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KUCUK HUCRELI DISI AKCiGER KANSERINDE (KHDAK) FDG, PET-BT
HACIMLERININ SUV DEGERLERINE DAYALI OLARAK HESAPLANMASI: BT VE
PATOLOJIK HACIMLERI ILE KARSILASTIRMALI ORNEKLEME CALISMASI

Cagm Cil
Dokuz Eyliil Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii
Medikal Fizik Anabilim Dali, Inciralti/Izmir
cilcagin@gmail.com

Ozet

3 boyutlu konformal radyoterapinin amaci hedef voliimde istenilen dozu olustururken,
saglikli dokuda olusacak doz miktarin1 en az diizeyde tutmaktir. Radyoterapi planlamasi
esnasinda en biiylik hata payinin olusumuna sebep olan siire¢, hedef tedavi hacminin belirlenmesi
olarak Ongoriilmektedir. Bu durum en dogru hacim belirleme metodunun gelistirilmesini

gerektirmektedir.

Calismamiza erken evre kiiciik hiicreli dist akciger kanseri (KHDAK) tanisi alarak
evreleme amaciyla PET-BT goriintiilemesi yapilmis ve cerrahi tedavi uygulanmis rastgele secilen
13 hasta (12 erkek 1 kadin; yas ortalamasi:68) dahil edilmistir. PET goriintiileri {izerinden farkli
SUV (SUVy, SUV3p, SUV4y, SUVsy, SUVass, SUVaoss, SUVsosg, SUVas ve SUV3s) esik
deger metotlar1 ile elde edilen hacimler (GTVyy, GTV3y, GTV49, GTVso, GT V2086, GTVaosa,
GTVsoeg, GTV2 5, GTV355) ile histopatolojik tiimor hacimleri (GTV ), BT goriintiileri {izerinden
elde edilen hacim degerleri (GTVgr) ile PET hacim degerleri ve GTVpr ile GTVpy arasindaki
iliski ti¢ farkl: istatististiksel metot kullanilarak incelenmistir. Boylece GTV,, degerine en yakin

yontem belirlenmeye calisilmigtir.

Calisma sonucunda GTVgr’nin GTV)y ile en yiiksek yakinligi gosterdigi saptanmistir.
Regresyon analizi ile GTVp, i¢in SUVp yiizde oranli optiumum SUV esik degeri
SUV pie=%41.67 (£%12.66) olarak hesaplanmistir. Sabit SUV degerlerinin patolojik hacimlerle
regresyon analizi yapildiginda ulasilan deger; SUV,=3.83(£1.52), olarak saptanmistir ancak
patolojik hacmin sabit SUV ile iligkisi iyi diizeyde korelasyon gostermedigi i¢in, herhangi bir



sabit SUV degerinin patolojik hacme ulasmak adma gegerli bir esik deger olusturamayacagi

sonucuna varilmistir.



DEFINITION OF TUMOR VOLUMES BASED ON FDG, PET-CT, BASED ON SUV
VALUES IN NON-SMALL CELL LUNG CANCER: COMPERATIVE SAMPLING
STUDY OF CT AND PATHOLOGICAL VOLUMES

Cagim Cil
Dokuz Eyliil University the Institute of Health Science
Medical Physics Department, Inciralt)/izmir
cilcagin@gmail.com

Abstract

The aim of the 3D conformal radiotherapy is to have the desired dose on target volume
while keeping the healthy tissue dose at minimum. The definition of target volumes by the
treating physicians has been found to bear the largest source of error in the whole chain of

radiotherapy. That requires the best methodology for volume determination.

In this study, 13 patients were randomly selected (12 male, 1 female; average age :68)
with early stage non small cell lung cancer had pre-operative PET-CT imaging for staging and
performed surgery. On PET images different volume determination methods used based on
standardized uptake (SUV) value thresholds (SUV,p, SUV3y, SUV4g, SUVsp, SUV20s6, SUV4osa,
SUVs0sg, SUV,5, SUV35). Determined volumes (GTV,y, GTV3g, GTVy4y, GTVsy, GTViyra,
GTVa4os, GTVspg, GTV,5, GTV35) are compared with pathological volumes (GTV ), volumes
determined by CT images (GTVpr) are compared with PET volumes.A relation between GTVyr,
the GTVs determined by PET images and GTVp, analyzed using three different statistical
approach.

Results of the study showed that GTVgr has the highest similarity with GTV,. Using
regression analyses, optimum SUV threshold is calculated. SUV . related optimum SUV
threshold is resulted as; SUVp9-41.67 (£%12.66), Constant SUV threshold is resulted as;

SUVopt=3.83(%1.52). However pathological volumes have no correlation with constant SUV



values. Hence it’s concluded that using constant SUV values to determine tumor volumes cannot

be a standard method.



3. Giris ve Amag

Radyoterapi akciger kanserinde kiiratif veya palyatif amagcla, tek basina veya diger tedavi
yontemleri ile birlikte kullanilan bolgesel bir tedavi yontemidir. Kii¢lik hiicreli dis1 akciger
kanserinde (KHDAK) radyoterapi, cerrahi miidahale 6ncesi (preoperatif) veya cerrahi miidahale
sonrasi (postoperatif), primer timor kontrolii veya tedavisinde yaygin olarak tercih edilmektedir.
KHDAK’de radyoterapi tiimor kontroliinlin saglanmasinda biiyiik rol oynamaktadir. Uygulanan
dozun artig1 timor kontrolii ile dogru oranda artig gosterse de normal doku hasar1 gbz Oniinde

bulundurularak 6zellikle biiyiik alanlarda uygulanmasi risk teskil etmektedir (1).

Hedef Hacmin belirlenmesinden dogan hatalar, tiim radyoterapi siiresince olusabilecek
hatalar arasinda en biiyiik paya sahiptir(1). Pozitron emisyon tomografi’nin (PET) veya PET-
bilgisayarli tomografi (PET-BT) flizyonunun yaygin kullanimi hedef hacmin belirlenmesinde,
fizyolojik goriintiileme yetenegi sayesinde tedavi alaninin olusturulmasinda daha dogru sonuclar

alinmasina olanak saglamaktadir.(2)

3 Boyutlu konformal radyoterapide, International Comission on Radiation Units &
Measurements (ICRU) kurumunun tanimina gore goriintiilenen tiimor voliimii (Gross Tumor
Volume (GTV)), radyolojik olarak goriintiilenebilen, cilde yakin tiimorlerde ise fizik bakida

palpe edilebilen tiimor voliimii olarak tanimlanmuistir. (3)

3 Boyutlu konformal radyoterapide GTV’nin belirlenmesi siklikla BT goriintiileri
tizerinden yapilmakta, PET goriintiilerine ise BT goriintiilerinin gorsel ayirt ediciliginin yetersiz
kalmasi durumunda yardimer yontem olarak bagvurulmaktadir. PET goriintiilerinin direkt olarak

tedavi planlama siirecinin GTV belirleme asamasinda kullanimi heniiz yaygin hale gelmemistir.

PET goriintiileri iizerinden GTV belirlenmesi niceliksel bir metot olusturulmasini
gerektirmektedir. Standardize edilmis uptake value (SUV) olarak tanimlanan degisken, PET
gorintiileri lizerinde niceliksel hesap yapilmasina olanak saglamaktadir. SUV her bir pikseldeki
radyoaktif madde miktar1 ile dogru orantili bir birim olup, pikselin temsil ettigi dokunun
radyofarmasdtik tutulumu hakkinda niceliksel bilgi igerir. Soliter pulmoner nodiillerde SUV

degerinin 2.5 veya iizerinde oldugu dokunun malign olma olasilig1 artmaktadir. (4)



SUV degerlerinin belirli katsayilar ile carpimi veya sabit bir degerinin esik deger kabul
edilmesi ile olusturulan sinirlar dahilinde kalan boélgenin GTV olarak kabul edilmesine iligkin
yapilan c¢alismalarin timii en dogru esik degere ulasilmasi amacini tasimaktadir. Siklikla
istatistiksel olarak degerlendirilen bu esik degerler SUV degerinin ilgili alanda (ROI) ulastigi
maksimum degerin(SUV,,x) ylizde oranlar1 seklindedir. Calismamizda, diger calismalarda da
cogunlukla bildirilen, SUVp ‘in %20°si (SUVa), %30’u (SUV3p) %40°1 (SUV4y) %50’si
(SUVsp), bu degerlere zemin (background) SUV (SUVpg) degerinin eklenmesi ile olusturulan
(SUV30B6), (SUV4Bs), (SUVsppg) ve sabit SUV degerleri olan 2.5 ve 3.5 (SUV,s5, SUVss),

GTV’lerin belirlenmesi amaciyla esik degerler olarak kullanilmiglardir.

Bu c¢alismada c¢alisma grubuna dahil edilen KHDAK tanis1 alan hastalarin higbirinde
primer tiimor odaginin yakininda F-18 FDG tutulumu gosteren ve BT ile patolojik kriter tagiyan
bir lenf nodu yoktur. Hastalarin hi¢biri PET-BT ¢ekimi 6ncesinde FDG tutulumunu etkileyecek
nitelikte bir tedavi gormemistir. Radyoterapi veya kemoterapi almamistir, Hastalar PET-BT
calismas1 sonrasinda opere edilmisler, primer timdr dokusu cerrahi olarak tamamen ¢ikarilmis ve

patolojik olarak erken evre KHDAK tanisi almislardir.



2.Genel Bilgiler
2.1.Kiig¢iik Hiicreli Dis1 Akciger Kanseri

2.1.1.Epidemiyoloji ve Etyoloji

Akciger Kanseri, prostat kanserinden sonra en sik goriilen kanser tipidir. Tim kanser
oliimlerinin yaklagik olarak tigte birini akciger kanseri olusturur. Tiim akciger kanseri hastalarinin
yaklasik %15°1 tanidan sonra 5 y1l veya daha fazla yasamaktadir (5).

