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GiRIS

Akciger kanseri Ulkemizde ve tUm dinyada en sik goérllen kanser
taradar (1, 2). Akciger kanserlerinin %20-30’unda ilk radyolojik bulgu tek
akciger noduludur (3). Pulmoner noduller benign ya da malign Ozellikte
olabilir. Akcigerde saptanan nodulun malign-benign ayrimi akciger kanserinin

erken tanisi agisindan 6nem tasimaktadir.

Pulmoner nodullerin karakterizasyonunda en sik kullanilan tani yontemi
Bilgisayarli Tomografi (BT)'dir. Bu goéruntuleme yontemi ile nodulun sekli,
boyutu, kontlrd, igerigi ve kontrastlanma 6zelligi degerlendirilebilmektedir (3).
Son yillarda 18-Florodeoksiglukoz kullanarak yapilan Pozitron Emisyon
Tomografi (PET) ile yuksek duyarhlik ve 6zgullikte benign yada malign nodul
ayrimi yapilabilmektedir (4). Solunum ve kalbin hareket artefaktina bagl
olarak, Manyetik Rezonans Goruntilemenin (MRG) akcigerde kullanimi
kisithdir. Ancak, son dénemde hizli goérintlileme sekanslarinin gelistiriimesi
ile birlikte MRG, akciger nodullerinin degerlendiriimesinde artan siklikta
kullaniimaktadir (5).

Manyetik rezonans goruntilemede konvansiyonel sekanslarin yaninda,
kapiller dizeydeki perfizyon ve diflizyon da in-vivo olarak olgulebilir.
Difuzyon Agirhkh Goruntuleme (DAG) tekniginde uygulanan difuzyon
gradiyenti boyunca serbest su protonlarinin yaptigi hareket saptanarak agik
difizyon katsayisi (ADC) ile niceliksel olarak oélgulebilir. Bir organin difizyon
agirlikh géruntilemesi es zamanl perfizyon ve difizyonunu goésterdiginden,
biyolojik dokulardaki difuzyon farklihdina bagh olarak anormal ve normal
alanlar ayirt edilebilmektedir (6). Bu anlamda DAG, merkezi sinir sistemi,
boyun, abdomen, meme ve prostat lezyonlarini degerlendirmede

kullaniimaktadir.

Malign timorlerde artmis hucresel yogunluk, buylk cekirdek, artmig

cekirdek/sitoplazma orani ve azalmis ekstrasellliler bosluk nedeniyle su



molekdillerinin serbest difizyonunda kisitlanma ve ADC degerlerinde disme
beklenir (2, 7). Malign lezyonlardaki difizyon kisithliginin benign lezyonlara
gore daha belirgin olacagi varsayimiyla, ADC degerlerine bakarak benign-
malign ayriminin yapilabilecegi 6ngorulmektedir. Son zamanlarda hizli
manyetik rezonans goruntileme teknikleri ile DAG toraksta da kullaniimaya
baslanmistir. Yapilan kisitli sayidaki ¢alisma difizyon agirlikli gérintileme
yonteminin akciger lezyonlarinin benign-malign ayrimi acgisindan umut

vadeden bir teknik oldugunu gostermektedir (8-12).

Bu c¢alismanin amaci, akciger nodullerinin karakterizasyonunda
niceliksel  difuzyon agirlikh  goruntulemenin  tanisal  performansinin

arastirnlmasidir.



GENEL BILGILER

PULMONER NODULLERIN ETYOLOJiSi

Pulmoner nodul, akciger parankimi icerisinde ¢evresi normal akciger
dokusu ile sarili, 3 cm’den kuguk, tek, yuvarlak veya oval gorunumld, grafide
lokal dansite veya opasite artisi ile kendini gosteren lezyonlara verilen

isimdir. Lezyon 3 cm ve daha blyuk ise kitle olarak tanimlanir (1, 13-18).

Akcigerde saptanan nodul veya kitleleri, benign ve malign olmak Uzere
iki baslik altinda toplamak mumkundur (Tablo — 1) (1, 14-18).

Benign Pulmoner Noduller
Benign pulmoner noduller sigara icmeyenlerde ve genclerde daha siktir.
Genellikle enfeksiydz ve non-enfeksiydz granulomlar, hamartomlar, vaskuler

lezyonlar ve romatoid artrit gibi nedenlere bagli ortaya cikarlar (Tablo - 1).

