AKCIGER
KANSERINDE SBRT

Melek AKCAY
Doktor Ogretim Uyesi
ESOGUTF Radyasyon Onkolojisi ABD
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m Akciger kanseri, dunya capinda kansere bagl olumlerin 6nde gelen nedenidir.

m Hastalarin cogunlugu, tani aninda lokal ileri evre veya metastatik hastaliga sahip
olmasina ragmen, toraks BT taramalarinin daha genis kullanimi nedeniyle erken
evre kucuk hucreli disi akciger kanseri (KHDAK) insidansinin artis mevcuttur.
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m Erken evre KHDAK'de standart tedavi lobektomi ve mediastinal / hiler lenf nodu
orneklemesi iken, sublobar rezeksiyon dusuk pulmoner rezervi olan hastalar icin bir

secenek olabilir.

m Hastalarin komorbiditelerine bagli olarak cerrahinin yuksek riskli oldugu ya da hasta
tarafindan ameliyatin reddedildigi durumlarda alternatif etkili tedavi secenekleri

tercih edilmelidir.
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m Stereotaktik ablatif radyoterapi (SABR) olarak da anilan stereotaktik beden

radyoterapisi (SBRT), son on yilda, medikal inop erken evre KHDAK icin standart bir
tedavi secenegi olarak ortaya cikmistir.

m SBRT, hedefe 1-5 fraksiyonda ¢cok yuksek doz (yani ablatif doz) uygulayabilen bir
konformal tekniktir.
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MEDIKAL INOPERABL ERKEN EVRE KHDAK

TEDAVISINDE KONVANSIYONEL RADYOTERAPI M
SBRT M|?

m Erken evre KHDAK’de cerrahi ile lokal kontrol oranlari %90-95 ve 5 yillik sagkalim
%50-80 ‘dir.

m Konvansiyonel fraksiyone radyoterapi (1.8- 2 Gy/gun fraksiyonlarinda 60-80 Gy ) ile
ilgili yapilan retrospektif calismalarda, 5 yillik %50-60 lokal kontrol oranlari ile %10-
22 ‘lik sagkalim gostermistir (*)

(*) Rosenzweig KE, Fox JL, Yorke E, et al. Results of a phase | dose escalation study using three-dimensional conformal radiotherapy in the treatment of inoperable nonsmall cell lung
carcinoma. Cancer. 2005; 103:2118-2127.
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MEDIKAL INOPERABL ERKEN EVRE KHDAK
TEDAVISINDE KONVANSIYONEL RADYOTERAPI MI
SBRT Mi?

m SBRT son 10 yildir konvansiyonel fraksiyone
radyoterapinin yerini almistir. Bu yaklasim, SBRT ile ‘
erken evre KHDAK tanili hastalarda> %90 lokal kontrol S5
saglandigini gosteren, en bilinen cok merkezli RTOG | |
0236 calismasi ile dogrulanmistir (*). -

m Ancak SBRT ile konvansiyonel fraksiyone radyoterapiyi
dogrudan karsilastiran sinirli calisma mevcuttur.

(*) Timmerman R, Paulus R, Galvin J, et al. Stereotactic body radiation therapy for inoperable early stage lung cancer. JAMA. 2010; 303:1070.
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MEDIKAL INOPERABL ERKEN EVRE KHDAK
TEDAVISINDE KONVANSIYONEL RADYOTERAPI M|

SBRT Mi?

ACTA .
oncorocica | Acta Oncologica

ISSN: 0284-186X (Print) 1651-226X (Online) Journal homepage: http://www.tandfonline.com/loi/ionc20

Stereotactic body radiation therapy (SBRT)
improves local control and overall survival
compared to conventionally fractionated radiation
for stage | non-small cell lung cancer (NSCLC)

Donata von Reibnitz, Fauzia Shaikh, Abraham J. Wu, Gregory C. Treharne,
Rosalind Dick-Godfrey, Amanda Foster, Kaitlin M. Woo, Weiji Shi, Zhigang
Zhang, Shaun U. Din, Daphna Y. Gelblum, Ellen D. Yorke, Kenneth E.
Rosenzweig & Andreas Rimner

Nuks fazla !!
Sagkalim dusuk !
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1990-2013, 497 erken evre KHDAK (T1-T2NOMO),
retrospektif

127 hastaya konvansiyonel fraksiyone RT, 398
hastaya SBRT

Konvansiyonel fraksiyone RT kolunda 1.8 - 2 Gy/
gun, medyan 75.6 Gy (60-90 Gy; BED= 89.20 Gy)

SBRT koluna dort fraksiyonda medyan 48 Gy (45-
60 Gy, 3-5 fraksiyonda, BED = 105.60 Gy)

3 yillik lokal nuks ve 3 yillik sagkalim oranlari,
konvansiyonel fraksiyone radyoterapi ve SBRT
kolunda sirasi ile %34 vs %13,6 (p <0.001) ve
%38,9 vs %53,1 (p= 0.018) ‘dir.



MEDIKAL INOPERABL ERKEN EVRE KHDAK
TEDAVISINDE KONVANSIYONEL RADYOTERAPI M

SBRT Mi?