Etyolojide en oOnemli faktor sigaradir. Akciger kanserlerinin yaklasik %85-90’1ndan
sorumludur. Sigara, akciger kanseri riskini igmeyenlere kiyasla 30 kat kadar arttirmaktadir(6).
Tiirkiye’de akciger kanserinin olusumunda rol oynayan diger 6nemli bir faktor asbest ile temastir.
Sigara igen kisilerde asbest ile temas kanser riskini 90 kat arttirmaktadir. Akciger kanserlerinin
%3-4 kadar1 asbeste maruz kalinmasindan kaynaklandig diisiiniilmektedir. (7) Radyasyonda bir
baska risk faktoriidiir. Radon gazi akciger kanseri igin risk olusturan en Onemli radyoaktif
maddedir ve dogada degisik bolgelerde yiiksek oranda bulunabilmektedir(8). Kronik obstruktif
akciger hastaliginda, tekrarlayan akciger inflamasyonu ve akcigerdeki skar dokularinda
(tiiberkiiloza gibi) kanser gelisimi artmaktadir. Diger risk faktorleri arasinda ise aile dykiisiiniin
yaninda bis (klorometil) eter, polisiklik aromatik hidrokarbonlar, organik arsenik, krom ve nikel

maruziyeti sayillmaktadir. (9).

2.1.2.Patoloji

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri, akciger kanserlerinin %80-85’ini olusturmaktadir ve
baslica {i¢ tipi vardir; skuamoz (SCC) hiicreli, adenokarsinoma (ACC) ve biiyiik hiicreli kanser
(LCC). Skuamdz hiicreli kanser tiim akciger kanserlerinin yaklasik %30’unu olustururken.
adenokanserler ve biiyiik hiicreli kanserler tiim akciger kanserlerinin yaklasik %60’ 1n1
olustururlar (10). Sigara i¢cmeyenlerde ve kadinlarda en sik goriilen tip adenokanserdir.
Brongiyoloalveoler karsinom (BAC) ise pulmoner adenokarsinomun énemli bir alt tipidir. BAC 3
alt tipe ayrilir; Non-miisindz, miisindz ve mikst tip (miisindz ve nonmiisindz veya belirlenemeyen

form) (11).



2.1.3.Tam

Akciger kanserli olgularin ¢ogu lokal yayilim kaynakli belirti ve bulgular olan; uzun
siiren veya karakteri degisen Oksiiriik, kanli balgam, nefes darhigi, gogiis ve sirt agrisi, ses
kisikligi, tekrarlayan veya rezoliisyonu geciken pnomoniler, vena cava superior sendromu,
Horner sendromu, plevral eflizyon perikardiyal eflizyon veya sistemik yayilimi diisiindiiren; kilo
kaybi, kemik veya bas agrisi, kisilik degisiklikleri, serum alkalen fosfataz, serbest kalsiyum ve
LDH ytksekligi gibi belirti ve bulgular ve/veya hipertrofik pulmoner osteoartropati ve diger
paraneoplastik sendromlar ile basvururlar.

BT hiler ve mediastinal lenf nodlarinin ilk degerlendirmesi i¢in kullaniliyor olsa da
akciger kanserinde lenf nodu tutulumu degerlendirmesi sinirlidir. Anatominin aksine timor
metabolizmasini saptadigindan, PET goriintiilemesinin potansiyel olarak BT’den daha duyarh

oldugu diisiiniilmektedir(12).

2.1.4.Evreleme
Akciger kanserlerinde tedavi secimi ve prognoz belirlemesi i¢in hastaligin evresini bilmek
gereklidir. Hastalarin klinik 6zellikleri, biyokimyasal testleri ve radyografileri degerlendirilerek

gerekli evreleme yontemlerine bagvurulmalidir.

Radyolojik Evreleme: Tiim olgulara rutin olarak iki yonli akciger grafisi ve klinik- radyolojik
olarak ¢ok ileri evrede degilse toraks ve {iist abdomen BT cektirilir. Solunum ile akciger
parankimindeki kiiciik lezyonlarin yukar1 asagi hareketi sonucu aksiyel kesitlerde yalanci negatif
gorlintii olusumunu 6nlemek ve gerekli olgularda iyi kontrast ¢alismasi i¢in kesit kalinlig1 ve
araligr maksimum 10 mm olan spiral BT tercih edilebilir.

e Toraks BT; primer tiimoriin biiyiikliik ve lokalizasyonu, ¢evresindeki organlar ile iliskisi,
hiler ve mediastinal lenf nodlarmin varligt ve boyutlari, satellite ve diger nodiiller,
karaciger ve adrenal glandlara metastaz olup olmadigin1 gosterebilen, list abdomeni de
kapsayan kontrasli ve spiral olmalidir.

e Toraks BT de mediyastinal patolojik boyutta lenf nodu (kisa ¢apt > 1 cm) goriilen
olgularda bronkoskopik mediyastinal evreleme, ileri invaziv evreleme yontemlerine

gereksinimi ortadan kaldirabilen etkin ve ekonomik bir yontemdir. N3 siiphesi olanlar



basta olmak Tlizere mediyastinal patolojik boyutta lenf nodu olan olgularda
uygulanmalidir.

e (GoOglis duvari, mediastinal yapilar ve damarlar, diyafragma, vertebra invazyonu
stiphesinde ve oOzellikle siiperior sulkus tiimorlerinin evrelendirilmesinde MR tercih
edilmelidir.

e Mediastinal lenf nodlarinin degerlendirilmesinde PET’in BT ye {istiinliigii gosterilmistir.
Tek incelemede intra ve ekstra torasik olasi metastazlarin degerlendirilmesini de

saglamaktadir (13).

2.1.5 TNM Siniflamasi

The American Joint Committee on Cancer (AJCC) TNM siniflandirmasi.

Primer tiitmor (T)

e Tx: Primer tiimoriin belirlenememesi. Balgam veya brong lavaj sivisinda malign hiicreler
goriilmesine ragmen radyolojik veya bronkoskopi ile tiimdriin saptanamamasi.

e TO: Primer tiimor belirtisi yok

e Tis: Insitu karsinom

e TI: En genis capt < 3 cm olan, akciger veya visseral plevra ile g¢evrili, bronkoskopik
olarak lob bronsundan daha proksimale (ana bronsa*) invazyon yapmayan timor.

e T2: Asagidaki 6zelliklerden birini igeren tiimor; en genis ¢apt >3 cm, ana bronsa invaze
ancak ana karinadan 2 cm uzakta, visseral plevraya invaze, hiler bolgeye uzanan fakat
biitiin akcigeri kapsamayan atelektazi ya da obstriiktif pndmoni

e T3: Herhangi bir bliytikliikte; gogiis duvari (superior sulkus tiimérleri dahil), diyafragma,
mediastinal plevra veya parietal perikarddan herhangi birine invaze veya karinaya <2 cm
yakin fakat karinay1 invaze etmeyen veya biitiin bir akcigerde atelektazi ya da obstriiktif
pndmoniye neden olan tiimor.

e T4: Herhangi bir biiyiikliikte; mediasten, kalp (myokard), biiyiik damarlar, perikard i¢i
pulmoner arter ve ven tutulumu, trakea, 6zefagus, vertebra, trakeal karina’dan herhangi
birine invaze veya malign plevral- perikardiyal efflizyon ya da aymi lobda satellit

nodiilleri olan tiimor. Nervus laringeal rekiirrens invazyonu



Bolgesel lenf nodlari (N)

e NX: Bolgesel lenf nodu degerlendirilememesi.

e NO: Bolgesel lenf nodu metastaz1 yok

e NI1: Ayni taraf peribronsiyal ve/veya hiler lenf nodu metastazi, primer tiimoriin direkt in-
vazyonu ile intrapulmoner lenf nodu tutulumu.

e N2: Ayni taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf nod(lar)una metastaz.

e N3: Kars1 taraf mediastinal- hiler, ayn1 veya karsi taraf skalen veya supraklavikuler lenf

nodlarina metastaz.
Uzak metastaz (M)

e MX:Uzak metastaz varliginin degerlendirilememesi.
e MO: Uzak metastaz yok

e MI1: Uzak metastaz var.
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TNM evrelemesi (Tablo 1)’deki gibidir.

Gizli karsinom Tx NO M0
Evre 0 Tis NO MO
Evre IA T1 NO MO
Evre IB T2 NO MO
Evre IT1A T1 N1 MO
Evre I1B T2 N1 MO
T3 NO MO
Evre ITTIA T1 N2 MO
T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
Evre I11B Herhangi bir T N3 M0
T4 herhangi bir N MO
Evre IV Herhangi bir T
Herhangi bir N
Ml

Tablo 1: TNM’ye gore evreleme

2.2. Bilgisayarh Tomografi

X-151m1 kullanarak viicudun kesit seklinde goriintiilerini elde etmeyi saglayan radyolojik

teshis yontemidir. Bu yontem, viicudun ince bir kesitinden (1,5-12 mm arasinda degisir)

zayiflamalarin dedektorlerle dlgiilerek bilgisayar yardimiyla goriintii olusturma temeline dayanir.

BT aygitlar1 3 ana boliimden olusur:

1) X-1511 kaynagi ve dedektorlerin bulundugu tarayici,

2) Bilgilerin toplanip degerlendirildigi bilgisayar,

11



3) Goriintiilerin yayilip kaydedildigi goriintiileme tnitidir.

Rontgen tiipii ve dedektorler her taramada hastanin c¢evresinde birbirine bagli olarak
donerler. X-151m1 yelpaze gibi dar bir serit seklinde sinirlandirilmistir. Isin demetinin kalinliginin
karsilig1 olarak, operator tarafindan belirlenen kolimasyonu sonucu sacilma azaltilabilir ve

dolayistyla goriintiiniin kontrast ve geometrik ¢oziintirliigii artirilabilir.