Enfeksiy6z granulomlar tum benign nodullerin %90’indan fazlasini
olusturur. Ulkemizde en sik benign nodil nedeni tiiberkiilozdur. Bunun
disinda kist hidatik, asperjillom, histoplasmozis, askariyazis gibi birgcok etkeni
vardir. Non-enfeksiy6z granulomlar ise daha c¢ok sistemik bir hastaligin
bileseni olarak saptanir. Sarkoidoz, romatoid artrit, Wegener granilomatozu

gibi hastaliklarda pulmoner noduller bulunabilir.

Hamartomlar pulmoner nodul etyolojisinde granulomlardan sonra
gérilen en sik benign tumaordar. Brons duvarindaki mezenkimal hicrelerden
koken alirlar. Radyolojik olarak iyi sinirli, dizgun kenarli, yag ve kalsifikasyon
iceren soliter nodulden ibarettir. BT'de tamamiyla yag, yag-yumusak doku

karisimi ya da yag ve patlamis misir seklinde kalsifikasyon gosterirler (19).

Bunlarin disinda pulmoner nodul etyolojisinde siniflandiriimamis birgok

hastalik bulunur. Akciger apsesi, yuvarlak atelektazi, interlobar fisstirde sivi



Tablo - 1: Pulmoner noddullerin ayirici tanisi

Pulmoner Nodiil Ayirici Tanisi

Malign Tumorler

e Bronkojenik
karsinom

Skuamdz Hucreli
Adenokanser
Blyuk Hucreli
Kicuk Hacreli
e Metastaz
Meme
Kolon
Bobrek
Mide
Melanom
e Karsinoid
e Pulmoner lenfoma

e Pulmoner sarkom

e Plazmositom

Non-Enfeksiy6z
Granulom

Wegener
granulomatozu

Romatoid artrit
intrapulmoner lenf bezi

Sarkoidoz

Enfeksiyoz
Tuberkuloz
Asperjilloma
Kist Hidatik
Nokardiya
Askaris

Vaskiiler

Arteriyovendz
malformasyon (AVM)

Hematom

Pulmoner enfarkt

Gelisimsel
Bronkosel
Bronkojenik kist

Benign Tumorler
Hamartom
Adenom
Lipom
Teratom
Leyomiyom
inflamatuvar
miyofibroblastik
tumor

Diger
Akciger apsesi
Yuvarlak atelektazi
Psddotimor
Fibrozis
Silikozis

Kriptojenik
organize pnomoni

birikimi, travma ya da toraks cerrahisine bagli hematom, skar veya fibrozis,

arteriyoven6z malformasyon,

sklerozan hemanjiyom, bronkojenik Kist,

pulmoner enfarkt gibi bir cok hastalik pulmoner nodul seklinde izlenir (14).



Malign Pulmoner Nodiiller

Pulmoner nodulin en sik malign nedeni primer bronkojenik
karsinomdur. Histolojik olarak adenokarsinom ve skuamoéz hucreli karsinom
en sik gorulen tiplerdir. Bronkoalveolar hucreli karsinom, kuguk hucreli
karsinom ve buyuk hdcreli karsinom daha az siklikta saptanir. Nodul klinigi ile
bagvuran ve daha nadir gorulen primer akciger timorleri brongiyal karsinoid,

periferik yerlesimli lenfoma, hemanjiyoendotelyoma ve sarkomlardir.

Primer malignitesi bulunan hastalarda akciger metastazlari da pulmoner
nodul seklinde izlenebilir. Metastatik nodullerin en sik tipleri meme,
gastrointestinal sistem kaynakli adenokarsinomlar, bdbrek, bas-boyun

timorleri, sarkomlar ve melanomdur (1, 14).

GORUNTULEME TEKNIKLERI
Akciger Grafileri

Asemptomatik birgok nodul genellikle postero-anterior (PA) akciger
radyograminda saptanirken, bazilari sadece lateral radyogramda izlenir. PA
ve lateral akciger grafileri ile pulmoner nodulin bazi 6zellikleri belirlenebilir.
Nodulun boyutu, kontur ozellikleri, kalsifikasyon varligi ve satellit lezyonlarin
varligr benign-malign ayrimini yapmada ilk basamagi olusturur. Ayrica bu
grafilerin yardimi ile nodulin yeri (toraks igi, toraks disi, bulundugu segment

lokalizasyonu gibi) ve blyume hizi da belirlenebilir (1, 14).

Postero-anterior akciger radyograminda meme baslari, kardiyak monitor
problari, kemik lezyonlari ve vaskuler yapilarin sonlanma noktalari pulmoner
nodiilleri taklit edebilir. iki yil icinde boyutunda artis olmayan nodiil stabil
nodul olarak kabul edilir ve ileri incelemeye gerek yoktur. Karsilagtiriimali
radyogramda 1-18 ay icerisinde yeni nodul varligi ve nodulin hizli bayimesi

malign olarak kabul edilir (1, 14).