ACTA

ONCOLOGICA Acta Oncologica

Stereotactic body radiation therapy versus
conventional radiation therapy in patients with
early stage non-small cell lung cancer: An updated
retrospective study on local failure and survival
rates

Stefan S. Jeppesen, Tine Schytte, Henrik R. Jensen, Carsten Brink & Olfred

Genel sagkalim SBRT kolunda yuksek !!
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Tek merkezli, retrospektif
Medikal inop erken evre KHDAK (T1-2NOMO)

100 hastaya SBRT (Uc¢ fraksiyonda, fraksiyon
basina 15-22 Gy, toplam dokuz gunde)

32 hastaya konvansiyonel fraksiyone RT ( 80 Gy,
35-40 fraksiyon, haftada bes fraksiyon)

Genel sagkalim, 1 yillik ve 5 yillik lokal nikssuz
sagkalim SBRT ve konvansiyonel fraksiyone
radyoterapi kollarinda sirasiyla 36.1vs 24.4 ay (p =
0.015), %93 vs %89 ve %69 vs % 66 ( p= 0.99)



MEDIKAL INOPERABL ERKEN EVRE KHDAK

TEDAVISINDE KONVANSIYONEL RADYOTERAPI Mi |
SBRT MI?

s ilable at ScienceDirect -
!-}_‘-i;’ Radiotherapy and Oncology = o3
.-.«_",“Li, - e H . .
journal homepage: www.thegreenjournal.com _ SBRT gru bu nda daha Iyl
Phase 11l randomised trial haSta I I k kO ntrOI Ora nl egl I I ml
SPACE - A randomized study of SBRT vs conventional fractionated @Cmm,k ve daha az toksisite !!

radiotherapy in medically inoperable stage I NSCLC

Jan Nyman®*, Andreas Hallqvist?, Jo-Asmund Lund®, Odd-Terje Brustugun <, Bengt Bergman?,
Per Bergstrom 9, Signe Friesland ¢, Rolf Lewensohn ¢, Erik Holmberg ?, Ingmar Lax ©

Konvansiyonal fraksiyone RT ile SBRT'yi kiyaslayan ilk randomize calisma, SPACE
2007-2011,102 hasta

SBRT 3 fr, 66 Gy (bir haftada) ,3BKRT 70 Gy (yedi haftada)

1-2 ve 3 yillik progresyonsuz sagkalim ve genel sagkalim istatistiksel anlamli fark yok). SBRT
kolunda %70, 3BKRT kolunda %59 hastada progresyon saptanmamistir (p =0.26).

Pnomoni ve 0sefajit SBBKRT kolunda istatistiksel anlamli yuksek (p=0.006)
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ERKEN EVRE KHDAK'DA SBRT SONUCLARI ile
CERRAHI SONUCLARI BENZER MI?

m Erken evre KHDAK tanili hastalarda standart tedavi cerrahidir.

m Erken evre KHDAK’de %20 kardiyak disfonksiyon veya yetersiz pulmoner fonksiyon
gibi ciddi komorbiditeler ve % 10 bireysel kaygilardan dolayi cerrahiyi red 2> %70

vaka cerrahi
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ERKEN EVRE KHDAK'DA SBRT SONUCLARI ile
CERRAHI SONUCLARI BENZER MI?

m Bazi retrospektif ve faz 2 prospektif calismalar, evre 1 KHDAK hastalarda, cerrahi
uygulanan grupla, SBRT uygulanan grup arasinda benzer genel sagkalim oranlari
oldugunu savunmaktadir (*,**)

RANDOMIZE PROSPEKTIF CALISMA YOK !!

(*) Onishi H, Shirato H, Nagata Y, et al. Stereotactic body radiotherapy (SBRT) for operable stage | non-small-cell lung cancer: can SBRT be comparable to surgery? Int J Radiat Oncol Biol Phys
2011; 81: 1352-58.

(**) Nagata Y, Hiraoka M, Shibata T, et al. A phase |l trial of stereotactic body radiation therapy for operable TINOMO non-small cell lung cancer: Japan Clinical Oncology Group (JCOG0403). Int J
Radiat Oncol Biol Phys 2010; 78: S27 (abstr)
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ERKEN EVRE KHDAK'DA SBRT SONUCLARI ile
CERRAHI SONUCLARI BENZER MI?

m 502 erken evre KHDAK

m SBRT ve lobektomi uygulanan hastalarda genel sagkalim ve hastalik spesifik
sagkalim benzer bulunurken, sublober rezeksiyon yapilan grupta sonuclar, lober
rezeksiyon yapilan gruba gore daha kotu (*).

(*) Shirvani S M, Jiang J, Chang] Y, et al: Lobectomy, sublobar resection, and stereotactic ablative radiotherapy for early-stage non-small cell lung cancers in the
elderly. J Am Med AssocSurg: E1-E10,2014.
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ERKEN EVRE KHDAK’'DA SBRT SONUCLARI ile
CERRAHI SONUCLARI BENZER MI?

VOLUME 28 - NUMBER 6 - FEBRUARY 20 2010

Outcomes After Stereotactic Lung Radiotherapy or Wedge

Resection for Stage I Non—Small-Cell Lung Cancer

Inga S. Grills, Victor S. Mangona, Robert Welsh, Gary Chmielewski, Erika MclInerney, Shannon Martin,
Jennifer Wloch, Hong Ye, and Larry L. Kestin

SBRT??? Wedge
rezeksiyon ?7?7?

124 lobektomiye uygun olmayan erken evre KHDAK, retrospektif, 55 hastaya SBRT, 69
hastaya wedge rezeksiyon

Medyan 30 aylik takip

Rejyonel reklrrens, lokorejyonel rekurrens, uzak metastaz acisindan iki grupta istatistiksel
fark yok

Lokal rekirrens orani SBRT kolunda daha dusuk iken (%4 vs %20, p =0.07) genel sagkalim
wedge rezeksiyon uygulanan kolda daha yuksek (%87 vs %72, p=0.01)
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ERKEN EVRE KHDAK'DA SBRT SONUGCLARI ile
CERRAHI SONUCLARI BENZER MI?