Dedektorler, hastadan gecen x-151m1 zayiflamasini Olger. Aygitlarda dedektor olarak
sodyum 1iyodit kristalleri kullanilmistir. Gilinlimiizde dedektér materyali olarak daha c¢ok
sikistirtlmis ksenon gazi kullanilmaktadir. Kesitlerin nereden baslayip nereye kadar devam
edecegini saptamak amaciyla incelenen bolgenin dijital bir rontgeni alinir. Bunun ig¢in
incelenecek bolge hareket etmeyen tiip detektorler arasindan gegirilir. Dijital olan bu rontgene de
skenogram, kilavuz goriintii veya topogram denir.

Kesit tamamlandiktan sonra toplanan veriler bilgisayara dijital olarak gecer, islenir ve
goriintli tiiptinde dijital resim seklinde izlenebilir. BT goriintiisii “piksel” adi verilen resim
elemanlarinin bir matrisinden ibarettir. Her resim elemani secilen kesit kalinligina goére bir hacme
sahiptir. Segilen kesit kalinliginin piksel ylizeyi ile carpimi sonucu ortaya g¢ikacak hacme
“voksel” ad1 verilir. Bir piksel, organizmadaki karsilig1 olan vokselin ortalama x-151n1 zayiflama
degerini gosterir. Dolayisiyla vokselin i¢ini kismen dolduran bir olusum ayr1 bir obje olarak
secilemez. Piksel yogunlugu da vokselin i¢indeki yapilarin ortalama yogunlugudur. “Parsiyel
hacim etkisi” denilen bu olaya bagli olarak lezyonlarin ¢evreye invazyonlar saglikli bir sekilde
gosterilemez. “Parsiyel hacim etkisi”, kesit kalinlig1 diistiriilerek azaltilabilir.

BT goriintiilerinin matrisi 256*256, 320*320 veya 512*512 dir. Bu sayilarin ¢arpimi goriintiiniin
matris sayisini verir. Organizmay1 gegen x-1sinlariin zayiflama degeri sayisal olarak saptanir.
Her pikselin bir sayisal karsilig1 vardir. Bu sayilar suyun zayiflama degerini sifir kabul eden bir
Olcege gore diizenlenmistir. +1000’den -1000’e kadar uzanan bu olgege “Hounsfield Skalas1”
denir. Suyun zayiflama degerinin sifir oldugu bu skalada; zayiflamasi yiiksek olan yumusak
doku, hematom, kalsifikasyon, kemik gibi yapilar skalanin pozitif tarafinda, zayiflama degeri

sudan diisiik olan yag ve hava gibi maddeler de skalanin negatif tarafina dizilirler (14).
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2.3.PET

PET, ''C, PN, "0 ve "F gibi pozitron sagilimi yapan radyoniiklidler ile isaretlenmis
radyofarmasdtikler kullanilarak viicut igersindeki dagilimlarinin takibi ile biyokimyasal ve
fizyolojik gelisimin izlenmesine olanak saglayan niceliksel bir goriintiileme yontemidir (15).
Yontem radyofarmasotiklerin pozitron sagilimi ardindan anilasyona ugramalar1 sonrasinda ortaya

¢ikan radyasyonun rastlantisal sayilimi ilkesine dayali ¢aligmaktadir.
2.3.1.PET Calisma Prensibi

PET ile goriintiileme pesi sira gerceklesen bir¢ok degisik adim sonrasinda olmaktadir.
Temelde yontem uygun radyofarmasdtigin segilmesi ve hastaya enjeksiyonu sonrasinda viicut
icerisindeki dagiliminin goriintiilenmesidir.  Radyofarmasdtik viicut igerisindeki dagilima
elverigli, pozitron salinimi yapabilen radyoniiklide bagli farmasétik yapilardir. Bu yapinin en
onemli elemani olan radyoniklidler nétron bakimindan eksik izotoplardir. Bu eksiklik bir
protonun ndtrona doniisiimiine olanak saglamakta ve bu siire¢ sonrasinda ortaya pozitif yiikte bir
elektron veya pozitron (") ve elektron nétrino (v.) ¢ikmasma sebep olmaktadir. Ortaya ¢ikan
pozitronun enerji spektrumu secgilen izotopa bagli degisim gostermektedir ve bu degisimin
limitleri '*F i¢in 0.6 MeV, *Rb icin 3.4 MeV arasindadir. Sacilim sonrasinda pozitron bulundugu
ortam ile etkilesim sonrasinda enerji kaybeder ve bir elektron ile anilasyona ugrar. Anilasyona
ugrama menzili emisyon enerjisi ve ortamin elektron konsantrasyonuna baglidir. Ornek olarak
"F*in bozunumu sonucunda ortaya ¢ikan pozitronun doku icerisinde anilasyona ugrama menzili
0.6 mm olarak gozlemlenmektedir. Anilasyon sonrasinda ortama iki gamma 1s1n1 sagilir (511
keV) ve bu gamma igmlarinin yonleri arasinda 180°lik ag1 farki vardir. Bu durum elektronik
kolimasyon uygulamasina mekan hazirlamaktadir. Elektronik kolimasyon t ns olarak secilen
elektronik rastlantisal zaman aralifinda, 2t ns’lik  zaman aralg: igerisinde farkli iki gamma
detektOriiniin sinyal olusturmasidir. Olusan bu sinyal anilayon olaymin olustugu noktanin
bulundugu ¢izginin konumunun belirlenmesine olanak saglar (Line of Response veya LOR). Bu
LOR’larin defalarca farkli konumlardaki detektorlerden gelen datalar ile olusturulmasi ile
radyoniiklid dagiliminin haritalanmasi ve imaj formatina gevrilerek gozlemlenmesi miimkiindiir

(Sekil 1) (16).
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P p Positron ~#.B"
P‘a range )
Neutron-deficient
isotope

BFDG

Sekil 1 : PET goriintiileme prensibinin sematik gdosterimi: (a) ndtronu eksik olan bir pozitron
emisyonu yapan bir radyoaktif izotop. (b) anihilasyon sonrasinda ortaya ¢ikan fotonlarin 2ns
zaman araliginda rastlantisal deteksyonu. (c) glikoz analogu olan °F ile isaretlenmis
deoksiglikoz, FDG radyofarmasétigini meydana getirir. (d) '°F ile isaretlenmis farmasotigin
viicuda enjeksiyonu ve anihilasyon sonrasinda ortaya ¢ikan fotonlarin rastlantisal deteksyonu. (e)
pozitron anihilasyon olaylarinin lokalizasyonlarinin sinogramlarda toplanmasi. (f) sinyallerin
yeniden yapilandirilmasi ile viicut igerisindeki glikoz kullaniminin haritalanmasi sonucunda
olusturulmus koronal goriintii (16).

Bu ozelliklerinin yani sira PET cihazinda yapilan ¢ekimler ile elde edilen goriintiilerin
uzaysal rezoliisyonlari, anatomik bilgi icerebilecek kadar zengin degildir. Bu durum PET

cthazinin BT ile es zamanli kullanimi ve iki elde edilen goriintiilerin flizyonu sayesinde basarili

bir sekilde ¢oziimlendirilmistir.
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2.3.2.PET-BT

PET’in fizyolojik goriintiileme yeteneginin yaninda anatomik yapilari ayirt etmeye yeterli
rezoliisyonda imaj olusturamamasit BT nin PET ile eszamanli kullanimi gereksinimini ortaya
cikarmistir. BT nin x-1s1ininin viicud igerisindeki ateniiasyonuna bagli olarak olusturdugu imajlar
PET goriintiileri ile kiyaslandiginda ¢ok daha yliksek uzaysal ¢oziiniirliige sahip olduklari
asikardir. PET ile BT’nin eszamanli kullaniminin bir baska avantaji, elde edilen BT
goriintiilerinin, PET emisyonu datalarinin {izerinde ateniiasyon diizeltmesi yapilmasi i¢in
kullanilmasidir. Bu durum PET taramalarinin zamanini oldukca kisaltmaktadir. Tim viicud
taramalarinda BT nin PET ile entegre c¢ekim yapmasi sonucunda standart PET c¢ekimlerine
kiyasla %40 daha kisa siirede ayni nitelikte goriintiiyli elde etmek miimkiindiir. Ayni zamanda bu
durum goriintiilerde daha diistik giiriiltii elde edilmesine de olanak saglar. Ateniiasyon degerleri
enerjiye baglidir. BT taramasi ortalama 70keV enerjisinde x-1smn1 ile yapilirken PET ¢ekimi
511keV enerjisinde gama 111 ile yapilmaktadir ve atenliasyon diizeltmesi yapilirken x-151n1
enerjisi gama 1s1n1 enerjisine Olg¢eklendirilir (17). PET ve BT imajlarinin neredeyse es zamanli
olarak alinan imajlarinin fiizyonu ile PET goriintiilerindeki anatomik belirsizlik giderilir ve viicut

igerisindeki radyofarmosetik dagiliminin konumu en dogru sekilde gozlemlenebilir(16).

