akut yan etkiler genellikle ya
hi¢ goriilmez veya ¢ok azdir; hastalarda belirgin bir
sikint1 gériilmeden tedavi tamamlanir®?). En sik
gortlen yan etkiler arasinda radyasyon pnémoni-
si, 6zefajit, cilt reaksiyonlari, gogiis duvar agris1 ve
yorgunluktur. Bazi cihazlar i¢in uygulama 6ncesinde
yerlestirilmesi gereken isaretleyicilerin takilmasi si-
rasinda gogiis tiipi gerektiren pnomotoraks %10-20
oraninda belirtilmigtir®+%9,

Ge¢ dénemde en sik pulmoner toksisite gérilir. Co-
gunlukla SABR ile pulmoner fonksiyonlarda bozul-
ma pek gorillmez, bilakis bazi hastalarda pulmoner
semptomlarda dizelme gérilir®”. Pulmoner fonk-
siyonlarda azalma asemptomatik veya gecici olabilir.
Tedavi 6ncesi pulmoner fonksiyonun derecesi tedavi
toksisitesi belirleyen en énemli etmenlerden biridir
ve bu nedenle ¢ok iyi bir sekilde degerlendirilmesi
gerekir. Tedavi uygulanan lezyon sayis: da goz énii-
ne alinmahdir. Kot kiriklar ise genellikle asempto-
matiktir veya bildirilmemistir. Bu toksisitenin en
6nemli nedeni timoérin gégis duvarina yakinhg:
ve bu bélgenin aldig: radyasyon dozudur®. Brakial
pleksopati apikal yerlesimli tiimérlerde aragtirilmig
ve maksimum dozun 3 veya 4 fraksiyonda 26Gy’in
altinda olmasi énerilmistir“?.

Santral Yerlesimli Tiimdrlerde SABR

Mediastinal yapilara yakin olan lezyonlarda 3 fraksi-
yonda uygulanan 60 Gy ile ciddi toksisite oranlarinda
belirgin arti gézlemlenmistir®?. Daha az hasta say1-
11 ve retrospektif ¢caligmalarda daha digiik dozlarin
daha uzun fraksiyonlarda verilmesinin daha giiveni-
lir oldugu gésterilmeye baglanmigtir®®. Hali hazirda
santral yerlegimli tiimorlerde SABR uygulama gema-
siin givenirligini aragtiran bir RTOG ¢alismasi has-
ta alimina devam etmektedir.

Yanit Degerlendirme

SABR sonrasinda goriilen radyolojik ve metabolik
degisiklikler konvansiyonel uygulamalardan daha



farkhidir ve akut donemde hicbir degisiklik gorillme-
mesinde ciddi buzlu cam manzarasina kadar genis
bir yelpazededir. Uzun dénemde ise kitle veya skar
benzer goriintiler mevcuttur. Bu durumda lokal re-
kiirrensten ayirt edilmesi imkansiz hale gelmektedir.
Bu durumda PET etkili olabilmektedir; tedaviden alt1
ay sonra elde edilen gériintillemede bes ve tizeri SUV
diizeylerinin lokal rekiirrens ile uyumlu olabilecegi
bildirilmistir“>,

Operabl Hastalarda SABR

Operabl hastalarda SABR'nin etkinligini faz II ve faz
III ¢alismalarda aragtiran caligmalar devam etmekte-
dir, devam eden caligmalardan biri ise yetersiz hasta
alim1 olmasi nedeni ile kapatilmigtur.

POSTOPERATIF RADYOTERAPi (PORT)

PORT ile lokal rekiirrenslerin %25-35 oraninda azal-
tildigr bircok retrospektif ¢alismada gosterilmistir.
Bu ¢alismalarda kullanilan radyoterapi teknikleri ge-
nellikle eskidir, bu nedenle dikkatle degerlendirilme-
lidir. 60’11 y1llardan beri bircok randomize ¢alisma da
cerrahiye radyoterapi eklenmesinin lokal kontrole ve
sagkalima etkisi aragtirlmaktadir. Bu caligmalarda
toplam doz 1.8-2.6 Gy’lik fraksiyon dozlar1 kullanila-
rak 40-60 Gy arasindadur, sonuglar ¢ok cesitli olmakla
beraber ¢ogunlugunda etkisiz olarak sonuglanmugtir.
Ancak daha 6nce de belirtildigi gibi bu ¢aligmalarin
cogunda bilgisayar destekli planlamalar yapilmadan,
on-arka alanlar kullanilmig ve bu nedenle sonuglar
koti, toksisite ise fazla olmugtur.