Stage I-Il non-small-cell lung cancer treated using
either stereotactic ablative radiotherapy (SABR) or
lobectomy by video-assisted thoracoscopic surgery
(VATS): outcomes of a propensity score-matched
analysis

N. E. Verstegen', J. W. A. Qosterhuis?, D. A. Palma®, G. Rodrigues®, F. J. Lagerwaard’,
A. van der Elst4, R. Mollema®, W. F. van Tets®, A. Warner3, J. J. A. Joosten’, M. |. Amir8,
C. J. A. Haasbeek!, E. F. Smit?, B. J. Slotman' & S. Senan'’

m T11-3NOMO KHDAK
m 064 hastaya SBRT, 64 hastaya VATS (Video- Assisted Thoracoskopic Surgery) lobektomi

m Birinci ve uclncl yilda SBRT kolunda lokorejyonel kontrol oranlari daha yuksek bulunmus
(%96,8 vs %86,9 ve %93,3 vs %82,1, p= 0.03).

m 3 yillik uzak metastaz ve genel sagkalim oranlarinda iki kol arasinda benzer.
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ERKEN EVRE KHDAK'DA SBRT SONUCLARI ile
CERRAHI SONUCLARI BENZER MI?

Lancet Oncol. 2015 June ; 16(6): 630—637. doi:10.1016/S1470-2045(15)70168-3.

Stereotactic ablative radiotherapy versus lobectomy for

operable stage | non-small-cell lung cancer: a pooled analysis of v' Evre 1 KHDAK tanisi ile faz 3 randomize olarak ba§|a Nan

two randomised trials STARS ve ROSEL calismalari yavas ilerleme nedeniyle erken
Battor,Harty M Orobn. Stephen E MeRae, Joachim Widde, Lol eng. Bon £ £ M van gen kapatiimis.

Kresl Anne-Marie Dingemans. Omar Dawoud. Comens 1 A Hosabes Lamy s camenter. Y. Chang ve ark tarafindan bu calismalardan elde edilen veriler
atrien De Jaeger, Ritsuko Komaki, Ben otman, e mitt, and Jac othf . 0 a 0

ratrien De Jaeger, Ritsulto omald, Ben J Slofman, EgbertF Smit, and Jack & Roth toplanarak SBRT ve cerrahi (lobektomi + mediastinal lenf
nodu orneklemesi /diseksiyonu) kollari degerlendirilmis.

m T1-2aNOMO operabl 58 KHDAK
m 31 hastaya SBRT, 27 hastaya cerrahi

m SBRT ve cerrahi kolunda, 3 yillik sagkalim %95 vs %79 (p=
0.037), 3 yilik nukssuz sagkalim %86 vs %80 (p=0.54)

3 yillik sagkalim ->SBRT
3 yilik nukssuz sagkalim

benzer
m SBRT - Uc¢ hastada grad 3 toksisite Toksisite =>cerrahi
m Cerrahi 2bir hasta grad 5,12 hastada grad 3-4 tedaviye bagl
yan etkiler
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ERKEN EVRE KHDAK'DA SBRT SONUCLARI ile
CERRAHI SONUCLARI BENZER MI?

m Su anda SBRT veya lobektomi ile sinirli rezeksiyonu dogrudan karsilastiran
yayinlanmis prospektif randomize calisma yok.

m Lobektomi erken evre KHDAK icin standart tedavidir
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National

comprehensive NCCN Guidelines Version 3.2019 NCCNTgslig?fngg A{uedn?:
ARy Lancer . Non-Small Cell Lung Cancer Donens

CLINICALASSESSMENT PRETREATMENT EVALUATIONY INITIAL TREATMENT
Surgical exploration and

. i resection! + mediastinal lymph ?_f&z»:\rrc]i‘i:]\;ant
* PFTs (if not previously Negative Operable — |, de dissection or systematic NSCL3)
. g?gﬁihoscopy mediastinal lymph node sampling (NSCL-3)
st A (intraoperative preferred) nodes roudly | > Definitive RT including stereotactic
age » |* Consider pathologic le ablative radiothera )m.n
(peripheral T1abc, NO) mediastinzﬂ lymph node Positive
evaluation™! mediastinal See Stage IA/IIB (NSCL-7)

« FDG PETICT scanl (if not or Stage IIIB/IIIC (NSCL-11)

previously done) nodes . .
Surgical exploration and See Adiuvant
resection’® + mediastinal lymph Treatm é ot
Operable — |, de dissection or systematic INSCL-3)
* PFTs (if not previously Negative lymph node sampling (NSCL-3)
%ag?q :)B) (peripheral g?gﬁihoscopy mediastinal Definitive Consider adjux;;ant
a, * d chemothera
Stage | (central T1abc-| | Pathologic mediastinal nodes NO— g;gg,!,“d'“g I_' (category 2Bp)yfor high-
T2a, NO) lymph node evaluation Medically risk stages IB-1IBY
Stage Il (T1abc-2ab, [ |+ FDG PET/CT scan! (if not nopergple! m g r
N1; T2b, NO) previously done) - N1— Ve Durvalumab
Stage IIB (T3, N0)® » Brain MRI with contrast | \ o .o chemoradiation™" = (category 1)
Stage IIIA (T3, N1) (Stage I, IIIA)_ mediastinal ,. See Stage IlIA/IIIB (NSCL-/7)
(Stage IB [optional]) nodes or Stage |IIB/IIIC (NSCL-11)
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SBRT UYGULANACAK HASTALARDA DOKU TANISI'
GEREKLI MIDIR?