Bilgisayarli Tomografi

Bilgisayarli Tomografi 3 cm’nin altindaki belirsiz nodullerde ya da daha
baylk lezyonlarin degerlendiriimesinde endikedir. BT nodulin gergek
lokalizasyonunu ve U¢ boyutlu goruntusunu ortaya koyar. Yuksek
¢OzUunurlukld BT nodudl sinirini belirleyip, damar ve plevra gibi yakin dokularla
iligkisini iyi bir sekilde tanimlamaktadir. Kalsifikasyon 6zelligini gdostermede ve

noduliin yag icerigini belirlemede BT ¢ok duyarlidir (15).

Nodulun kalsifikasyon igerigi BT'de Olgulebilir. Yuksek radyografik
dansiteye sahip noduiller siklikla benign 6zelliktedir. 1980 yilinda Siegelman
ve ark.(20) kantitatif BT dansitometri ile akciger nodullerindeki kalsiyum
miktarinin degerlendirilerek benign-malign ayrimi yapilabilecegini bildirmistir.
Bu yontem, iginde makroskopik kalsiyum varligi gorulemeyen nodullerde
uygulanir. Difiz kalsifikasyon veya nodul dansitesinin 150-200 “Hounsfield
Unit” (HU) UGzerinde olmasi benign lezyon lehinedir. Degisik calismalarda
164, 190, 264 HU gibi farkl dansiteler, benign-malign ayriminda esik deger
olarak kullaniimistir (14, 21). Son yillarda kullanilmaya baglayan dinamik
kontrastl BT ile nodul boyanma ve ylkanmasi degerlendirilerek, nodul

karakterizasyonu yuksek duyarllik ve 6zgullikte yapilabilmektedir (22, 23).

Bazi nodullerin morfolojik 6zellikleri BT'de teshis koymaya yetecek
kadar karakteristiktir. Bu lezyonlar arteriyovendz malformasyonlar, yuvarlak
atelektazi, fokal konsolidasyon, plevral plaklar, fungus toplari ve mukoz
plaklardir (14, 21).

Pozitron Emisyon Tomografisi

Pozitron emisyon tomografisi, pozitron yayan izotoplar ile isaretlenmis
metabolik maddelerin kullanildigi invazif olmayan goérintileme teknigidir. En
sik olarak 18F-deoksi-glukoz (FDG) kullaniimaktadir. Malign lezyonlarda
artmis glukoz metabolizmasina bagh, artmig FDG tutulumu pulmoner
nodullerin ayriminda yardimci olmaktadir. PET’in benign nodulleri ayirmada
O0zgullik ve duyarlihdr %90’larin Uzerinde bildirilmistir (24, 25). Yuksek

6zgulligu nedeniyle, FDG tutulumu disuk olan noddlller benign olarak kabul



edilmektedir. Ayrica PET akciger kanserinde evreleme ve tedaviye yanitin
degerlendiriimesinde, tekrarlayan kanser odaginin gosteriimesinde de
kullanitlir.  Ancak sarkoidoz, tuberkuloz ve fungal enfeksiyonlar gibi
grantlomatdéz hastaliklar belirgin  FDG birikimi gosterip yalanci pozitif
sonugclara yol agabilir (25, 26). Karsinoid timorlerde ise FDG birikimi olmayip
yalanci negatif sonuglar verebilir (27, 28). Pozitron emisyon tomografisi ile
BT'nin birlikte kullanildigi PET/BT yontemi ile lezyonlarin ayni anda hem
anatomik hem de metabolik goruntisu bir arada degerlendirilebilmekte ve

malign timadrlerde evreleme daha dogru olarak yapilabilmektedir (18).

Manyetik Rezonans Goriintiileme

Manyetik Rezonans Goruntilemenin toraksta kullanimi gelistirilen
yuksek guclu gradiyentler ve hizli goruntuleme sekanslari ile birlikte artmistir.
Rutin pratikte MRG mediastinal vaskuler yapilarin ve secilmis olgularda
kanser cerrahisi dncesi invazyonun degerlendiriimesinde kullaniimaktadir.
Toraksin MRG ile degerlendiriimesinde spin eko sekanslari disinda hizl
goruntuleme teknikleri kullanilir. Goruntiler elektrokardiyografi (EKG) ve
solunum senkronizasyonu ile elde edilirse hareket artefaktlari azalr. Akciger
dokusunun hava ile dolu olmasindan dolayi, parankimin proton yogunlugu ve
buna bagl sinyal yogunlugu dusuktir. Hava yumusak doku ara ylzlerinden
dolayi olugan manyetik duyarhlik etkisi ve kisa T2 suresi nedeniyle parenkim
hipointens gorulur. Yuksek yumusak doku ¢ézimleme gucu, farkh sekanslari
ile doku karakterizasyonu yapabilmesi ve her duzlemde kesit alabilmesi
MRG’nin avantajlaridir. Disuk geometrik ¢bézimlemesi, pulmoner parankimi
ayrintili  goruntuleyememesi ve kalsiyumu saptamadaki vyetersizligi ise
dezavantajlaridir (29, 30).