1998 yilinda yayinlanan PORT meta-analizinde evre I
ve II, N, veya N, hastalikta PORT uygulamasinin sag-
kalim tizerine zararh etkileri oldugu bildirilmigtir®®.
Bu analiz, 1965 yilindan beri yapilan eski ¢aligmalar:
dahil etmesi, cogunluk ¢calismada kobalt cihazlarinin
kullanilmis olmasi ve genis tedavi alanlarinin uygu-
lanmig olmasi nedeni ile olduk¢a yogun elestiri almisg-
tir. Son zamanlarda teknolojinin gelismesi ve daha
emniyetli tedavilerin uygulanmaya baglamas: nedeni
ile bu analiz giniimiizdeki durumu yansitmayabilir.
1997 yilindan sonra PORT'i inceleyen ¢alismalarin
ise hem sayis1 az hem de konuyu direk inceleyen ¢a-
ligmalar olmamasi nedeni ile kesin sonuglar almak
mimkin degildir. Bu nedenle 6zellikle postopera-
tif kemoterapi varliginda PORT etkisini aragtiran
caligmalara ihtiya¢ vardir. Opere olmus hastalarda
adjuvan kemoterapinin etkinligini arastiran bir faz
III randomize calisma olan ANITA c¢alismas: kendi
hasta grubunda postoperatif radyoterapinin etkinli-
gini aragtirmigtir®”. Randomize edilen 840 hastanin
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232’sine klinigin uygulamasma bagl olarak PORT
uygulanmig ve N, hastalikta adjuvan kemoterapi
varliginda sagkalimi azalttig: gosterilmistir (medyan
sagkalim 93.6 ay vs. 46.6 ay). N, hastalikta ise sag-
kalimi artirdi gosterilmigtir (medyan sagkalim 23.8
ay vs. 47.4 ay). Ancak RT uygulamas: gruplarda esit
dagilmamusg ve analiz retrospektif olarak yapilmigtir.

PORT Toksistesi

PORT ¢aligmalarinda ¢ogunlukla kardiyak ve pulmo-
ner toksisite ve kanser dis1 nedenlerden slum gézlen-
mistir. Bunlarin nedeni ¢ogunlukla eski teknolojidir.
Bilgisayar destekli ve 3 boyutlu RT planlamalarin kul-
lanilmas ise hedefin daha iyi sardirilmas: ve normal
dokularin iginlanmasinin azaltilmasi mumkandiir.
Yapilan ¢aligmalar daha modern teknikler kullanila-
rak yapilan PORT’un tedavi bagh toksisitesinin daha
eski tekniklerle yapilanlara gére daha az oldugunu
gostermigtir®®.

Radyasyon Dozu

Hicbir randomize ¢aligmada bu sorunun cevabi aran-
mamugtir ve caligmalarda ¢ok farkl gemalar kullanil-
mugtir. Daha yakin tarihlerde yapilms olan ii¢ biyuk
randomize ¢aligmada konkomitan KT ile birlikte 50
Gy + rezidu hastalik varliginda 10 Gy eklenmesinin
etkin ve emniyetli oldugu gosterilmistir. Ginimuz-
de N2 hastalik haricinde hicbir grup hastalikta PORT
yapilmasmin kaniti bulunmamaktadir. N, hastalik
diginda pozitif cerrahi sinir varhginda da 60-66 Gy
tedavi uygulanmasi 6nerilir.

LOKAL iLERi EVRE HASTALIK

Lokal ileri evre hastalik yeni tan: konulan olgularin
ortalam 1/3-1/4’tni olugturur. Son zamanlardaki
gelismelere ragmen hala en karmagik ve heterojen
hastalik gurubunu olugturmaktadir.