m Medikal inop akciger kanserinde siklikla patolojik taniya ulasiimasini engelleyen
komorbiditeler vardir.

m Biyopsi yapilamayan vakalarda, seri toraks BT goruntulerinde nodulun boyutunun
artmasi ve ayni nodultn pozitron emisyon tomografisinde (PET-BT) hipermetabolik
bir nodul olarak saptanmasi gibi bulgular olmasi gerekmektedir.
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SBRT UYGULANACAK HASTALARDA DOKU TANISI'
GEREKLI MIDIR?

m 2017 yiinda ASTRO (The American Society for Radiation Oncology) rehberinde -
Mumkinse, malign akciger nodulunun histolojik tanisini dogrulamak icin SBRT
oncesi biyopsi alinmasi onerilmektedir.

m Biyopsi yapilmasini reddeden, biyopsi ile tani konulamamis veya biyopsi yapilmasini
engelleyen risklerin oldugu hasta grubunda da SBRT uygulanabilecegini
desteklemektedir.

m Ancak oncesinde multidisipliner yaklasim ile degerlendirilmesini ve tumor, hasta,
cevresel faktorler de goz onune alinarak radyolojik ve klinik olarak, lezyonun malign
akciger lezyonu oldugu konusunda fikir birligi saglanmasini d6nermektedir.
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SBRT ONCESI LENF NODU DEGERLENDIRMESI
NASIL YAPILMALIDIR?

m SBRT oncesi uzak metastaz ve bolgesel nodal hastaligl dislamak icin, BT ile
kombine PET incelemesi yapiimasi gerekmektedir.

m Calismalar, PET BT'nin bolgesel nodal hastaligl degerlendirmede %60-90
sensitiviteye ve %80-96 spesiviteye sahip oldugunu ortaya koymustur.

m RTOG'nin yapmis oldugu SBRT calismalarinda, uzak metastazi ve bolgesel nodal
tutulumu dislamak icin SBRT oncesi 8 hafta icinde hastanin PET-BT ile
evrelemesinin yapilmasi onerilmektedir.
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SBRT ONCESI LENF NODU DEGERLENDIRMESI
NASIL YAPILMALIDIR?

m En kucuk boyutu < 1cm ve anormal FDG tutulumu olmayan lenf nodlari klinik olarak
negatif kabul edilmektedir.

m Lenf nodlarinin bu duruma gore supheli oldugu durumlarda, mediastinoskopi ya da
endoskopik bronsial ultrason ile dogrulanmasi gerekmektedir.
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SBRT ONCESI LENF NODU DEGERLENDIRMESI
NASIL YAPILMALIDIR?

m Klinik evre 1 KHDAK tanili hastada okult N2 lenf nodu pozitifligi %3’tur(*).

m Erken evre KHDAK’da dusuk okult bolgesel nodal hastalik ve SBRT sonrasi izole
bolgesel lenf nodu nuksunun disuk olmasi nedeniyle tek basina PET BT, SBRT
uygulanacak hastalarda bolgesel nodal tutulumu dislamak icin yeterli
gorunmektedir.

(*) Miyasaka Y, Suzuki K, Takamochi K, et al: The maximum standardized uptake value of fluorodeoxyglucose positron emission tomography of the primary tumour is a good predictor of pathological nodal
involvement in clinical NO non-small- cell lung cancer. Eur J Cardiothorac Surg 44:83-87,2013.
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OZEL HASTA GRUPLARINDA SBRT

m Santral tumorler

m =>5cmtumorlerler

m Tek akcigeri olan hastalar

m Kronik obstruktif akciger hastaligl olan hastalar
m Senkron primer akciger kanserli hastalar

m Yasli hastalar
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SANTRAL TUMORLER

Santral tumorler bazi calismalarda mediastinal kritik yapilara <2 cm uzaklikta olan tumaorler
icin kullanilirken, RTOG 0813 calismasinin kabul ettigi gibi diger bazi calismalarda da
PTV’nin proksimal bronsial sisteme < 2 cm yakin olmasi olarak kabul edilmistir.

m Santral yerlesimli tumorler radyasyon onkologlari icin zor bir yerlesim yeridir.

Pre-TX S0 Gy in 4 Fx 7 year later

H

- == == === Defines zone of the proximal bronchial tree
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SANTRAL TUMORLER

m RTOG 0813 (*) calismasina, santral yerlesimli T1-2NOMO KHDAK
m 33 hastaya = 5 fraksiyon x 12 Gy
m 38 hastaya = 5 fraksiyon x 11.5 Gy

m RTOG 0813 calismasinin faz 2 sonuclarina gore

v' Grad 3-5 toksisite 12 Gy kolunda yedi (%21) hastada ve 11.5 kolunda alti
(%15) hastada gozlenmistir.

v 2 yillik lokal kontrol, progresyonsuz sagkalim ve genel sagkalim sirasi ile 12 Gy
ve 11.5 Gy kolunda %87,7 vs %89,4, %54,4 vs %52,2, % 72,7 vs % 70,2 olarak

bulunmustur.