MRG ile pulmoner nodul degerlendirimesinde nodulin morfolojik
Ozellikleri, T2-agirlhikh sekanslardaki sinyali (torasik kaslara gore hipo-, izo-,
veya hiperintens) ve dinamik incelemede boyanma ve yikanma Ozellikleri
kullanilmaktadir (31, 32). Damarlanma farkliigi nedeniyle malign nodullerin
benign nodiillere gére daha yodun kontrast tutmasi beklenir. Ozellikle yakin

zamanda gelistirilen 3-boyutlu T1-agirlikli gradiyent eko sekansi ile tek nefes



tutma suresinde akcigerden kesintisiz hacimsel veri toplanabilmekte,
solunum hareketlerine veya kismi hacim etkisine bagl nodulin gbzden
kagmasi onlenmekte ve gadolinyum enjeksiyonu sonrasi BT'dekine benzer

sekilde dinamik inceleme mumkun olmaktadir (31).

Difuzyon Agirlikh Manyetik Rezonans Goruntlileme

Su molekdllerinin  termal enerjileri nedeniyle yaptiklari rastgele
hareketlere (Brownian hareket) difuizyon denmektedir (33-35). Difuzyon hizi
partikullerin kinetik enerjileri ile belirlenir ve bu nedenle 1siya bagimlidir. Cok
saylda fizyolojik fonksiyon igin 6nemli bir temel fizik olay olan diftizyon,
glukoz ve oksijen gibi metabolitlerin kapillerlerden hucre igine transportunu

saglar.

Diflizyon izotropik ve anizotropik olarak iki sekilde gerceklesir. izotropik
difizyonda molekdillerin hareketleri her yéne dogrudur. izotropik difiizyon
mikroyapilar rastgele dizilmis ya da molekullerin hareketlerine duzenli
engeller gostermeyen yapilarda gerceklesir. Mikroyapilari belli bir dizende
yerlesmis olan beyaz cevher gibi dokularda ise difuzyon bir yonde diger

yonlerden daha fazla olabilir. Buna anizotropik difizyon denir (36).

Diflzyon katsayisi (diffusion coefficent) molekller dizeyde hareketliligin
OlgUsudur. Bir kap igindeki sivi gibi homojen ve sinirsiz sivi ortaminda
difizyon rastgeledir (serbest diflizyon). Ancak biyolojik dokularda su
molekullerinin difizyonu dokulardaki hucre igi ve hucreler arasi yapilarca
(6rnegin: hucre igi organeller, makromolekuller, membranlar, liflerin gekilleri,
sikligi, myelinizasyonun derecesi) sinirlanir (kisitlanmig difizyon) (37-39).
Difizyon katsayisi, difizyon denkleminde elde edilen sinyalin dogal
logaritmasi ile b degeri grafiginin cizilmesiyle hesaplanabilir. Difuzyon
katsayisi ¢izilen bu egrinin egimidir (36, 40, 41).

Biyolojik sistemlerdeki diflizyonun surekli olmasi dokularin diflizyon
degerlerini karmasik hale getirmektedir. Bu nedenle biyolojik dokularda

difizyondan bahsedilirken gorunur difuzyon, difuzyon katsayisindan



bahsedilirken de agik difizyon katsayisi terimi kullanilir (33, 42, 43). Clnkd in
vivo ortamda élgtilen sinyal kaybi yalnizca su difiizyonuna bagh degil, damar

ici akim, BOS akimi ve kardiyak pulsasyon gibi faktorlere de baglidir.