N2 Hastalikta Multimodalite Tedavi

Ipsilateral mediastinal lenf nodu metastaz1 varhg
anlamina gelen N, hastalig1 bir takim kriterlere gére
daha homojen bagliklar altinda gruplandirmak hem
evrelendirmeyi gelistirmek hem de en uygun tedavi
yaklagiminin belirlenmesi icin zemin olusturmakta-
dur. Bu kriterler arasinda tek istasyon hastalik varl-
&1, cerrahi rezeksiyon sonrasi saptanan mikroskobik
hastalik varhigi, beg ve alti numarall istasyonlarda
hastalik varhg: ve kiigik hacimli hastalik varhg: sa-
yilabilir. Evre IIIA hastalik bir¢ok klinik ¢alismalarda
farkli tedavi secenekleri agisindan degerlendirilmis-
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tir. Bu ¢alismalarin ¢ogunlugu randomize olmamast,
yetersiz preoperatif evreleme ve heterojen hastalik
grubu olmasi nedeniyle net sonuglara varmaktan
yoksundur. Bu evrede halen standart tedavi es za-
manl kemoradyoterapidir. Se¢ilmis hasta grubunda
cerrahi 6ncesinde inditksiyon kemoterapi veya kemo-
radyoterapi uygulamas: umut verici sonuglar vermis
olmasina ragmen hasta sayisinin azlig1 ve takip siire-
sinin kisa olmasi nedeniyle standart degildir.

Kiratif Konkomitan Kemoradyoterapi

1980’li yillarda yayimlanan RTOG 73-01 ¢aligmasina
dayanarak minimum 60 Gy tek bagina RT bu hastah-
gin standart tedavisini olugturmakta idi“?. Bu ¢aligma
sonucunda, lokal kontroliin yitksek olmasimma ragmen
uzak metastaz oranlarinin ¢ok yiiksek olmasi nedeni ile
tedaviye KT eklenmesi giindeme geldi. Erken donemde
KT eklenmesi RT’nin 6niine veya arkasina olacak sekil-
de yamu “ardigik” iken, zamanla “konkomitan” uygula-
manin daha bagarili sonuglara neden oldugu belirlendi.
Auperin ve arkadaglarimin 2010 senesinde yayimlandig:
meta-analizde, 1205 hasta bilgisi degerlendirilmis ve
medyan alt1 yillik takipler ile konkomitan KRT uygu-
lamasinin ardigik uygulamaya gére belirgin daha fazla
sagkalim avantaji oldugu saptanmigtir®. Akut ézefa-
gus toksisitesi konkomitan uygulama ile daha fazladur.

Hiperfraksiyonasyon veya akselere RT uygulamas: ad
altinda farkh fraksiyonasyon gsemalar: uygulamalar
da s6z konusudur. Hiperfraksiyonasyon fraksiyon ba-
sina daha dusiik dozlar ile giinde iki veya daha fazla
fraksiyonda tedavi uygulanmasidir. Bu toplam tedavi
dozunda artma ve tedavi siiresinde kisalmaya dolayzs:
ile daha etkin bir tedavinin daha az yan etki ile uygu-
lanmasina neden olur. Akselere RT ise haftalik frak-
siyon sayisinin artirilmasi ve toplam tedavi siiresinin
kisaltilmasini saglayan semadir. Bu durumda akselere
repopiilasyon sorununu engelleme séz konusudur.
Farkl fraksiyon gsemalarinin etkinligi bircok faz III
caligmada tek bagina veya KT ile birlikte aragtirilmis;
tek basina konvansiyonel fraksiyonasyonda uygula-
nan RT’% gore daha etkin oldugu ispat edilmis iken
konkomitan uygulamalara gére bir avantaji yoktur®®.