*) Bezjak A, Paulus R, Gaspar LE, et al. Primary study endpoint analysis for NRG Oncology/RTOG 0813 trial of stereotactic body radiation therapy (SBRT) for centrally located non-small cell lung cancer
NSCLC). Int J Radiat Oncol Biol Phys 2016; 94:5-6.
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SANTRAL TUMORLER

m Santral tumor tanimindan sonra ultrasantral tumor tanimi da
olusmustur.

m Ultrasantral tumorler GTV’nin santral havayolunda olmasi olarak
kabul edilmistir.

m Ultrasantral kavrami oldukca yeni bir kavramdir ve bu
tumorlerin siniflandiriimasi ve tedavisi tartismalidir.
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SANTRAL TUMORLER

m 2017 ASTRO rehberi, santral yerlesimli akciger tumorlerine yonelik SBRT, periferik
yerlesimli timorlere gore ciddi riskler tasidigl icin, bu hasta grubunda 3 fraksiyonluk
SBRT rejimlerinden kacinilmasi ve 4-5 fraksiyonlu SBRT rejimlerinin kullaniimasi,
SBRT'nin yuksek riskli oldugu dusunulen vakalarda ise 6-15 fraksiyonlu
hipofraksiyone rejimlerin kullaniimasini onermektedir (*).

(*) Bryan J Schneider, Megan E. Daly, Erin B Kennedy, et al. Stereotactic Body Radiotherapy for Early-Stage Non-Small-Cell Lung Cancer: American Society of Clinical Oncology Endorsement of the
American Society for Radiation Oncology Evidence-Based Guideline. J Clin Oncol 36:710-719.
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>5 cm TUMORLERLER

m Literature bakildiginda buyuk boyutlu akciger tumorleri (>
5 cm) ve SBRT ile ilgili calismalar oldukca azdir.

m Buyuk boyutlu timorler, daha ¢cok lokal olmayan nuksler
ve kotu sagkalim ile birliktedir

‘ —
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> 5 cm TUMORLERLER

Multi-Institutional Experience of Stereotactic Body
Radiotherapy for Large (>5 Centimeters) Non-Small Cell
Lung Tumors

Vivek Verma, MD'; Valerie K. Shostrom, MS?; Sameera S. Kumar, MD®; Weining Zhen, MD"; Christopher L. Hallemeier, MD*;
Steve E. Braunstein, MD, PhD®; John Holland, MD®; Matthew M. Harkenrider, MD”; Adrian S. Iskhanian, MD?;
Hanmanth J. Neboori, MD®; Salma K. Jabbour, MD?; Albert Attia, MD'®; Percy Lee, MD™; Fiori Alite, MD”;

Joshua M. Walker, MD, PhD®; John M. Stahl, MD'; Kyle Wang, MD'%; Brian S. Bingham, BS'?; Christina Hadzitheodorou, BS®;
Roy H. Decker, MD, PhD"; Ronald C. McGarry, MD, PhD?; and Charles B. Simone I, MD"

m  Cok merkezli, retrospektif

m 92 T>5cmNOMO KHDAK

m Medyan tumor boyut 5,4 cm (5-7,5 cm)
m D50 Gy/ 5 fraksiyon

m 1ve2yllik 2 lokal kontrol, hastaliksiz ve genel sagkalim oranlari sirasi ile, %95,7 ve %73,2, %72,1
ve %53,5, % 76,2 ve %46,4 ‘dur.

m Medyan sagkalim 21,4 aydir

m Grad 2-5 radyasyon pnomonisi %11 (tumor boyutu 7,5 cm ve sigara kullanim oykisu 150 paket/yil
olan bir hastada grad 5 )
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> 5 cm TUMORLERLER

m Literature bakildiginda T> 5cmNOMO KHDAK tanili hastalarda kabul edilebilir
toksisite oranlari ile SBRT guvenilir bir tedavi sekli olup, ntks paternleri cogunlukla
uzak metastaz seklinde olmasi nedeniyle tedaviye kemoterapinin katkisi onemli
olabilir.
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TEK AKCIGERI OLAN HASTALAR:

m Erken evre akciger kanseri nedeniyle cerrahi rezeksiyon uygulanan hastalar, yasam
boyu %20 insidansta ikinci bir primer akciger kanseri gelisme riski altindadir.

m Diger tedavi seceneklerine gore, SBRT daha az invaziv olup daha Ustun lokal kontrol
oranlari olmasi nedeniyle genellikle en lyi secenektir.

m Literature bakildiginda pnomonektomi sonrasi yeni gelisen akciger kanserine cerrahi
uygulama orani %3-18 arasi degismektedir (pulmoner rezerv yetersizligi,
komorbiditeler)(*).

(*) Grodzki T, Alchimowicz J, Kozak A, Kubisa B, Pier ~ og J, W~ ojcik J, et al. Additional pulmonary resections after pneumonectomy: actual long-term survival and functional results. Eur J
Cardiothorac Surg 2008; 34:493-8.
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TEK AKCIGERI OLAN HASTALAR

Stereotactic body radiation therapy for a new lung cancer
arising after pneumonectomy: dosimetric evaluation and
pulmonary toxicity DuUsuk toksisite oranlari icin akciger V5,

1 (0) (0) (0)
TALESSANDRO TESTOLIN, MD, 2MARIA SILVIA FAVRETTO, MD, 3STEFANIA CORA, PhD and “CARLO CAVEDON, PhD Vlo V20 Sirasi | le < 50 /O ’ ’20 /O ’ 7 /O

1 TR ) s ) .o . 0
Department of Radi o é : é

! p .r er c.]. Ifj.LI.C?I"I Oncology, Ii'_gllCInNLO Abano T(frme_, Pdd..ua. ..ILdIy O n e rl I me kted | r_
Department of Radiation Oncology, San Bortolo Hospital, Vicenza, Italy