Molekduller Uzerine bir manyetik gradiyent uygulandiginda difGzyon spin
eko amplitidinde azalmaya yol acar. Normal spin eko sekanslarda
molekullerin  difuzyonlari  goruntilenemez. Difuzyon hareketlerini
goruntileyebilmek igin hareketi donduran hizli gértntuleme teknikleri ve
glgli  gradiyentler gereklidir (36). Diflzyon manyetik rezonans
goruntulemede temel sekans olan ekoplanar spin eko T2 agirlikli sekansta,
180 derece radyofrekans (RF) pulsunun onune ve arkasina birbirine esit
blayuklUkte iki adet guglu gradiyent uygulanir (36, 44). Birinci gradiyent faz
dagihmina (dephase) yol acar. ikinci gradiyent ise hareketsiz protonlarda faz
odaklanmasini (rephase) saglar. Bdylece protonlarin T2 sinyalinde bir
degisiklik olmaz. Hareketli protonlarda ise faz odaklanmasi kismidir; ¢unku
protonlarin bir kismi ortami terk etmis ikinci gradiyente maruz kalmamistir.
Bu protonlarda baslangigtaki T2 sinyalinde diflzyon katsayisi ile orantili bir
sekilde azalma olur (Sekil — 1) (33, 34).

180°
90°

Radyofrekans

Gradiyent M

Sinyal ,- =
TE

Sekil - 1: Stejskal-Tanner yontemi. T: iki gradient pulsu arasindaki stre, t:

uygulanan gradiyentin suresi, G: gradiyent puls amplitidu, TE: Eko zamani



Difizyon agirlikli gérintilerde (DAG) hizli difizyon gosteren protonlar
T2 sinyalindeki kayip nedeni ile dusik sinyalli, yavas difizyon gosteren ya da
hareketsiz olan protonlar T2 sinyalleri fazla degismedigi igin yuksek
sinyallidir. Doku vokseli igindeki sinyal dususu Stejskal- Taner esitligi ile
Olgulur (34, 36, 44) :

SI1=S1° x exp™®*P

SI% T2 agirlikli goriintiideki veya b=0 iken elde edilen goriintiideki sinyal
intensitesi

SI: Difuzyon goruntideki sinyal intensitesi

b: Difuzyon duyarllik faktoru

D: Difuzyon katsayisi

D degeri birimi saniyede milimetrekare ya da santimetrekare olan
difuizyon katsayisidir. Bu deger molekullerin fiziksel o6zelliklerine baglidir.
Biyolojik ortamda difizyon haricinde perflizyon, kitle hareketi, su transportu
gibi diger faktorler de sinyal kaybina neden olacagindan D degeri yerine
“apparent diffision coefficient” (ADC) yani agik difuzyon katsayisi terimi
kullanilmaktadir (34, 35). Bu formulde D ile ifade edilen difuzyon katsayisi
yerine canli dokularda ADC degerinin kullanildigi hatirlanacak olursa esitlik
su hale gelir:

SI = SI° x exp!® XAPC)

Difizyon 6Olgiminde uygulanan gradiyent siddeti “b” dederi ile ifade
edilir. b degeri sinyalin difuzyon agirhgint belirleyen parametredir.
Milimetrekare ya da santimetre karede saniye (sn/mm?) cinsinden ifade edilir.
DifGzyon agirlikli goéruntileme igin birkag ylz ile bin sn/mm? arasinda b
degerleri kullaniimaktadir. b degeri arttikga hareketli protonlardaki faz
dagihmi ve dolayisiyla sinyal kaybi artar. Elde edilecek goruntinin difuzyon
agirhgini, uygulanan ekstra gradiyentin gucu; yani b degeri ve suresi

belirlediginden goérintinin difGzyon bilgisi arttirimak isteniyorsa b degeri
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arttinlmalidir. YUksek b degerleri sinyal gurilti oranini azaltmakta, ancak
goruntinin difizyon agirhdini artirmaktadir. Daha yiksek b degeri igin uzun
sureli ve uzun zaman aralikli gradiyentler kullaniimalidir. Bu durumda da
tetkik slUresi uzamaktadir. Yapilan g¢alismalarda daha yuksek b degeri
secilerek elde olunan difuzyon goéruntulerinin taniya ek katki saglamadigi

gOrulmustar (45).

b = y*G %? (T- t/3)

b: Difizyon duyarlilik faktoru

y: Giromanyetik oran

G: Gradiyent puls amplitudu

T: iki gradient pulsu arasindaki sure

t: Uygulanan gradiyentin suresi

Dokudaki ADC degerinin Olgulebilmesi i¢in en az iki farklh b degeri
olmalidir. Her bir b degderi ile bu b degerine karsilik gelen sinyal intensitesinin
dogal logaritmasi arasinda lineer bir grafik elde edilir. Bu grafigin negatif
egimi ADC degerini verir. ADC o6lgimlerinin dogrulugu b degerinin hem

biylkligiu hem de sayisi ile ilgilidir. iki farkli b degeri igin;

ADC = (log Sl / Sly) / (b2-b4) olur (Sekil — 2) (36, 44).

log (Sl, 1 SI,)
A

b,

Eko sayisi

Sekil — 2: ADC degerinin dl¢ilmesinde her bir b degerine karsilik gelen

sinyal intensitesinin dogal logaritmasi arasindaki lineer grafik
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ADC haritasinda her bir piksel sayisal olarak ADC degerini yansitir.
Yani ADC haritasini olusturan yalnizca diflizyonun buyukligudir. Bu

goruntuler difizyon yonu ve T2 etkisinden bagimsizdir (36).