Radyofarmasotik dagiliminin niceliksel degeri ise Standardized Uptake Value olarak

karsimiza ¢ikmaktadir.
2.3.3.Standardize Uptake Value (SUV)

PET’de SUV gorsel yorumlamaya destek olan “semikantatif” bir metod olarak
tanimlanmistir (4). SUV, belirli bir zamanda (T), doku radyoaktivite konsantrasyonunun
(kBg/ml) (Cpgr(T)), enjekte edilen tiim dozun (MBq) (ED) viicut agirligina (kg) (VA) boliimiine

oranidir ve bu tanimlama 1941°den bu yana kullanilmaktadir.
SUVVA = CPET(T)/(ED /VA) (Denklem 1)

SUV yalnizca viicut agirhigr degiskenine bagl olarak tanimlanmamistir. Viicut agirhigi
yerine, enjekte edilen dozun viicut ylizey alanina (VYA) korelasyonu ile de SUV’un belirlenmesi

mumkindiir.
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SUVVYA = CPET(T)/(ED / VYA)

(Denklem 2)

Sonug olarak SUV her bir pikselin radyoaktif madde miktar1 tutulumu ile dogru orantili

bir birim olup, pikselin temsil ettigi dokunun radyofarmosetik tutulumu hakkinda niceliksel bilgi

icerir. Yukardaki yontemler ile SUV un birimi MBq/kg veya kBq/g’dir. (18).

flgili timdr hacminin tanimlanmasi, glikotik tiimdr hacminin (glycotic tumor volume

(GTV)) o6l¢timii ile yapilabilir (18). FDG PET degerlendirmelerinde SUV .« son zamanlarda en

stk kullanilan semi-kantatif bir metottur. Ancak bunun yerine SUV e, ile iligili veya sabit esik

deger metotlar1 da glikotik hacim belirlemek adina farkli yontemler olarak karsilasilabilir.
2.3.4.PET Radyofarmasétikleri

Calismalar sonucunda ortaya ¢ikmistir ki 10 MeV proton ve 5 MeV doteron, klinik

amaclar icin kullanilacak dért pozitron salmimi yapan radyoaktif izotop olan 0, N, ''C ve

'F’nin elde edilmesi igin yeterlidir(Tablo 2).

Radyoniiklid Niikleer Reaksyon Verim

Oksijen 15 "“N(d,n)">0 300mCi (12GBq)
Nitrojen-13 °O(p,n)"°N 100mCi (4GBq)
Karbon-11 “Np,n)''c 800mCi (32GBq)
Florin-18 BO(p,n)"°F 1000mCi (37GBq)

Tablo 2 : Radyoniiklidlerin olusturulmasi i¢in gerekli niikleer reaksyonlar ve bu reaksyonlarin

verimi.

PET’in medikal uygulamalarinda en sik kullanilan bu radyoniiklidler yar1 omiirleri ile,

B0 (2.03 dk), PN 9.9 dk.) ''C

Radyoniiklidler uygulama amaci dogrultusunda bir substrata baglanarak ya da direk

kullanilabilirler (Tablo 3).

(20.4 dk.) ve 'F (109.8 dk.) olarak siralanabilir(19).
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Radiotracer & Rayofarmosetik Biyomedikal Kullanim
[“Oloksijen oksijen metabolizmasi
[OJkarbon monoksit kan hacmi

["OJkarbon dioksit kan akis1

[“Olsu kan akis1

[*N]amonyak kan akis1

[*FIFDG glikoz metabolizmasi

[“FIFMISO hipoksik doku

["*FIMPPF serotonin SHT 5 reseptor
["®*F1A85380 nicotinic acetylcholine reseptor
[*FIFLT DNA proliferasyonu
["'CISCH23390 dopamin DI reseptdr
["'C]R0151788 merkezi benzodiazepine reseptor
["'CIPK11195 peripheral benzodiazepine reseptor
["'CIPIB amyloid plaque: Alzheimer hastalig
['CIAG1478 EGF reseptor

["'C]kolin Phospholipid biyosentezi

Tablo 3 : Bazi radyofarmosetiklerin biyomedikal uygulamalara gore siniflandirilmasi (20).

'8F gibi pozitron emisyonu yapan izotoplarm deoksiglikoz gibi substratlara baglanm ile
olusturulan "*F-FDG, viicut i¢i glikoz ihtiyacina bagli, heterojen dagilimmmn olusumuna olanak
saglamaktadir. "*F-FDG su an igin, medikal alanda en yaygm kullanima sahip radyofarmasotik
olarak goze carpmaktadir. Bunun sebebi yarilanma siiresinin uygunlugu ve tiimorlerin glikoz
ihtiyaci dogrultusunda '"F-FDG tutulumlarmin artmasi ve goriintiileme sonrasinda normal
dokudan gorsel olarak ayirt edilebilmeleridir. Cogu radyoniiklidin yarilanma siirelerinin '*F’e
kiyasla kisa olmasi izotopun olusturulacagi siklotronun PET goriintiileme tesisine yakin
konumlandirilmasin1 gerektirmektedir. Bu 0Ozellikle medikal alanda diger radyoniiklidler ile

calisilmasini pek olagan kilmamaktadir.
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Bir glikoz analogu olan '®F-FDG, pozitron emisyonu yapan radyoaktif bir izotop olan
florin-18’in normal hidroksil grubunun 2’ pozisyonundan glikoz molekiiliine baglanmasi1 sonucu

olusmaktadir (Sekil 2).

OH

Sekil 2 : 2-Deoksi—2—(18F)ﬂor0 glikoz molekiiler yapisi(21).

E_EDG glikoz kullanmmu fazla olan beyin, bdbrek ve kanser hiicreleri gibi hiicreler
tarafindan tutulur ve “phosphorylation” florodeoksiglikozun hiicreden tekrar salinimina izin
vermez. Hiicre iginde normal glikoz yikiminda, hidroksil grubunun 2’ pozisyonunda yer alan
hidroksile (—OH) gereksinim duyulmaktadir. Ancak FDG’de bu hidroksil eksiktir ve bu durum
hiicre i¢i metabolizmasinin saglanamamasina sebep olur. FDG’nin hiicre i¢ine alinmasindan
sonra BE_FDG-6-fosfat molekiiliinii olusturmasindan dolayr '°F, radyoaktif bozunum
gerceklesene kadar hiicre disina ¢ikamamasina sebep olur (22). Sonug olarak glikoz dagilimi ve

fosforilasyonun viicut i¢i dagilimi haritalanabilir.

Flor-18, florun bir radyoizotopudur. Kiitlesi 18,0009380(6) u ve yarilanma zamani tam
olarak 109,771 dakikadir (Grafik 1). Bozunumu sonucunda ortaya oksijenin kararli bir izotopu

olan Oksijen-18 (180) cikar.
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Grafik 1: Florin-18’in 24 saatlik bozunumu(23).

Flor-18 radyoaktif bozunumunun sonucunda ortama sacilan pozitron, ortamda bulunan
elektronlar ile etkilesimde bulunarak elektron-pozitron anilasyonuna sebep olur. Bu ¢arpigma ve

anilasyon olayinin sonucunda gamma fotonlar1 olusur.
- +
e+e — y+vy
Bu proses korunum yasalar1 dahilinde ger¢eklesmek zorundadir ;

e Elektriksel yiikler korunmalidir.
e Lineer momentum ve enerji korunmalidir.

e Agcisal momentum korunmalidir.

Z1t yiikli iki parcacigin anilasyonundan meydana gelen gama fotonlar1 yiiksiizdiir. Enerji
ve lineer momentumun korunumu tek bir fotonun olugmasini engeller. Sonug olarak pozitron ya

da elektronun serbest enerji degerinde (511 keV) iki zit yonlii gama fotonu ortama salinir (Sekil

3).
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Sekil 3: Pozitron Anihilasyonu illiistrasyonu(24).
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3. Gereg ve Yontem
3.1. Arastirmanin Tipi:

Bu retrospektif calismada kii¢iik hiicreli dis1 akcigerin kanserinde (KHDAK) primer
timor hacminin PET-BT den elde edilen SUVmax esik degerleri, BT goriintilleme yontemi ile
elde edilen goriintiiler {izerinden ulasilan hacim degerlerinin kendi i¢lerinde, birbirleri ile ve altin
standart olarak kabul edilen histopatolojik bulgular sonucunda ulasilan hacim degerleri ile
karsilastirilmast ve histopatolojik hacme en yakin hacim degerine ulasilmasini saglayan yontemin

istatistiksel olarak belirlenmesi hedeflenmistir.
3.2. Arastirmanin Yeri ve Zamani

Aragtirma Dokuz Eyliil Universitesi Niikleer Tip Anabilim Dali ve Radyoloji Anabilim
Dalinda, DICOM goriintiileme ve isleme istasyonlar1 kullanilarak gergeklestirilmistir.
Arastirmaya dahil edilen hastalarin PET-BT goriintiileri 2008 — 2010 yillar1 arasinda Dokuz
Eyliil Universitesi Niikleer Tip Anabilim Dalinda ¢ekilmis, arastirma Eyliil 2010 — Haziran 2011

tarihleri arasinda stiregelmistir.
3.3. Calisma Materyali
3.3.1 Kullanilan Yazilimlar

Gemini TF v3.3 : PET-BT ¢ekimleri ile elde edilen DICOM formatli imajlarin goriintiilenmesi

ve yorumlamak adina bir ¢gok yardimei araci igeren yazilim.
Philips iSite: Her tiirlii DICOM formatli imajin goriintiilenmesine olanak saglayan yazilim.

SPSS 16.0: SPSS, kamu yonetimi, su¢ bilimleri, satis, saglik alanlarinda kullanilan ve kullanimi
kolay bir istatistik programidir. Windows, Mac ve Linux’la uyumlu c¢alisabilmektedir.

Korelasyon analizi, data fit, regresyon analizi gibi bir¢ok istatistiksel yontemi igerir.
3.3.2. Hasta Goriintiileri

Calismamiza erken evre KHDAK tanisi alarak evreleme amaciyla PET-BT goriintiilemesi

yapilmis ve cerrahi tedavi uygulanmis 13 hasta (12 erkek 1 kadin; yas ortalamasi:68) dahil
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edilmistir. Primer tiimdr alanina yakin lenf nodu metastazi olan, primer tiimorii cerrahi olarak tam
cikarilamamis, ikincil bir malignitesi olan, BT goriintiilerinde primer tiimor alaninda yaygin
atelektazi ve pnomonisi olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Ayrica patolojik spesimende
tiimoriin 3 farkli boyutta dlgiilemedigi olgular ¢alismaya alinmadi. Orneklem grubumuzda,

diabetes mellitiislii hasta bulunmamaktadir.