3’De,npaere»nl of Medical Physics, San Borlolo Hospital, Vicenza, Italy

dDepaerent of Medical Physics, Universily of WVerona, Borgo Trenlo Hospilal, Verona, Italy

m KHDAK pnomonektomi ugulanmis, takipte karsi akcigerde
ikincil akciger kanseri (+), 12 vaka, SBRT

m 5 vakaya 2 tek fraksiyonda 26 Gy, 7 vakaya = 3 fraksiyon x
10 Gy, 4 fraksiyon x 10 Gy, 4 fraksiyon x 12Gy semalari
uygulanmis

m 2 yilllik lokal kontrol orani %64,5 ve 2 yillik genel sagkalim %80

m Hastalarda> grad 2 toksisite gozlenmemistir
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KRONiIK OBSTRUKTIF AKCIGER HASTALIGI OLAN |
HASTALAR

Akciger kanseri tanili hastalarin
yaklasik %50-70’'inde KOAH mevcuttur.
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KRONIK OBSTRUKTIF AKCIGER HASTALIGI OLAN
HASTALAR

m Sistematik derlemede dort calismanin sonuclari (2 SBRT, 2 cerrahi ¢alismasi toplam
196 vaka )degerlendirilmis (*).

m 121 cerrahi, 75 SBRT
m 30 gunluk mortalite SBRT kolunda %0, cerrahi kolunda %10.

m Her iki tedavi sonrasi lokal kontrol oranlari yuksektir (> %89)

m Lokorejyonel kontrol ve uzun dénem sagkalim iki kolda benzer, kisa dbnem mortalite
oranlari cerrahi kolunda daha yuksek.

(*) Curative treatment of Stage | non-small-cell lung cancer inpatients with severe COPD: stereotactic radiotherapyoutcomes and systematic review. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2012; 82:1149-56.
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KRONIK OBSTRUKTIF AKCIGER HASTALIGI OLAN
HASTALAR

m SBRT cerrahiye benzer onkolojik sonuclarla birlikte toksisite acisindan daha guvenli bir tedavi
olarak gorunmektedir.

m Erken evre KHDAK ve ciddi KOAH tanisi olan hastalar risk ve yararlar goz onunde
bulundurularak multidisipliner bir ortamda degerlendirilmeli ve tedavi kararlari verilmelidir.
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SENKRON PRIMER AKCIGER KANSERLI
HASTALAR:

m  Multipl primer akciger kanseri senkron / metakron

m BT ve PET BT'nin yaygin kullanimi nedeniyle artmis olup bu oran serilerde %0,2-20
arasinda degismektedir.

m Ik tanida gdzlenen ek nodiil, benign nodul, senkron primer akciger kanseri ya da
intrapulmoner metastaz olabilir 2 tedavi secenekleri ve prognoz acisindan énemli
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SENKRON PRIMER AKCIGER KANSERLI
HASTALAR:

m Ancak gunluk klinik uygulamada, bu ayrim yapmak icin kesin bir kriter olmamakla

birlikte, sistemik yayllmis hastalik olmadigi sirece ek nodul, senkron primer akciger
kanseri gibi tedavi edilmektedir.

m Senkron primer akciger kanseri kur elde edilebilecek bir hastalik olarak kabul
edilmekte ve ilk tedavi secenegi olarak medikal inoperabl degilse cerrahi
onerilmektedir. Ancak medikal inoperabl olan ya da cerrahiyi reddeden hastalarda,
SBRT iyi bir tedavi secenegi olabilir.

12.02.2019 ESOGUTF Radyasyon Onkolojisi ABD S




SENKRON PRIMER AKCIGER KANSERLI
HASTALAR:

m  Multipl primer akciger kanserleri, PET-BT ve
beyin MR ile multidisipliner bir ortamda
degerlendirilmelidir.

m invaziv mediastinal evreleme vaka bazinda
degerlendirilmelidir.

m  Senkron multipl primer akciger kanseri icin
SBRT bir tedavi secenegi olarak dusunulebilir.

m Tek primer tumoru olan hastalarda
kiyaslandiginda, senkron multipl primer
akciger kanserinde, lokal kontrol ve toksisite
oranlari benzer olmakla birlikte genel
sagkalim daha dusuktur (*).

(*) Bryan J Schneider, Megan E. Daly, Erin B Kennedy, et al. Stereotactic Body Radiotherapy for
Early-Stage Non-Small-Cell Lung Cancer: American Society of Clinical Oncology Endorsement of
the American Society for Radiation Oncology Evidence-Based Guideline. J Clin Oncol 36:7@%719.




YASLI HASTALAR

Contents lists available at ScienceDirect

Radiotherapy and Oncology

journal homepage: www.thegreenjournal.com -

SBRT of lung cancer

Treatment of stage I NSCLC in elderly patients: A population-based 1 ve 3 yillik sagkalim benzer,
matched-pair comparison of stereotactic radiotherapy versus surgery ™ 30 giinliik mortalite cerrahi
David Palma*™*, Otto Visser€, Frank J. Lagerwaard ?, Jose Belderbos 9, Ben Slotman?, Suresh Senan? kolunda yu ksek

m >/5Yy, erken evre KHDAK

m 60 hastaya cerrahi (%82 lobektomi, %3 pnomonektomi, %15 sublober rezeksiyon), 60 hastaya
SBRT uygulanmis

m Medyanyas 79

m Otuz gunluk mortalite, cerrahi kolunda %8,3 iken, SBRT kolunda %1,7’dir. 1 ve 3 yillik sagkalim
sirasl ile cerrahi ve SBRT kolunda, %75 vs %87 ve %60 vs %42 ‘dir (p=0.22)
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YASLI HASTALAR

m SBRT, genc hastalarda oldugu gibi akciger V20 ve ortalama akciger dozlarina dikkat
edilerek, kabul edilebilir toksisite ve iyi lokal kontrol sonuclari ile uygulanabilir bir
tedavidir.
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SBRT'de UYGUN DOZ NEDIR?

m Erken evre KHDAK’de SBRT etkin bir tedavi olmakla birlikte, fraksiyonasyon semalari
ile ilgili calismalar halen surmektedir.
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SBRT'de UYGUN DOZ NEDIR?