Difiizyon Agirlikh Goriintillemede Artefaktlar

DifGzyon agirhkhi goéruntilemenin en O6nemli dezavantaji anatomik
detayin konvansiyonel sekanslara gore yetersiz olmasidir. Bu durum
sekansin ¢ok gucli gradiyentler gerektirmesi ve sinyal-gurulti oraninin
(SGO) yeterli dizeyde olmamasindan kaynaklanir. Bu nedenle
konvansiyonel MRG sekanslari esliginde degerlendirme yapilmalidir. “Echo
Planar Imaging” (EPI) sekansi manyetik duyarllik artefaktina ¢ok duyarhdir
(33, 36).

Diger bir artefakt hasta hareketidir. Hareket gorinti kalitesini bozar ve
ADC olgumlerinin guvenilirligini ortadan kaldirir. Bu nedenle hizli ya da ultra
hizli géruntuleme teknikleri gelistirilmistir. En belirgin hareket artefakti hayalet
artefaktidir (33, 46). Nedeni faz kodlama basamaklari arasinda olan hareket
nedeni ile faz kontaminasyonu olmasidir. Bu artefakttan kurtulmanin yolu faz

kodlamanin duzeltiimesidir.

Onemli bir bagska artefakt T2 parlama etkisidir. DAG’ da kisitlanmis
difizyon yuksek sinyalli, serbest difizyon ise dusuk sinyalli olarak izlenir.
Ancak DAG’ da kontrasti olusturan, difuzyon sinyali yaninda T2 sinyalidir.
Yani T2de hiperintens olan lezyonlar kisitlanmis difizyon olmasa bile
DAG’'da yuksek sinyalli gorulir ve kisittanmis difizyonu taklit eder. T2
parlama etkisinden kurtulmanin en kolay ve guvenilir yolu ADC haritasinin
degerlendiriimesidir. DAG’ da hiperintens gorulen alanlar ADC haritasinda
hipointens olmali ve disuk ADC degerleri vermelidir. T2 parlama etkisi daha
yuksek b degeri kullanilarak yani, goruntinin difizyon agirhdi arttirilarak
azaltilabilir (34, 35).
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Difizyon Agirlikli Goruntiilemenin Klinik Kullanimi

Difizyon Agirlikli goérintilemenin baslica kullanim alani, merkezi sinir
sisteminde inmenin goruntulenmesidir. Hiperakut enfarkt doneminde (ilk 6
saat) enfarkt alanindaki difizyon kisitlihgr kolayca saptanabilmektedir.
Merkezi sinir sisteminde diger kullanim alanlari; intrakranyal neoplazilerin
tiplerinin ve derecesinin ayrimi, apselerin ve nekrotik intrakranyal tumor
ayrimi, tUmor rekudrrensi ve radyasyon nekrozu ayirici tanisi, araknoid ve
epidermoid kist ayirimi ve multiple sklerozun aktivitesinin degerlendiriimesidir
(44).

Difuzyon agirlikli  manyetik rezonans goruntileme benign-malign
vertebra kompresyon fraktaru ayirminda, meme kitlelerinin
karakterizasyonunda, prostat kanserlerinin saptanmasinda da Kklinik
kullanima girmistir (47- 50). DAG abdomende benign ve malign hepatik
lezyonlarin ayriminda rutin pratikte kullaniimaktadir (7, 51, 52). Bobreklerde
hidronefroz-piyonefroz ayriminda, renal arter stenozunu degerlendirmede,
akut ve kronik renal yetmezlik ayriminda Umit vaat eden ¢alismalar mevcuttur
(53- 55).

AKCIGER LEZYONLARININ KARAKTERIZASYONUNDA
RADYOLOJIK DEGERLENDIRME

Temel radyolojik yontemler arka-6n akciger grafisi ve toraks BT
incelemesidir (3, 16, 56). Bu incelemeler ile nodile ait cesitli 6zellikler
degerlendirilir. Saptanan noduller boyut, kenar Ozelligi, i¢c yapisi
(kalsifikasyon, yag icerigi, kavitasyon, yogunluk vb.), blyume hizi ve kontrast

tutulumu yénianden degerlendiriimelidir.

