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Malign plevral mezotelyoma (MPM) nadir gorilen
ancak agresif bir malignitedir. Amerika Birlesik
Devletleri’'nde yillk 3000 hastada gortlmektedir (1).
Gorulme sikligi 2005-2010 arasinda yUkselmis ve daha
sonra dismeye baslamis olmasina ragmen Ulkemizde
bu disls henlz saptanmamistir (2). MPM tedavisi
oldukga karmasgiktir ve de bircok seride sagkalimlar 20
ayin altindadir (1). Lokal tedavi hastaligin kontroliinde
6nemli bir yer tutmaktadir ¢linkl hastallk gogunlukla,
ozellikle ilk zamanlarda lokalize kalma egilimindedir. ilk
yapilmasi gereken lokal tedavi cerrahi rezeksiyondur ve
bu plevrektomi/dekortikasyon (P/D) veya ekstraplevral
pndémonektomi (EPP) seklinde olabilir. Genel olarak tek
basina cerrahi ile lokal niks oranlarn yiksektir (EPP ile
%38, P/D ile %69) (3). Tek basina radyoterapi (RT) bu
hastalikta uygun bir tedavi ydntemi degildir, bunun en
onemli nedeni hastali§i kontrol altina alabilmek icin
verilen dozun (genellikle 30 feaksiyonda 60 Gy) ipsilate-
ral akciger parankiminde ciddi hasarlara yol acabilme-
sidir. Tek basina cerrahi ile yiksek lokal niks oranlar
olmasi nedeniyle hem P/D sonrasi hem de EPP sonrasi
adjuvan RT denenmistir. P/D sonrasinda lokal kontrole
belirgin bir katki saglanamazken EPP sonrasinda RT
lokal rekirrensleri azaltmistir (4-7).

Unrezektabl MPM tedavisinde cisplatin+
pemetreksed kemoterapisinin tek basina cisplatine
gOre daha iyi progresyonsuz ve tim sagkalim oranlari
saglamasi nedeni ile rezektabl MPM tedavisinde trimo-
dalite tedavi (neoadjuvan veya adjuvan kemoterapi,
EPP ve adjuvan RT) en sik tercih edilen tedavi yéntemi
haline gelmistir.

Radyoterapi teknolojisindeki yeniliklerin de daha
belirgin kullaniimasi ile birlikte lokorejyonel kontroll
saglarken radyasyona bagl toksisiteyi azaltmak mim-
kin olabilmistir. Bu teknolojiye yogunluk ayarh RT
(IMRT) denilmektedir. Ancak IMRT kullanildigi durum-
larda bile %50’ye varan oranlarda fatal pndédmoniler
bildiriimektedir. Bu nedenle bu teknigin kullaniima yén-
temi cok 6nemlidir ve doku tolerans dozlari oldukca
siki tutulmahdir.

EPP sonrasi RT uygulamasinin sonuglari

Memorial Sloan Kettering Kanser Merkezi’'nde
yapilmis olan faz Il ¢alisma sonucunda EPP sonrasi
konvansiyonel fraksiyonasyon ile 54 Gy hemitorasik
RT uygulamasi ile lokal kontrolin arttigi gosterilmigtir,
az oranda gorilen reklrrenslerin hepsi de RT alan
kenarinda gdézlenmistir (6). Bu ¢alismada RT genelde
iyi tolere edilmis ve sadece 1 hastada grade 4 bron-
koplevral fistlil gértlmistir. Bu calismada goérilen iyi
lokal kontrol oranlar baska bazi calismalarda ise gos-
terilememistir. Bu ¢alismalarin cogunda konvansiyonel
radyoterapi teknikleri kullanilmistir. Ancak genel olarak
trimodalite tedavi ile ortalama >20 ay genel sagkalim
oranlar saglamak mimkin olabilir.

Gupta ve ark.’nin (8) yapmis oldugu bir calismada
ise konvansiyonel teknikle adjuvan RT uygulanan EPP
hastalarinda %41 oraninda lokal reklrrensler bildiril-
mistir. Bu rekurrenslerin bir kismi RT dozunun disik
oldugu gdlgelerdedir. Konvansiyonel RT teknigi ile bu
mUmkinddr ¢inkd hedef volimin boyutu, sekli ve
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yakinindaki kritik organlarin varhdi (kalp, spinal kord,
6zofagus, kontrlateral akciger ve karaciger) konvansi-
yonel teknikle Ustesinden gelinemeyecek zorluklar
dogurur. Doz dusmeleri IMRT ile duzeltilebilir. Bu saye-
de hedef volimde konformal bir doz dagilimi saglamak
muUmkun olur. Sekil 1’de EPP sonrasi IMRT ile hemito-
rasik 1Isinlama yapilan bir hastadaki doz dagilimini gér-
mekteyiz.