NRG Oncology RTOG 0915 (NCCTG N0927): A Randomized
Phase Il Study Comparing 2 Stereotactic Body Radiation
Therapy (SBRT) Schedules for Medically Inoperable Patients

with Stage | Peripheral Non-Small Cell Lung Cancer o
RTOG 0813 (*) calismasina, santral yerlesimli
Gregory M. M. Videtic, MD, CM, FRCPC', Chen Hu, PhD2.'%, Anurag K. Singh, MD3, Joe Y.

Chang, MD PhD#, William Parker, MSc, FCCPM®, Kenneth R. Olivier, MDS, Steven E. Schild, T1_2NOMO KH DAK 9 5 fr - 10 Gy7 1175 Gyr

MD’, Ritsuko Komaki, MD*, James J. Urbanic, MD®, and Hak Choy, MD® 12 Gy

m RTOG 0915 randomize faz Il calismasi

m Erken evre periferik KHDAK

m 39 vaka 2 tek fraksiyonda 34 Gy

m 45 vaka = dort fraksiyonda 48 Gy uygulanmistir.

m Her iki sema da RTOG tarafindan, dusuk toksisite oranlari ile guvenli ve yuksek 1 yillik primer
timor kontrolt nedeniyle etkin gorulmekle birlikte, 34 Gy kolunun ileri calismalar icin daha
uygun oldugu dusunulmektedir .

(*) Bezjak A, Paulus R, Gaspar LE, et al. Primary study endpoint analysis for NRG Oncology/RTOG 0813 trial of stereotactic body radiation therapy
(SBRT) for centrally located non-small cell lung cancer (NSCLC). Int J Radiat Oncol Biol Phys 2016; 94:5-6.
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SBRT SONRASI NUKS PATERNLERI

m Uzak metastaz, dort yilda %20 (en sik)

m izole rejyonel niiksler %10

m Yerlesim yerine gore en sik rejyonel rekurrensler; sag ve sol
ust lobda 4 ve 7 nolu, sol alt tumorlerde 5,7 ve 10 nolu, sag
alt lobda ise 7 ve 10 nolu istasyonlarda gorulmektedir (*).

= h

Stn Stn Stn

Stn1 Stn 2RStn 2L Stn 3 Stn 4RStn4L Stn5 Stn6 Stn7 Stn8 Stn9 10R  10L  12R
2 9 4 7 21 9 14 2 30 3 0 19 14 1

1.5% 6.6% 29% 5% 15.4% 6.6% 10.3% 1.5% 22% 22% 0 13.9% 103% 0.7%

SupC
1
0.7%

(*) Giuliani ME, Hope A, Mangona V, et al. Predictors and patterns of regional recurrence following lung SBRT: A report from the Elekta Lung Research Group. Clinical Lung Cancer, Vol. 18, No. 2, 162-8
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SBRT SONRASI TAKIPTE NUKS / FIBROZIS
AYRIMI NASIL YAPILMALIDIR?

m Konvansiyonel RT sonrasi radyasyona bagl BT’ de gorulen degisiklikler, SBRT
sonrasli gorulenlerden farklidir. Konvansiyonel RT’ ye bagli akciger
degisikliklerinin, BT'de genelde duz sinirlari vardir .

A: Buzlu cam

B: Skar

C: Fibrotik degisiklik

D: Hava bronkogramlari iceren konsolidasyon
alanlari

E: Konsolidasyon

F: Noduler opasite

(RT sonu nuks icermeyen degisikliker)

m SBRT'de ise akcigerdeki BT degisiklikleri, kitleye benzer paternlerde olabilir ve
rekurrensi taklit edebilir.
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SBRT SONRASI TAKIPTE NUKS / FIBROZIS
AYRIMI NASIL YAPILMALIDIR?

m SBRT sonrasi akut degisiklikler, konsolidasyon ve buzlu cam
opasiteleri iken, ge¢c donemde hacim kaybi, bronsiektazi, skara
benzer fibrozis ve kitleye benzer fibrozistir.

m SBRT sonrasi takipte esas olarak BT kullaniimakla birlikte
rekurrensten stphelenildiginde PET- BT ya da biyopsi
onerilmektedir.

SBRT sonrasi FDG Pet BT de
tutulum yok, takip BT de
konsolidasyon alani kuculuyor
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SBRT SONRASI TAKIPTE NUKS / FIBROZIS
AYRIMI NASIL YAPILMALIDIR?

12.02.2019

P

\

——

bulging margin
. . ., linear margin disappearance
sequential enlarging opacity loss ofgair broﬁchogram

enlarging opacity >12 months

ESOGUTF Radyasyon Onkolojisi ABD

Rekurrense baglh mevcut kanitlar
sinirl olmasina ragmen, takip

BT’ lerde boyutca artan opasite ve
PET- BT'de SUV ., 2 5 olmasi
genellikle rekurrens ile iliskilidir.