Morfolojik Degerlendirme

Nodulun boyutu, kenar Ozelligi ve i¢ yapi Ozellikleri degerlendirilerek
benign-malign ayrimi yapilabilir.

Nodiil Boyutu: Genel olarak nodulin kanser olasiligi, ¢api ile orantili

olarak artar. Benign nodullerin %80’den fazlasi 2 cm’den kuguk ¢apa sahiptir.
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Bir cm ve altindaki nodullerin %15'i, 2 cm veya altindaki nodillerin %42'si

malign iken, bu oran 3 cm ve Ustindeki nodullerde %80-99'a ¢ikar (17, 57).

Nodiiliin Kenar Ozelligi: Noddller dort farkli kenar 6ézelligine sahiptirler
(17, 20, 57).

Tip 1: Duzgun kenarli, lobulasyon ve spikllasyon gostermeyen nodul
tipidir. Bu tip noduller siklikla benign nedenli olmakla birlikte, malign

nodullerin %21’i de bu tip kenar 6zelligine sahiptir (17).

Tip 2: Nodul kenarinin lobulasyon gosterdigi tiptir. Lobulasyon, nodulin
dlzensiz buyimesinin bir sonucu olup siklikla maligniteye isaret eder. Ancak

benign nodullerin yaklasik %25’'inde de bu tip kenar 6zelligi goralur (17).

Tip 3: Nodul kenari dizensiz olup az sayida spikuler uzantilara sahip

olabilir. Bu tip kenar yapisina sahip nodullerin %83’U maligndir (17).

Tip 4: Nodul kenari ¢ok sayida spikuler uzanti igerir. Bu tip nodullerin
yaklasik %93’0 maligndir (17).

Nodiiliin i¢ yapi ozellikleri: Nodullerin i¢ yapisinda saptanan
kalsifikasyon, kavitasyon, hava bronkogrami, yag icerigi ve kontrast tutulumu

gibi 6zellikler malign-benign ayriminda onemlidir.

Kalsifikasyonun sekli benign ve malign olarak siniflandirildiginda; difiz,
merkezi, lamellar ve patlamis misir (popcorn) seklindeki kalsifikasyonlar
benign nodullerde izlenmektedir. Benign olanlarin ilk agu (difuz, merkezi,
lamellar) daha ¢ok enfeksiyoz, patlamis misir seklinde olanlar ise hamartom
icin tipiktir. Benign nodullerin %40-60’inda kalsifikasyon bulunmayabilir (15).
Retikuler, noktasal, eksantrik ve amorf kalsifikasyonlar da malign lezyonlar

icin tanimlanmistir (1).
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Hava bronkogrami nadir gorulen bir bulgudur. Yuvarlak atelektazide

gorulebildikleri gibi bronkoalveoler karsinom, lenfomada da gortlebilir (1).

Kavitasyon varliginda kavitenin duvar kalinligi onemlidir. Benign
lezyonlarda kavite duvari daha ince (< 5 mm), malign lezyonlarda daha
kalindir (> 15 mm) (1). Kavitedeki hava periferik halo ya da hilal belirtisi
olusturabilir. Bu belirti siklikla migetomalara, daha az siklikla komplike hidatik

kiste, kan pihtisina, apse ya da nekrotizan pndmoniye bagli olusabilir (17).

Nodulin yag icermesi (-40 ile -120 HU) benign etyolojiyi 6zellikle de
hamartom, lipom ve lipoid pndmoniyi dagundurur (1).

Fonksiyonel Degerlendirme
Fonksiyonel degerlendirmede nodulun buyume hizi, kontrast madde ve

FDG tutulumu ve difizyon kisithligi degerlendirilir.

Nodiilin buyime hizi: Pulmoner nodullerde buyume hizini saptamak
icin genelde nodul ¢api 6lgimu kullaniimaktadir. Nodulun kire bigiminde bir
yap! oldugu kabul edildiginde, buyume hizi tespitinde kirenin hacim formulu
(4/31r®) kullanilir. Buna gére nodiil capinda %26 artis oldugunda nodiil
hacim olarak iki katina ¢ikmis demektir. Bu sure 20-30 gunden az ya da 400-
450 gunden daha uzun ise nodul benign olarak dusunaltr. Malign nodullerin
ikiye katlanma zamani 30-450 giin arasindadir. inflamatuvar lezyonlar 30
gunden daha hizli, hamartom ve granulom gibi diger benign lezyonlar ise
daha yavas buyur. Bugun icin BT yazilim programlari ile nodul hacmi
otomatik hesaplanarak buylime hizi daha dogru sekilde belirlenebilmektedir
(18, 3).