Son zamanlarda RT tekniginde, 6zellikle timérin
belirlenmesinde, tedavi planlamasinda ve tedavinin
uygulamasinda ¢ok belirgin gelismeler olmaya basla-
mustir. Bu geligsmelerin cogu gunlik pratikte kullanil-
maya baglanmis; hasta immobilizasyonu, solunumla
olugan timér hareketi, timérin tim sinirlarinin
net olarak belirlenmesi ve RT uygulamas: sirasinda
cevredeki normal dokularin maksimum oranda ko-
runmasini saglamaya calismaktadir. Bu gelismele-
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rin patolojik mediastinal evre gerilemesi, patolojik
mediastenin sterilizasyonu ve patolojik tam yanit
oranlarini artirdifl ve bunu toksisiteyi artirmadig:
klinik caligmalarda ispat edilmigtir®?. Yakin zaman-
da yayimlanan bir aragtirmada bilgisayar destekli RT
planlamasinin 6lim riskinde azalmaya neden oldugu
gosterilmistir.

Avrupa Kanser Aragtirma Cemiyeti (EORTC) 2010
senesinde akciger kanserine radyoterapi uygulamasi
sirasinda teknolojinin ne gekilde uygulanmas: gerek-
tigi ile ilgili tavsiyeleri iceren bir rapor yayimlamig-
tir®. Bu tavsiyeler hastanin immobilizasyonunun
tekrarlanabilirliginin artirilmasi, solunum ile timér
hareketlerinin saptanmas: ve tedavi planlamasina
biitiinlegtirilmesi, doért boyutlu gérintileme sira-
sinda dikkat edilmesi gereken konular ve timériin
siirlariin belirlenmesi ve tedavi planlamasinda
PET-CT’nin kullanilmasi, hedefin belirlenmesi, teda-
vi planlama ve algoritmalar konularini icermektedir.

Hedefin belitlenmesi sirasinda solunum ile tamoér
hareketi olduk¢a énemli bir konudur. Solunum ile
korele edilen BT goruntileri tiimériin hareketlerini
g6z 6ntine alir ve bu teknikle timor hareketi 3 boyut-
lu olarak belirlenebilir. EORTC tavsiyelerinde sadece
timorin degil ayn1 zamanda kritik organ hareketle-
rinin de degerlendirilmesi gerekliligi bildirilmigtir.

RT planlamasinda PET-CT’nin kullanimi bir¢ok ¢a-
ligmada degerlendirilmigtir. RTOG 0515, PET-CT
kullanilmasinin  radyoterapi planlamasina etkisi
aragtirilmig ve elektif nodal alanlardaki tedavi baga-
risizhiklarini aragtirmig prospektif bir faz II calisma-
dir. Medyan 12.9 aylik takip ile PET-CT ile belirlenen
timor hedef hacimlerinin daha kii¢iik, normal akci-
ger dokusunun aldig: dozlarin daha az oldugu géste-
rilmistir®. RT devam etmekte iken alinan PET-CT
goruntiileri ile tedavi planlamasinin modifiye edildigi
adaptif tedavi caligmalari halen devam etmektedir.

Tedavi éncesi yapilan incelemeler sonucunda hasta-
lik tarafindan tutulmayan lenf nodlarinin RT alanina
dahil edilmesi anlamina gelen elektif nodal iginlama
(ENI) son zamanlarda olduke¢a tartigmali bir konu-
dur. Konkomitan KRT uygulamasi sirasinda ENI
yapilmasini hakh kilan bir kanit bulunmamaktadir.
Retrospektif ve prospektif calismalara gore tedavi
edilmeyen lenf nodlarinda izole bagarisizhk %6'nin
altindadir. Bu konu ile ilgili tek randomize ¢aligma
Gin'den gelmis ve 2007 senesinde yayimlanmgtir.
Toplam 200 hasta elektif veya tutulmus lenf nodu
1sinlamasi koluna randomize edilmis, yanit oranlar
ve bes yillik lokal kontrol oranlari sadece tutulmus



lenf nodlar1 1ginlanan hastalarda daha yiiksek olarak
bildirilmigtir. Toksisite ise (radyasyon pnémonisi,
dzefajiti, miyelosiipresyon ve radyasyon perikarditi)
ENI kolunda daha fazla goriilmiistiir®.