PET goriintiilemelerinde standart ¢ekim prosediirii izlenmistir. 399.6 MBq (10.8mCi) F-
18 enjeksiyonundan 60dk sonra PET-BT cihazinda (Philips Gemini-TOF) goriintiiler
olusturulmustur. Emisyon taramasi her bir yatak pozisyonu i¢in 1.5dk’da, transmisyon taramalari

diisiik doz BT kullanilarak 50mA ve 120 kvp’de elde edilmistir.

PET goriintiileri PET yazilim istasyonunda, BT goriintiileri, BT yazilim istasyonunda
islemlendi. PET ve BT goriintiilerinin islemlenmesi sirasinda primer tiimdoriin lokalizasyonuna
iligkin iki deneyimli niikleer tip ve radyoloji uzmani hazir bulundu. BT goriintiileri deneyimli bir
radyoloji doktoru tarafindan gorsel olarak belirlenmis ve Philips isite programinda mediasten
penceresi baz alinarak her bir kesitte konturlanmistir. Konturlanan alanlar dahilinde kalan alan
degerleri kaydedilmistir. Kesitler arasinda kalan yiikseklik hesaba katilarak hacim degerlerine

ulastimistir (h=5mm).

Sekil 4: GTVpr konturlama 6rnegi.
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PET goriintiileri tizerinden yapilan ¢alismada, kisisel yorumdan bagimsiz, farkli SUV
degerleri temel alinarak, her bir kesitte Gemini TF v3.3 yazilimin bir fonksiyonu olarak,
otomatik konturlama yapilmis ve kaydedilmistir. Esik deger olarak belirlenen SUV degerleri {i¢
ana grupta ele alindi. Sabit SUV degerleri, maksimum SUV degeri (SUV ) ile iliskili degerler,
background (SUVgg) ve SUV . degeri ile iliskili degerler. Bu degerler; SUV= 2.5, SUV= 3.5,
SUV=" %20SUVpa, SUV=%30SUVpax, SUV= %40SUVmax,  SUV=%50SUV pux,
SUV=20SUV 11ax+SUV3gg, SUV=%40SUVax+ SUVpg, SUV=%50SUV i+ SUVpg  olarak
belirlenmistir ve siras1 ile SUV,5, SUV3s, SUV,y, SUV3g SUVy, SUVso, SUVaoeg, SUVyora,

SUVs5gpg olarak isimlendirilmistir.

Sabit SUV esik degerleri ile calisilirken, primer tiimorii iceren kesitler gorsel olarak
belirlenerek, her bir kesitte ayr1 ayr1 SUV degerinin sira ile 2.5 ve 3.5’e esit veya daha fazla

oldugu tiim pikseller icerilecek sekilde otomatik konturlama yaptirilmistir.

SUVnax ile iliskili SUV esik degerleri ile ¢alisirken, tiimorii igeren kesitler gorsel olarak
belirlenerek, en yiiksek aktiviteye sahip ilgi alani dahilinde maksimum SUV degerine sahip
pikselin SUV degeri SUVmax olarak saptanmis, ve bu degerin siras1 ile %20,%30, %40 ve
%350’s1 esik deger olarak kabul edilerek, bu esik degerlere esit ve daha yiiksek degerdeki tiim

pikseller igerecek sekilde otomatik konturlama yaptirilmistir.

SUVmax ve SUVpg ile iligkili SUV esik degerleri ile calisirken, primer timori iceren
kesitler gorsel olarak belirlenerek, tiimdre uzak bir bolgede yalnizca normal akciger dokusu ilgi
alani olacak sekilde bir bdlge olabildigince genis bir alan ¢izilmis ve bu bolge dahilinde kalan
alanin ortalama SUV degeri kaydedilerek SUVpg olarak kabul edilmistir(K). SUVnax yukarida
tanimlanan SUVmax degerlerine her bir kesit i¢in ayr1 ayr1 bulunan SUVpg degerleri eklenerek
yeni esik degerlere ulasilmis ve bu esik degerlere esit ve daha yiiksek degerdeki tiim pikseller

icerecek sekilde otomatik konturlama yaptirilmistir.

BT ve PET goriintiileri ile elde edilen kesitsel alan degerleri, kesitler arasinda kalan
yiikseklik (h=5mm) hesaba katilarak hacim degerlerine ulasilmis ve bu degerler, SUV=2.5 i¢in
Gross Tiimor Volimi(GTV); GTV,s, SUV=3.5 i¢in GTV; GTV35, SUV=0.2*SUV i i¢in GTV;
GTVy, SUV=0.3*SUVp icin GTV; GTViy, SUV=0.4*SUVnax icin GTV; GTVyy,
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SUVZO.S*SUVmaX i(,‘il’l GTV; GTV5(), SUV:O.2*SUVmaX+SUVBG ig:in GTV; GTVQ()BG,
SUV:0.4*SUVmaX + SUVBG ig:in GTV; GTV4OBG ve SUVZOS*SUVmaX + SUVsoBG iQil’l GTV;
GTV5opc olarak kaydedilmistir.

Al

h A2

-
(Al+4n) '\
6TV =h-""——+ E Ai

i=2

Sekil 5 :Her kesitte elde edilen alan degerlerinden, hacim degerlerine ulagilirken
kullanilan yontem. Kesitleri ve aralarindaki yiikseklikleri simgeleyen resim ve hacim denklemi

hesaplanirken kullanilan denklem.

Hastalarin patoloji raporlarinda primer tiimore ait 3 farkli ¢cap degeri ele alinarak hacim
degerleri yaklasik olarak hesaplanmistir ve GTVpar olarak isimlendirilmistir. GTVpar, tiimorler

eliptik kiireler olarak varsayilarak, ¢cap degerleri, a, b, ¢ olacak sekilde;

GTVpat = - mabc (Denklem 3)
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formiilii ile hesaplanmistir.

3.4. Arastirma Plani1 ve Takvimi

e Literatiir Taramast: 15/09/2010-15/10/2010
e Kullanmlacak Arsiv PET-BT Materyallerinin Belirlenmesi: 16/10/2010-11/11/2010
e PET-BT ve BT Gbriintiileri Uzerinden Sanal Hacimlerin

Hesaplanmasi: 12/11/2010-16/01/2011
e Sonuglarin Analizi: 17/01/2010-09/02/2011
o Karsilatirma: 10/02/2010-20/03/2011
e Degerlendirme: 21/03/2011-29/03/2011
o Yazim: 30/03/2011-19/04/2011

3.5. Verilerin Degerlendirilmesi:

SPSS 16.0 istatistiksel analiz programinda GTVjy, GTV3, GTV49, GTVsy, GTV20g,
GTVa4osg, GTVsopg GTVas, GTV3s, GTVer ve GTV,, degerleri “Pearson’s Correlation Test”
uygulanarak her bir goriintiileme yontemi ile elde edilen hacim degerlerinin patoloji hacim

degerleri ve BT hacim degerleri ile korelasyonu incelenmistir.

Wilcoxon testi ile PET gorintiileri ile elde edilen hacim degerleri patolojik hacimler ile ve
BT goriintiileri ile karsilastirilmistir. Istatistiksel sonuglar degerlendirilirken istatistiki anlamlilik

(p<0.05) dikkate alinmistir.

Sabit SUV, SUV ., ve background ile iligkili yontemler ile ulagilan SUV degerleri ve
sabit SUV degerleri her bir hasta icin kaydedilerek ve her bir SUV degeri ile volliimler
hesaplanmis SUV ile hacim arasindaki iliski incelenmistir. SPSS 16.0 programinda Hacim/SUV
grafigi dagilimi olusturularak her bir hasta i¢in ayr1 eksponansiyel regresyon analizi yapilarak
grafikler olusturulmustur. Patolojik hacme en uygun sabit SUV degerleri optimum SUV
(SUV,p) olarak kaydedilmistir. Aymi sekilde patolojik hacim ile kaydedilen SUV degerlerinin
SUVmax degeri ile oranlar arasindaki regresyon ikiskisi incelenmistir ve ulasilan optimum

SUV max 1liskili degerler SUV ¢, olarak ifade edilmistir.
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3.5.1. Pearson Korelasyonu

Basit korelasyon analizi iki degisken arasindaki iliskinin diizeyini(derecesini-siddetini-
giiciinii) ve yoniinii belirlemek amaci ile yapilir. Her iki degigkenin de stirekli degisken olmasi ve
degiskenlere iliskin verilerin normal dagilim gostermesi durumunda degiskenler arasindaki iliski
Pearson korelasyon katsayisi ile belirlenir. Pearson ¢arpim-moment korelasyon katsayisi (p), iki
degiskenin kovaryansinin, yine bu degiskenlerin standart sapmalarinin ¢arpimina boliinmesiyle

elde edilir.

cov(Xy) _ E((X—pX)(Y—py))
oXoY - oXoY

p(X,Y) = (Denklem 4)

ox ve oy standart sapmayi, E degiskenin matematiksel beklenti degerini, cov ise kovaryansi ifade
eder. Korelasyon katsayisi, bagimsiz degiskenler arasindaki iliskinin yonii ve biiytlikliigiini

belirten katsayidir. Bu katsayi, (-1) ile (+1) arasinda bir deger alir.
3.5.2. Wilcoxon Testi

Nicel veya, yapay nicelikteki degiskenlerin eslendirilmis konumlarin1 kiyaslamak i¢in

kullanilan, sira sayilarinin isaret tagiyabildigi, parametrik olmayan test teknigir.
3.5.3. Regresyon Analizi