IMRT ile yapilan adjuvan RT calismalarinda lokal
kontrol oranlar daha iyidir. MD Anderson grubu %5
oraninda alan i¢i niks bildirirken (9) van Sandick ve
arkadaslari ise %9 oraninda lokal niks bildirmiglerdir
(10). Ayni zamanda neoadjuvan KT ve EPP yapilan
hastalarda da postoperatif IMRT ile konvansiyonel RT
teknigine goére daha iyi lokal kontrol oranlari bildirilmis-
tir (11). Ancak bu sonuclar degerlendirirken dikkatli
olmak ve drneklem sayisinin az olduguna dikkat etmek
gerekir.

IMRT ile toksisite

IMRT ile gérilen mikemmel lokal kontrol oranlarina
ragmen ciddi pulmoner toksisiteye rastlanmistir. Rice
ve ark.’nin (12) yapmis oldugu bir ¢calismada 6 hastada
pulmoner toksisite nedeniyle &6lim g&riimustdr.
Pulmoner toksisiteye ydnelik analizlerde kontrlateral

akcigerin 20 Gy alan volimu (V20), 10 Gy alan volimu
(V10), 5 Gy alan volimu (V5) ve ortalama akciger volu-
muU (mean lung dose_MLD)’niin énemli kriterler oldugu
g6zlenmistir. Bu ¢alismada gézlenen pulmoner 6lim-
lerin hepsinde 5Gy ve Uzerinde alan akciger volimu
yiksek oranda saptanmistir (>%80). Trimodalite tedavi
uygulanan yani tedaviye KT'nin eklendigi durumlarda
da ciddi pulmoner toksisite bildirilmesine ragmen bu
durumu etkileyen en énemli etmen normal doku doz
sinirlamalarina sadik kalmaktir.

Allen ve ark.’nin (13) calismasinda EPP sonrasi 2-3
kir KT uygulanan 13 hastaya hemitorasik IMRT uygu-
lanmig ve hastalarin 6’sinda (%46) RT bitiminden med-
yan 30 gin sonra grade 5 pndémoni g&zlenmistir.
Radyasyon pndmonisi gérilen hastalarin normal doku
dozlarina bakildiginda hepsinde kontrlateral akciger
V5, V20 ve MLD degerlerinin ylksek oldugu gérilmis-
tir. Benzer sekilde Kristensen ve ark. (14) tarafindan
tedavi edilen 13 hastanin 5 tanesinde grade 5 radyas-
yon pndémonisi gérilmis ve bu hastalarin hepsinde de
normal doku dozlar ylksek olarak saptanmistir.

BUtldn bu ¢alismalar adjuvan IMRT uygulanan has-
talarda kontrlateral akciger MLD, V20 ve V5 degerleri-
nin siki bir sekilde diizenlenmesi gerektigini ortaya
koymaktadir. Bu doz sinirlamalarina uyarak yapilan

g L/

Sekil 1. EPP uygulanmis sag plevral mezotleyomali hastada postop hemitorasik isinlama, IMRT teknigi
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tedavilerde daha az oranda ciddi pulmoner toksisiteler
bildirilmistir. Caglar ve ark.’nin (15) 11 hastalik ¢alisma-
sinda bu sinirlamalara uyulmasi nedeniyle hi¢bir hasta-
da grade 3 ve Uzeri pulmoner toksisite gézlenmemistir.
Bu calismalar dogrultusunda her klinigin normal doku-
lar icin uygulanan doz sinirlamalari olmalidir ve bunlar
standardize edilmelidir.

IMRT teknigi

YUksek oranda gdrilen pulmoner toksisite nedeniy-
le bu hastalarda farkli RT teknikleri denenmis ve bildi-
rilmistir. Allen ve ark.’1 (16) sinirlh alan IMRT teknigini
tanitarak tim hemitorasik kaviteyi iki alana bdéimus ve
karsi akcigerin oldugu seviyelerdeki IMRT alan agilarini
sinirlamistir. Bu teknik sayesinde karsi akciger MLD,
V5 ve V20 oranlarini istenen seviyenin altina distirmek
muUmkin olmustur, ancak bu bir dozimetrik ¢alismadir,
hasta tedavi edilmemistir.