BT de sigkin (bulging) sinir, hava
bronkogramlarinin kaybolmasi,
ipsilateral plevral sivi ve takipte
opasitenin buylumesi, supheli rekurrens
bulgulari
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RE-SBRT GUVENLI MIDIR?

m Akciger SBRT ile yuksek lokal kontrol oranlari elde edilmesine ragmen, SBRT sonrasi
lokal rekUrrens durumunda standart bir tedavi yontemi yoktur.

m SBRT uygulanan vakalarin buyuk cogunlugu zaten medikal inop!
m Yapilan az sayida re-SBRT calismasinda grad 3-5 toksisite gorulmemistir.

m Erken evre KHDAK’de lokal rekurrens sonrasi re-SBRT, iyi tolere edilmis olup,
secilmis ve tumor boyutu < 5 cm olan timorler icin iyi bir secenek olabilir.
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TOKSISITE:

Fig. 2. Chest CT and dose distribution of stereotactic body radiotherapy (SBRT) of a 70-year-old male patient. Dose distribution
of SBRT. Isodose lines of 60 Gy (blue), S0 Gy (green), 40 Gy ( purple), 30 Gy (light blue), 20 Gy (lavender) and 0.5 Gy
(yellow) (A, B). Radiation pneumonitis (RP) represents in high-dose irradiated area (C, orange arrow) and patchy opacity in left
lung appeared 6 months after SBRT (D, red arrow). No significant change in RP 9 months after SBRT (E, orange arrow). The
radiographic lesion in the left lung disappeared and a new lesion in the right lung appeared. (F, red arrow). These radiographic
changes were considered to be the sequential change of organizing pneumonia (OP) (migration). RP resulted in fibrosis

(G, orange arrow), and OP resolved without fibrosis at 12 months after SBRT (H).

m Akciger SBRT’sinde, radyasyon pnomonisi (RP) ve klinik akciger fibrozisi gibi radyasyona bagl
akciger toksisitesi onemli doz sinirlayici toksisitelerdir.

m lleri yas, buylk timor, MLD ve V20 akciger dozlari RP ile iliskili bulunmustur (*).

(*) Barriger RB, Forquer JA, Brabham JG, et al. A dose- voliume analysis of radiation pneumonitis in non- small cell lung cancer patients treated with stereotactic body radiation therapy. Int. J. Radiation Oncology
Biol. Phys., Vol. 82, No. 1, pp. 457-462, 2012.
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TOKSISITE:

m Osefajit, striktlir veya perforasyon gibi 6sefagus toksisitesi

m Eritem, Ulserasyon ve fibrozis gibi deri degisiklikleri, gogus
duvari agrisi, kosta frakturu

m Kardiyovaskuler mortalite ve kardiyak komplikasyonlar
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ESOGUTF RADYASYON ONKOLOJISI SBRT
DENEYIMI

m 65y, erkek hasta, KOAH nedeniyle medikal inop, T1aNOMO
m 10 Gy x b fraksiyon= 50 Gy

600X5 SBRT - Treatment Approved - Transversal - CT_1 [51]|600X5 SBRT - Treatment Approved - Model View - CT_1

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,
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ESOGUTF RADYASYON ONKOLOJISI SBRT
DENEYIMI

SBRT sonu 2.ay SBRT sonu 9.ay

SBRT sonu 2.ay SBRT sonu 9.ay
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ESOGUTF RADYASYON ONKOLOJISI SBRT

DENEYIMI

m 60y, erkek hasta, kalp yetmezligi nedeniyle medikal inop, TLIoNOMO KHDAK
m 10 Gy x 5 fraksiyon= 50 Gy

OZDEMIR HAMIT
60 years M 532579

Acc: 102740989
9.052017

ID_STATION

Aquilion
ESKISEHIR OGU RADYOLOJIAD

L000X5 SBRT - Treatment Approved - Transversal - CT_NORMALFAZ [/|1000X5 SBRT - Treatment Approved - Model View - CT_NORMALFAZ &

3D Dose MAX: 126.5 %

3D MAX for PT¥5x1000: 126.
3D MIN for PTY¥5x1000:

3D MEAN for PTY5x100
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ESOGUTF RADYASYON ONKOLOJISI SBRT
DENEYIMI

SBRT oncesi SBRT sonu 2.ay

OZDEMIR HAMIT

5121512
c

Mag: 1.45x

SBRT Oncesi SBRT sonu 6.ay

5123512
c
Mag: 1.45x

ESKISEHIR OGU RADYOLOJIAD
[m]

eady Mem: used 66.5M, free 67% NUM
[

28cm

teady Mem: used 68.5M, free 67% NUM
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ESOGUTF RADYASYON ONKOLOJISI SBRT
DENEYIMI

m 383y, erkek hasta, KOAH, KAH, KRY medikal inop, T”2aNOMO KHDAK
m 10 Gy x b fraksiyon= 50 Gy

1000X5 SBRT - Treatment Approved - Transversal - CT_1 =)/ [1000X5 SBRT - Treatment Approved - Model View - CT_1 =

3D Dose MAX: 116.0 %

3D MAX for PTY5x1000SBRT: 116.0 %
3D MIN for PT¥5x1000SBR’ %
3D MEAN for PTY5x1000SBI

{CBCT CBCTI(C
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ESOGUTF RADYASYON ONKOLOJISI SBRT
DENEYIMI

SBRT oncesi - SBRT sonu 2. ay
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