Regresyon analizi, iki ya da daha ¢ok degisken arasindaki iliskiyi 6lgmek ic¢in kullanilan
analiz metodudur. Regresyon analizi ile de8iskenler arasindaki iliskinin varligi, eger iliski var ise
bunun giicii, ve ne tiir bir iligki (lineer, eksponansiyel vs.) hakkinda bilgi edilinebilir. Regresyon
analizi sonucunda degiskenler arasindaki dagilimn tiiriinii belirlerken belirleme katsayis1 (R?)
degeri dikkate alir. R* degeri 0-1 arasinda degisim gosterir ve degerin 1’¢ yakinligi uyum

tyiliginin uygun oldugunu gosterir.
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3.6. Arastirmanin Simirhhiklar:

Caligmadaki en 6nemli sinirlama, ¢aligmanin retrospektif olmasindan dolayi, patoloji ile
elde edilen hacim oOl¢timlerinin, olgular formalinde bekletildikten sonra yapilmasidir. Bu durum
hacimlerde belirli bir miktar azalmaya sebebiyet vermektedir. Ancak farkli ¢alismalar goz

Oniinde bulundurularak, bu durum dikkate alinmistir.
3.7. Etik Kurul Onay1

Dokuz Eyliil Universitesi Klinik ve Laboratuvar Arastirmalar1 Etik Kurulu Tarafindan
03.03.2011 tarih ve 2011/06/09 karar numarali DEU.HSI.MSc-2008970015 kodlu “Kiigiik
Hiicreli D11 Akciger Kanserinde (KHDAK), FDG, PET-BT Timor Hacimlerinin SUV Degerine
Dayal1 Olarak Hesaplanmasi: BT ve Patolojik Tiimoér Hacimleri ile Karsilastirmali Ornekleme

Calismas1” isimli projenin onayi alindi. Ekte sunuldu.
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4.Bulgular

Calismamiza KHDAK kanseri tanis1 almig ve cerrahi miidahale 6ncesi PET/BT ¢ekimleri
yapilmis 13 hasta dahil edilmistir. Hasta grubu 56-75 yas arasi, 12 erkek 1 kadindan meydana
gelmektedir. Hastalarin tiimiinde normalin {izerinde FDG tutulumu gozlenmistir. Ortalama
Maximum SUV degeri 9.6 (£3.7)’dir. SUVyax degerleri 6.3’den 19.7°ye kadar degiskenlik
gostermektedir. Ortalama patolojik timér hacmi 21.97 (+22.8) cm® olarak hesaplanmustir ve
0.82cm’ ile 73.85cm’ arasinda degiskenlik gostermektedir (Tablo 5). Hastalarin 10 tanesi
Squamos hiicreli karsinom (SCC), 2 tanesi Adenokarsinom (ACC) ve 1 tanesi biiyiik hiicreli

karsinom (LCC) olarak siiflandirilmistir (Tablo 4).

Hasta No:  SUVmax Evreleme Patolojik
Siiflandirma
1 7.1 T2NO SCC
2 6.3 T2NI1 SCC
3 5.5 TINO SCC
4 8.7 T2NO SCC
5 7.1 TINO ACC
6 12.1 T2NO SCC
7 9.1 T2NO LCC
8 9.1 TINO SCC
9 7.9 T2NO SCC
10 14.3 T2NO ACC
11 7.4 T3NO SCC
12 19.7 T2N1 SCC
13 10.1 T2NO SCC

Tablo 4: Hastalarin TNM evrelemeleri , patolojik evrelemeleri ve SUVy,,« degerleri

Calismamizda hastalardan 1 tanesinde GTV,y degeri, SUV,, degerinin SUVpg degerine
cok yakin olmasindan dolay: elde edilememistir. Bir baska hastada GTVsopg degeri SUVs5opg
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degerinin programin maksimum esik deger limiti olan SUV=10 degerinden daha biiylik
olmasindan dolayr elde edilememistir. Bir baska hasta da ise atelektaziden kaynakli BT
gorlntiilemesinde gorsel ayirt miimkiin olmadigr i¢in bu hastanin GTVpr goriintileri
kaydedilememistir. Bunlar disinda tiim hastalarin ayni sartlarda, farkli metodlar ile GTV
degerleri kaydedilmistir.

29



Hasta GTVy GTVi GTVs  GTVsy  GTVase GTVase GTVsisge GTVas  GTVis  GTVgr  GTVpar
No

1 105.1008 37.3233 254613 13.6423 355528 129010  7.8028 31.7503  16.0723  20.6131  12.0900
2 111.9858 25.5878 16.0360 9.7145 25.7140  29.8575  6.1073 16.0360  7.2273 16.6988  23.5500
3 - 7.5828 3.1775 1.7730 6.3118 1.5308 0.4483 2.1660 0.4033 - 0.8243
4 8.4738 5.9588 4.1708 2.9348 6.2530 3.1925 2.4658 59540  4.1708 4.0719 9.4200
5 6.4450  4.2353 3.0080 2.2175 4.4558 2.4540 1.7498 3.4698 2.3610 2.8187 1.7663
6 72.5813  45.3389  32.7551 249450 49.7018 26.3485 20.3785 68.2503 42.2873  50.6883  41.5422
7 38.9220 30.2205 18.3920 11.6038 32.1928  12.0885  6.4963 31.3213  19.4523 15.6143  25.1200
8 13.2968  6.2743 4.1853 2.1610 6.3008 2.1610 0.9035 7.1145 4.5580 3.4092 1.5888
9 54.0910 40.2415 30.7435 21.5355 455895 26.0898 16.6500 39.0285 27.1045 16.8263 33.4933
10 129.0590 99.6165 61.1150 37.1220 98.0465 43.4018 28.8766 141.1368 113.3393 74.8633  73.8528
11 25.6400 20.9293  10.9998  6.5663 13.4805 5.1875 2.8100 16.0410  8.4928 8.4927 5.0659
12 10.9955  7.1048 4.4800 3.2570 9.9475 4.4653 - 17.9378  13.6575 3.8589 5.0292
13 82.4903 63.5515 50.3485 38.2283  71.5948 43.3683  30.8425 72.9480 56.8725 42.0023  52.3333

Tablo 5 : Farkli yontemler ile 13 hasta {izerinden elde edilen hacim degerleri (cm3).

30



4.1. Pearson Korelasyon Analizi
4.1.1. Patoloji ile PET bulgular1 korelasyonu:

PET goriintiileri ile elde edilen goriintiiler iizerinden elde edilen hacim degerlerinin
patolojik hacim degerleri ile korelasyonu incelendiginde korelasyon sabitinin degeri 0.736’dan
0.955’e¢ kadar degiskenlik gostermistir. En yiiksek korelasyon 0.955 ile GTVso'nin oldugu
saptanmistir. GT Vgt ve GTVpar’in korelasyonu 0.941 olarak saptanmistir (Tablo 6).

Hacim N Korrelasyon
Katsayisi(p)
GTVy 12 0.736
GTV3 13 0.859
GTVy 13 0.866
GTVs 13 0.955
GTV2sc 13 0.953
GTV4sc 13 0.937
GTVsope 12 0.949
GTV;s 13 0.950
GTV;s 13 0.937
GTVgr 12 0.941

Tablo 6: PET Hacim degerlerinin Patolojik Hacim degerleri ile korelasyonu (N analize dahil

edilen hasta sayis1).

4.1.2. BT ile PET bulgular: korelasyonu:

PET goriintiileri ile elde edilen goriintiiler iizerinden elde edilen hacim degerlerinin BT
goriintilileri {lizerinden elde edilen hacim degerleri ile korelasyonu incelendiginde korelasyon
sabitinin degeri 0.164’den 0.947°e¢ kadar degiskenlik gostermistir (Tablo 7). En yliksek
korelasyon 0.973 ile GTV, 5 nin oldugu saptanmaistir.
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Hacim N Korelasyon

Katsayis1

GTV30 12 0.787

GTVs0 12 0.905

GTV40BG 12 0.848

GTV2S 12 0.973

Tablo 7: PET Hacim degerlerinin BT hacim degerleri ile korelasyonu.
4.2. Wilcoxon Testi
4.2.1 PET / Patoloji

Wilcoxon testi ile PET ile elde edilen hacim degerlerinin, patolojik hacim degerleri

arasindaki fark test edilmistir (Tablo 8).

Z p

GTV3 -2.9 0.004

GTVs -2.132 0.033

GTVaong -0.941 0.347*
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GTV;s -2.481 0.013
GTV;;s -0.384 0.701*
GTVgr -0.784 0.433*

Tablo 8: PET / Patoloji hacim degerleri farki,Z iki metot ile ulagilan hacim degerleri farkini, p
degeri istatistiki anlamlilig1 ifade eder. (Hasta sayis1 (N)= 13) (* p>0.05).

4.2.2. PET / BT

Wilcoxon testi ile PET ile elde edilen hacim degerlerinin, BT ile elde edilern goriintiiler

tizerinden ulagilan hacim degerleri arasindaki fark test edilmistir(Tablo 9).

Z P
GTVy -3.059 0.002
GTVi3 -2.667 0.008
GTVa -0.622 0.534%*
GTVs -2.432 0.015
GTVang -2.845 0.004
GTVaong -1.02 0.308
GTVsong -2.803 0.005
GTV,s -2.903 0.004
GTV;s -1.156 0.248*

Tablo 9: PET goriintiileri lizerinden elde edilen hacim degerlerinin BT hacimleri ile

karsilagtirilmasi.(N=12) (* p>0.05).
4.3. Regresyon Analizi ile Elde Edilen Bulgular
4.3.1. PET / Patoloji iliskisi

Tiim metotlar ile elde edilen hacim degerleri her bir hasta i¢in kaydedilerek, SPSS 16.0
programinda Volim/SUV grafigi eksponansiyel regresyon analizi yapilarak grafikleri

olusturulmustur. Patolojik hacim optimum kabul edilerek bu hacme ulasilan en uygun sabit ve
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SUVmax oranlt SUV degerleri saptanmistir. 13 hasta i¢in uyguladigimiz bu yontem sonucunda
optimum hacme ulasilan sabit SUV degeri ortalamasi 3.83(£1.52) olarak hesaplanmistir(Grafik
2-3) (Tablo 11). SUV .« oranli ortalama esik deger ise %41.67 (£%12.66) olarak hesaplanmistir
(R*=0.97+0.02 (Tablo 10)).