Bu hastalarda IMRT ilk kullaniimaya baslandiginda
oldukga is glclne neden olan ve optimizasyon sireci
uzun ve zahmetli olan planlamalar olmaktaydi. Bunun
en énemli nedeni buylk tedavi volimU ve ¢ok yakin ve
pek ¢ok sayida normal kritik organ olmasi idi. Halen
diger tedavi planlamalarina gére daha uzun ve zahmet-
li olmasina ragmen yeni tedavi planlama algortimalar
ile (Pinnacle veya Eclipse gibi) veya gelismis multilifler
sayesinde mezotelyoma RT’si eskisine gére daha kon-
forlu olarak yapilmaktadir.

Daha dnceki bdlimde tedaviye baglh pulmoner tok-
sistede normal akciger dokusunun dozlarnin oldukga
dénemli oldugundan bahsetmistik. Ozellikle V5 gibi
disik doz alan akciger volimi IMRT uygulamalarinda
giderek daha 6nem kazanmaktadir. Bu nedenle bu
dozlarin dogru hesaplanmasi ve Olglimesi de son
derece hayatidir. DlsUk doz bélgelerinin normalden
daha disuk olarak hesaplanmasi beraberinde ciddi
sikintilar getirir ve bazi planlama sistemlerinde rapor
edilmistir. Pinnacle sistemi ile yapilan planlamalarda
10Gy altinda alan volim hesaplamalarinda %25’lik
hatalar bildiriimistir (17). Bunun en énemli nedeni mul-
tilif kolimatdrlerden sacilan dozlardir. Bu nedenle 6zel-
likle MPM hastalarinda postop RT uygulamasi yapilir-
ken diisiik doz voliminin saglkl olarak hesaplanabil-
mesi icin Monte-Carlo veya AAA gibi komplike ve
sofisitike algoritmalar kullanilmasi gereklidir.

Teknik gelismeler

Teknolojideki gelismeler sayesinde EPP sonrasi
hemitorasik IMRT’de de gelismeler saglanmasi mim-
kindir. Bunlaran ilk érnek helikal tomoterapidir (HT).
HT glnlik mega-voltaj BT rehberliginde uygulanan bir

IMRT teknigidir. HT ile tedavide isinlama sirasinda
gantry ve masada kesintisiz ve senkron hareket sagla-
mak mimkinddr. 51 farkl gantry acisi kullanarak
mikemmel doz dagilimi saglamak mimkindur. HT ile
linak tabanli IMRT e gére daha konformal bir doz dagi-
mi saglamanin midmkin oldugu gdésterilmistir (18).

Volimetrik ark tedavisi (Rapid Arc) kullanilarak
yapllan bir dozimetrik ¢calismada da normal IMRT ile
yapilan tedavi planlamasina gére daha disik akciger
V20 oranlarini yakalamak mUmkidn olmustur, ayni
zamanda bu hastalar icin ¢cok énem arz eden makine-
de kalma sireleri de kisalmigtir (19).

Proton tedavisi ile de akciger dozlarinda IMRT ile
elde edilemeyecek oranlarda dusus saglanmistir (20).

Pnémonektomi yapilmamis hastalarda RT

Bu grup hastalardaki en énemli kisitlama ipsilate-
ral akcigerdir. Bu hastalarda tedavi edici dozlara ciki-
lamadigindan tedavi basarilarindan bahsetmek mim-
kidn olamamaktadir. Ancak yeni teknolojilerin etkin bir
bicimde kullaniimasi ile bu grup hastalara da RT
uygulamasi giindeme gelmektedir. ilk olarak italya’dan
Cilla ve ark.’nin (21) yayinladigi pnédmonektomi yapil-
mamis bir vakada radyoterapi etkin bir sekilde uygu-
lanmis ve toksiste gbzlenmemistir. Yine Caglar ve
ark.’nin (22) yaptigi 10 hastalik bir calismada da 10
pndmonektomisiz hastanin sadece 1 tanesinde pul-
moner toksisteye rastlanmis ve bu hastanin normal
doku doz degerlerinin kabul sinirlarinin tzerine oldu-
gu goézlenmistir. Buna goére siki doz sinirlamalarina
sadik kalindigi takdirde bu hastalara da RT uygulama-
sI gudeme gelebilir. Bu konuyla ilgili calismalar yapil-
masi tesvik edilmelidir.
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