Radyoterapinin temel kurallarindan biri dozun art-
mas ile timor sterilizasyonunun artmasidir. Akciger
kanseri bircok kritik organ ile ¢evrili olmas: nedeni
ile teknolojik dénem oncesinde bu bélgenin RT’si
sirasinda dozun artinlmasi mimkin olmamaktay-
di. Teknolojik geligsmelerin bir¢ok klinik tarafindan
uygulanir hale gelmesi ile birlikte diizenlenen bir¢ok
faz I ve II ¢aligmalar sonucunda KT ile kombine uy-
gulanan 74 Gy RT’nin umut verici sonuglar sergile-
digi gosterilmeye baglandi. RTOG 0117 ¢calismasinda
haftahik karboplatin/paklitaksel KT’si ile birlikte uy-
gulanan 74 Gy RT’nin maksimum tolere edilen doz
oldugu belirlenmistir®®. Caligmaya dahil edilen 55
hastanin 53’ii degerlendirmeye alinmig ve medyan
19.3 aylik takipler sonucunda medyan sagkalim 25.9
ay olarak hesaplanmus; ciddi toksisite ise 12 hastada
gozlemlenmistir. CALGB 30105 ¢alismas: da 74 Gy
tedavinin etkinligini dogrulamigtir®”. Bu dogrulama
sonucunda RT doz artirimi randomize bir ¢aligmada
60 Gy standart doz ile kargilagtirilmig (RTOG 0617)
ancak etkinligi gosterilememistir. Dolays: ile lokal
ileri evre hastalikta standart tedavi hala 60 Gy RT ve
es zamanli KT uygulamasidir®.

Toksisite ve Belirleyicileri

fyonizan radyasyona en hassas dokulardan biri ak-
cigerdir ve normal akciger doku hasar1 bagariy1 etki-
leyen en 6nemli olumsuz faktérlerden biridir. RT ile
es zamanh uygulanan KT’de toksisitenin artmasina
neden olmaktadir. Teknolojideki gelismeler sayesin-
de pulmoner komplikasyon oranlar1 belirgin olarak
azalmigtir. Akut yan etkiler RT uygulamasindan bir-
ti¢ hafta sonra baglar ve en 6nemli semptomu dispne-
dir. Genellikle geri doniisiimsiiz olan kronik akciger
hasar1 ise 6-24 ay sonra gorillmeye baglar. Radyasyo-
na bagli pulmoner toksisitenin belirleyicileri olarak
bircok dozimetrik parametre aragtirilmig ve belli bir
dozu alan akciger hacminin en etkili parametre oldu-
gu gosterilmigtir®. Yogunluk ayarh RT daha hedefle-
nen dozun sadece hedef voliime verilmesini saglayan
ve bu gekilde de saglam dokularin daha iyi korundu-
gu bir tedavi seklidir. Dozimetrik ¢alismalarda akci-
ger 1sinlamalarinda da 3DCRT’e gore daha konformal
doz dagilimina yol a¢tig1 gosterilmistir. Bu iyi sonug-
larinin klinik sonuglar da aragtirilmig ve hem has-
talik sonuclarinin daha iyi hem de toksisitenin daha
az oldugu ispatlanmistir, ancak bu konuyu aragtiran
randomize bir ¢aligma halen bulunmamaktadir®.

Caglar H.

Radyasyon 6zefajiti 6zellikle eg zamanli uygulamalar-
da tedavinin eksiksiz uygulanmasin en ¢ok engelle-
yen toksisitelerden biridir. Tedavinin baglamasindan
iki-ti¢ hafta sonra baglar, giderek siddetlenir ve tedavi
tamamlanmasindan iki-ii¢ hafta sonrasina kadar de-
vam eder. Ozefajit goriilmesine neden olan dozimet-
rik faktérler aragtirilmig ve yayinlanmigtir 62,

OzeT

Akciger kanserinin tedavisinde radyoterapi uzun yil-
lardir tedavinin en 6énemli parcalarindan biri olmus
ve hedef alanini giderek artirmaya baglamigtir. Hizla
gelisen teknoloji sayesinde tedavi sonuglari iyileg-
mekte ve toksisiteler azalmaktadur.
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