Hasta No R’
0.970
0.914
0.982
0.995
0.991
0.973
0.974
0.98
0.995
0.984
0.972
0.973
13 0.995

o 0 N & Uit A W N =

pud |
[ R S )

Tablo 10: Her bir hasta i¢in PET/Patoloji iliskisini gosteren eksponansiyel regresyon

analizlerinin R? degerleri.
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Grafik 2: Hasta No:1 i¢in yapilan eksponansiyel regresyon sonucunda olusturulan eksponansiyel

regresyon grafigi lizerinden patoloji hacmini saglayan optimum sabit SUV’a ulasilmasi. Patoloji

hacmi 12.09cm olan bu hastada optimum sabit SUV degeri 3.76 olarak
gézlemlenmektedir(R2=0.970).
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Grafik 3: Hasta No:1 i¢in yapilan eksponansiyel regresyon sonucunda olusturulan eksponansiyel

regresyon grafigi lizerinden patoloji hacmini saglayan optimum yiizde oranli SUV’a ulagilmasi.

Patoloji hacmi 12.09 olan bu hastada optimum %SUV degeri %52.95 olarak gézlemlenmektedir
(R’=0.970).
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SabitSuv SUVy, PatVol(cm’)
Patl 3.7598 0.5295 12.0900
Pat2 2.2650 0.3595 23.5500
Pat3 3.1297 0.5690 0.8242
Pat4 1.3660 0.1570 9.4200
Pat5 4.0826 0.5750 1.7662
Pat6 4.0905 0.3380 41.5422
Pat7 2.9061 0.3193 25.1200
Pat8 4.8793 0.5361 1.5887
Pat9 2.8696 0.3632 33.4933
Pat10 4.9544 0.3464 73.8528
Pat11 4.1471 0.5604 5.0658
Pat12 7.6414 0.3878 5.0292
Pat13 3.8030 0.3765 52.3333

Tablo 11: Patoloji degerlerleri i¢in optimum Hacmi saglayan sabit SUV ve %SUV .« degerleri.

Patolojik hacim degerlerinin ayr1 ayr1 her bir hasta i¢in sabit SUV degerleri ve SUV

yiizde oranli degerleri ile dagilimi incelendiginde, sabit SUV icin lineer bir dagilim grafigi

olusmadigi (R*“=0.00) gdzlemlenmistir. SUV .y yiizde oranlar ile ise diisiik kabul edilebilecek

bir uyum mevcuttur (R2=O. 177) (Grafik 4).
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Grafik 4: Patoloji hacim degeri ile %SUV arasindaki lineer regresyon iliskisi (R*=0.177).

Grafik 4’de lineer R? degerinin ¢ok diisiik olmasindan dolayr dagilim ile uyum
gostermeyen veri dislandig: takdirde (Grafik 5), dagilimin logaritmik oldugu gézlemlenir (Grafik
6). Ancak rutin hasta uygulamasi gercek patolojik hacim verileri olmaksizin yapilacag: igin,
hacme uygun optimum SUV uyarlanmasi miimkiin goriinmemektedir. Bu sebepten dolayi lineer
ortalama ile hesaplanan deger, optimum SUV degeri olarak kabul edilmistir. Histopatolojik
hacim degeri i¢in operasyon yapilmadan bir 6ngoriide bulunulmasi durumunda, logaritmik

dagilim grafiginden faydalanilabilir ve bu sayede optimum SUV degeri daha dogru belirlenebilir.
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Grafik 6: Graik 5’de gosterilen verinin disarlanmasi durumunda olusan logaritmik dagilim

(R*=669)

4.3.2.PET BT Iliskisi

Tiim metodlar ile elde edilen hacim degerlerleri her bir hasta i¢in kaydedilerek, SPSS 16.0
programinda Volim/SUV grafigi eksponansiyel regresyon analizi yapilarak grafikleri
olusturulmustur. Patolojik hacim optiumum kabul edilerek bu hacme ulagilan en uygun sabit ve
SUVmax oranli SUV degerleri saptanmistir. 12 hasta i¢in uyguladigimiz bu yontem sonucunda
optiumum hacme ulasilan sabit SUV degeri ortalamast SUV,,=3.97 (£1.66) olarak
hesaplanmigtir. SUV, oranli ortalama esik deger ise SUVpan=%40.38(%5.13) olarak
hesaplanmistir (Grafik 7-8) (Tablo 12).
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Grafik 7: Hasta No:9 i¢in yapilan eksponansiyel regresyon sonucunda olusturulan eksponansiyel

regresyon grafigi iizerinden BT hacmini saglayan optimum sabit SUV’a ulagilmasi. Patoloji

hacmi 32.99 olan bu hastada optimum sabit SUV degeri 2.91 olarak gézlemlenmektedir

(R?=0.995).
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Grafik 8: Hasta No:9 i¢in yapilan eksponansiyel regresyon sonucunda olusturulan eksponansiyel
regresyon grafigi iizerinden BT hacmini saglayan optimum %SUV’a ulagilmasi. Patoloji hacmi

32.99 olan bu hastada optimum yiizde oranli SUV degeri %36.80 olarak gozlemlenmektedir
(R*=0.995).
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SabitSuvBT Suv%BT BTVol

Pat2 2.6061 0.4136 16.6987

Pat4 3.5422 0.4071 4.07185

Pat6 3.3531 0.2771 50.6883

Pat8 3.7529 0.4124 3.4091

Pat10 4.9067 0.3431 74.8633

Pat12 8.8008 0.4467 3.8589

Tablo 12: BT degerleri i¢cin optimum Hacmi saglayan SUV degerleri.

43



5. Tartisma

Radyoterapi, KHDAK hastalarinda temel tedavi parametrelerinden birisidir. Lokal timor
kontrolii uygulanan radyasyonun dozunun artirilmasi ile orantilidir. Radyoterapi planlamasi
esnasinda en biiyiik hata payimin olusumuna sebep olan siire¢, hedef tedavi hacminin belirlenmesi
olarak ongoriilmektedir (1).

F18-FDG PET-BT, KHDAK  hastalarinin  evrelemesinde, tedavi yanitinin
degerlendirilmesinde, tekrarlayan hastaligin saptanmasinda, radyoterapi alaninin belirlenmesinde
giderek artan oranda kullanilmaktadir. Radyoterapi alaninin belirlenmesinde, yapilan ¢alismalar
genellikle PET ile elde edilen tiimor hacimlerinin, BT ile elde edilen hacimler ile karsilastirilmast
seklindedir.

Caligmamizda farkli hacim hesaplama yontemleri ile elde edilen primer timdr hacimleri
patoloji bilgileri ile elde edilen hacim degerleri ile karsilastirildi Literatiir kaynakli iki farkl
analiz yontemi ve ek olarak farkli hacim yontemlerinin aralarindaki farkin istatistiksel olarak
degerlendirmesi yapildi. Literatiir kaynakli korelasyon analizi ile, PET goriintiileri ile elde edilen
hacim degerleri, ayr1 ayr1 histopatolojik hacim degerleri ve BT goriintiileri iizerinden elde edilen
hacim degerleri ile karsilastirildi. Korelasyon analizi sonuglarinda GTVsy’nin histopatolojik
hacim degerlerine en yiiksek korelasyon degerine sahip oldugu belirlenmigstir. BT goriintiileri ile
korelasyon incelendiginde GTV,s’in BT hacim degerlerine en yakin korelasyon sonuglarimi
verdigi bulunmustur.

Literatiir kaynakli diger yontem olan regresyon analizi kullanildiginda ise histopatolojik
hacimler ile PET kaynakli hacimler degerlendirildiginde, histopatolojik hacim degerlerine en
yakin degerler bulunmustur. Bu degerler sabit optimum SUV degeri SUV,=3.83(£1.52) ve
optimum SUV . ylizde oranli esik degeri ise SUV qp10.=%41.67 (+%12.66) dir.

Korelasyon analizi sonucunda ulasilan korelasyon katsayis1 (p), iki degisken arasindaki
iliskiyi tam olarak agiklamak icin yeterli degildir. Bu yontemin zayif noktasi, birbirleri arasinda
bagint1 olan (SUV,o, SUV3p, SUVyg vs.) degiskenleri bagimsiz degiskenler olarak hesaplamasidir.
Korelasyon katsayilarinin farkli esik deger yontemleri i¢in birbirine ¢cok yakin degerde olmasi,
dogru metodu saptamak agisindan bu metodun kullanilabilir olusuna siiphe diisiirmektedir. Bunun

yani sira regresyon analizi esik deger metotlar1 arasindaki bagitidan yola ¢ikarak (eksponansiyel
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regresyon), optimum degeri hesaplama da daha dogru bir yontem olarak diisiiniilmektedir. Bu
saptamalar g6z Oniinde bulundurularak, PET goriintiileri ile elde edilen hacim degerlerinin,
patolojik hacim degerleri ve BT ile elde edilen hacim degerleri ile iligskisini incelemek adina
dikkate alinmasi gereken yontemin regresyon analizi olduguna karar verilmistir. Ancak regresyon
analizi ile PET ve BT goriintiileri ile elde edilen hacim degerlerinin patolojik hacim degerlerine
gore dogruluklarini kendi aralarinda test etmek miimkiin degildir. Bu durumda PET ve BT hacim
degerlerinin karsilagtirilmasi, birbirlerinden bagimsiz iki degisken olduklari da goz Oniinde
bulundurularak Wilcoxon analizi ile incelenebilir.

Wilcoxon test ile PET goriintiileri lizerinden elde edilen hacim degerlerinin patolojik
hacimler ile arasindaki fark incelendiginde, GTV,, degerinin istatistiki anlamli (p>0.05)
farklarin GTV,9, GTV30, GTVsy, GT V2086, GTVsoec ve GTV, s i¢in yiiksek oldugu, en diisiik
hacim farkinin GTV; s ile saglandigi, GTVgr ve GTVy ile de benzer sekilde istatistiki anlaml
farkliliklarin diisiik oldugu saptanmistir. Bu sonuglar regresyon analizi ile elde edilen optimum
sabit (SUVp=3.83(£1.52) ve SUVpax yiizde oranli (SUVp0=%41.67) SUV esik degerleri ile
pararellik gostermektedir. Regresyon analizi sonucunda sabit SUV degerlerinin, patolojik
hacimlere gore lineer bir dagilim gostermemesi (R?=0.00) g6z onilinde bulundurulur ve sabit bir
SUV degerinin esik deger metodu olarak belirlenemeyecegi hesaba katilirsa, Wilcoxon testi
sonucun da GTVpy ile GTVpr ‘nin en yakin hacim degerleri oldugu belirlenir.

Wilcoxon testi ile PET goriintiileri iizerinden elde edilen hacim degerlerinin, BT
goriintiileri ilizerinden elde edilen hacim degerleri ile arasindaki fark incelendiginde, GTVgr
istatistiki anlamli farklarin GTV2, GTV30, GTVso, GTVagpe, GTVsppg ve GTV3 5 igin yliksek
oldugu, en disiik fark degerinin, GT V4 ile yakalandig1 ve sabit degerlerden GTV3s’inde diisiik
fark degerine sahip oldu, yine regresyon analizi ile benzesen sonuclar elde edildigi
saptanmistir((SUV opi=3.97 (£1.66), SUV gpiauti=%40.38(+%5.13)).

Kailiang Wu ve arkadaslarinin yaptig1 calismada 31 kisilik bir hasta grubu belirlenmistir.
Hastalarin tiimiintin operasyon oncesi PET-BT goriintiilemeleri yapilmistir ve primer timor
tamamen cikarilmistir. PET goriintiileri tizerinden sira ile SUV esik degerleri 20% (GTV2y), 30%
(GTV3), 40% (GTVa4), 45% (GTVys), S0% (GTVsp), ve 55% (GTVsp)olacak sekilde primer
tiimdrler otomatik konturlanmistir. Cerrahi sonrasi ¢ikarilan primer tiimor odaklari 12-24 saat

aras1 formalin igerisinde bekletildikten sonra cap 6l¢iimleri(ka¢ boyut) alinmistir. Histopatolojik
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hacim degerlerinin SUV esik degerlerinin %30-%55 araliginda saglandigi gozlemlenmistir.
Yapilan korelasyon analizi sonrasinda en yiiksek korelasyonun GTVs, ile saglandigi tespit
edilmistir(25). Bizim calismamizda %55 SUV . esik degeri test edilmemis olsa da, SUVs5ppg
degerleri %55SUVax degerine yakin degerler vermektedir. Aymi sekilde SUV4opg degeri de
Kailiang Wu ve arkadaslarinin yaptigr c¢alismadaki %45SUVx degerlerine yakinlik
gostermektedir. Bunlar goz oniinde bulundurulursa yapilan ¢aligmalarda kullanilan veri seti son
derece benzerdir. Kailiang WU ve arkadaslarinin calismasinda BT goriintiileri iizerinden elde
edilen hacimler 6 grupta incelenmistir. BT window-levellari 1,600 ve -300 Hounsfield units
(HU), 1,600 ve -400, 1,600 ve -450 HU, 1,600 ve -600 HU, 1,200 ve -700 HU, 900 ve -450 HU,
and 700 ve -450 HU. Bizim g¢aligmamizda ise yalnizca mediasten penceresinde konturlama
yapilmustir. Calismamizda histopatolojik hacimler ile GTVso, GTVpr degerlerinden daha ytiksek
korelasyon gostermistir. Ancak Kailiang WU ve arkadaslarinin ¢alismasinda 1,600 ve -300 HU
ile elde edilen hacim degerleri (GTVc¢r) GTVso’den daha yiiksek korelasyon gostermektedir.
Ancak PET ile elde edilen GTV grubu icerisinde en yiiksek korelasyon bu ¢aligmada da GTVsg
degerinindir. Bu agidan ¢alismalarin sonuglari paralellik géstermektedir.

Jinming Yu ve arkadaglarmin yaptig1 ¢alismada KHDAK tanist konmus 15 hastanin
operasyon Oncesinde tiim viicut PET-BT goriintiilemeleri yapilmis ve primer tiimoérler tamamen
cikarilmistir. Cap degerleri olgular formalin igerisinde bekletilmeden ve bekletildikten sonra
almmistir. Olgiimler sonrasinda, olgunun formalin igerisinde bekletilmesi sonucunda tiimdriin
gercek hacminin 82% + 10% ‘una diistiigli saptanmistir. Calisma da PET goriintiileri iizerinden
ulagilan hacim degerleri, SUV 0’ 1n %15 ‘den %60’a kadar %5S’er artirilarak, oranlarn ile elde
edilmistir. Hastalarin maksimal SUV degerlerinin ortalamasi 10.1 (+ 3.6), aralig1 4.2-18.7 dur.
Her bir hastanin ayr1 ayr1 %SUV/Hacim ve Sabit SUV/Hacim eksponansiyel regresyon
analizlerinin yapilmasi sonrasinda, histopatolojik hacim degerini veren optimum SUV degerleri
saptanmigtir . Elde edilen optimal esik deger 3.0 £ 1.6 olarak hesaplanmistir. SUVyax ile iligkili
esik deger ise 31% = 11% olarak hesaplanmistir (26).

Bizim ¢alismamiz ile karsilastirildiginda, optimum sabit SUV degerlerinin ve SUV .« ile
iligkili esik degerlerin daha diisiik oldugu gozlemlense de, %SUV . esik deger ile patolojik
hacim degerlerinin dagilimimnin regresyon iligkisi (Sekil 4) paralellik gostermektedir. Formalinin

hacim degerleri iizerindeki etkisi, iki ¢alisma da ulasilan optimum SUV degerlerinin farkininin en

46



Oonemli sebebi olarak goriilmektedir. Jinming Yu ve arkadaslarinin ¢alismasindaki Formalinin
%82’1lik (+%10) hacimsel azalim etkisi ¢aligmamiza direk uygulanacak olursa optimum
9%SUV nax degeri %41.66°dan %34.17°ye diiser ki bu da formalinin etkisinin ¢alismalarin
sonuglar1 tizerindeki etkisini gostermektedir.

Gerek literatiir, gerekse bizim ¢alismamizda dikkate alinmasi gereken kisitlamalardan
birisi de, hastalarin goriintiilemeleri sirasinda, solunum nedeniyle tiimoriin, yer degistirmesi
gercegidir. Yapilan ¢alismada solunum nedeniyle gergeklesen yer degisikligi diizeltmesi, teknik
olarak gereken yazilim programi elde olmadigindan yapilamamistir. Bu durum 6zellikle kiigiik
hacimli timoérlerde (operabl tiimorlerin biiyiik kism1 bu durumdadir) SUV ;. ve SUV . ‘a bagh

hacim hesaplamalarini etkileyebilir.
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6. Sonuclar

Uygulanan analiz yontemlerinden korelasyon analizi sonucunda, SUVs, esik degeri ile
elde edilen GTVs, degerinin GTV, ile en yliksek korelasyonu sagladigi saptanmistir(p=0.955).
BT ile PET hacim degerlerinin korelasyonu incelendiginde ise, en yiiksek korelasyonun GTV s
ile GT Vgt arasinda oldugu saptanmistir(p=0.971). Ancak uygulanan analiz yonteminin, hacim

degerleri dikkate alindiginda, uygulanabilirliginin miimkiin olmadig1 anlagilmistir.

Wilcoxon istatistiksel yontemi ile PET hacimlerinin patoloji ve BT ile elde edilen hacim
degerlerinin farki test edilmis, PET/patoloji ve PET/BTigin GTV4 degerinin en az farkli hacim

degeri oldugu saptanmistir.

Ikinci analiz yontemi olan regresyon analizinde sonuglar korelasyon analizi ile tutarlilik
gostermemistir. GTV,, i¢in optiumum SUV esik degeri SUVp0,=%41.67 (£%12.66) olarak
hesaplanmistir. Sabit SUV degerlerinin patolojik hacimlerle regresyon analizi yapildiginda
ulagilan deger SUVopt=3.83(x£1.52) olarak saptanmistir. Radyoterapi alant igin timor
konturlamasinin, F18-FDG PET bazli yapilmasi durumunda, regresyon analizi ile elde edilen

SUV gpi% araligmin kullanilmasi onerilebilir.

GTVgr 1ic¢in optiumum SUV  esik degeri  SUVpn=%40.38(£%5.13) olarak
hesaplanmistir. Sabit SUV degerlerinin patolojik hacimlerle regresyon analizi yapildiginda

ulasilan deger SUV op,=3.97(£1.66) olarak saptanmustir.

Patolojik hacmin sabit SUV ile iligkisi korelasyon gostermedigi icin, herhangi bir sabit
SUV degerinin patolojik hacme ulasmak adina gecerli bir esik deger olusturamayacagi sonucuna
varilmistir. Bu nedenle sabit SUV degerlerinin radyoterapi tiimor alani belirlemek amaci ile

kullanilmast uygun degildir.

Bu alanda yiiksek hasta sayisi ile tiimor hacminin formalin etkisi altinda olmaksizin

ol¢iildiigl, solunum diizeltmesinin uygulandig1 prospektif bir caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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