Kontrast madde ve FDG tutulumu: Helikal BT ile nodulin vaskularite
ve kan akimi hakkinda bilgi elde edilebilmektedir. Malign nodullerde kan
akimi artmistir. intravendéz kontrast madde verildikten sonra 4 dakika
boyunca her 60 saniyede bir (veya 5 dakikada her 30 saniyede bir) ince

kesitlerde nodulin yogunlugu olgulir. Kontrast madde enjeksiyonundan
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onceki dlgim ile enjeksiyon sonrasi Olgim arasinda 15 HU’dan fazla artis
varsa, nodulin malign olma olasiligi ¢ok yuUksektir (15, 23). Malignite icin
sinir deger 15 HU iken duyarhlik %100, 6zgullik %69.2, pozitif ongoru degeri
%69.2, negatif dngoru degeri %100°dur (23).

Manyetik rezonans goruntileme ile de dinamik inceleme yapilarak
lezyonun boyanma ve yikanma oOzellikleri degerlendiriimektedir (58, 59).
Damarlanma farklihgi nedeniyle malign lezyonlarin benign lezyonlara gore
daha yogun kontrast tutmasi beklenir. T2-agirlikhi kesitlerde nodullerin
hipointens olmasi, nodulin boyanmamasi veya sadece periferinin
boyanmasi, ge¢ kesitlerde nodul boyanmasinin artarak surmesi ve yikanma
gostermemesi benign olma olasihigini artirmaktadir (58, 59). T2-agirlikh
kesitlerde nodullerin hiperintens olmasi, kontrast sonrasi T1-agirlikl
kesitlerde nodullin iginin ve periferinin hizli boyanmasi, ge¢ kesitlerde nodul
boyanmasinin plato ¢izmesi veya yilkanmasi malign olma sansini
artirmaktadir (58, 59). Dinamik MRG c¢alismalarinda benign lezyonlar
malignite esiginin Uzerinde boyanarak yalanci pozitif sonuglara yol agmakta
ve dinamik MRG’nin 6zgulligini dustrmektedir. Ozellikle aktif infeksiyon,
organize pnomoni, aktif tuberklloz veya tuberkuloz digi granulomlar ve
hamartom, karsinoid ve sklerozan hemanjiyom gibi benign tumorler
damarlanma, kapiller gegirgenlikteki artis ve icerdikleri genis interstisyel

bosluk nedeniyle yogun boyanma gésterebilmektedir (44).

PET ve PET/BT ile akciger lezyonlarinin malign-benign ayiriminda
glukoz metabolizmasina bagl olarak fonksiyonel degerlendirme yapilir. PET
ve PET/BT’de kullanilan standart uptake degeri (SUV), vicut agirhgina goére
hastaya enjekte edilen radyofarmasoétik dozuna bagl, aktivite miktarini
goOsteren niceliksel dlgum degeridir. Cogu kanser hucrelerinde oldugu gibi
akciger kanserlerinin blaylk c¢ogunlugunda glikoz metabolizmasi artmistir.
Skuamdz hicreli ve blyuk hcreli kanserler en fazla FDG tutulumu gdsteren
tipler olup, bronsioalveoler hucreli kanser ve karsinoid tumorlerin FDG
tutulumu dasuktar. Buna bagli PET’te yanlhis pozitif ve yanlis negatif sonuglar

bulunmaktadir. En sik yanlis pozitifik nedenleri tuberklloz, sarkoidoz,
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koksidomikoz, aspergilloz ve diger bazi enfeksiyonlardir. Yanlis negatiflik
nedenleri hiperglisemi, bronkoalveoler hicre tipli kanserler, musin6z

kanserlerin yaklagik yarisi ve bazi karsinoid tumorlerdir.

Akcigerde Difuzyon Agirlikli Goriintiileme Kullanimi: Pirilan ve
seroz plevral sivinin farkh diflizyon sekanslari ile ayirici tanisinin
yapilabilecegi onceki ¢aligmalarda bildirilmigtir (60, 61). Literatirde akciger
kanserleri ve DAG ile ilgili gok az sayida arastirma mevcuttur. Yapilan
calismalarda akcigerdeki malign lezyonlarda difizyon kisitlamasi ve ADC
degerlerinde disme izlenmistir (4, 8, 9). Bunun disinda kitle ile postobstriktif
konsolidasyon ayriminda DAG kullanimi ile ilgili ¢alismalar mevcuttur (10,
11).

Ozetleyecek olursak, klinisyen ve radyologlar icin dnemli bir sorun olan
akciger lezyonlarinin benign-malign ayrimi (doku karakterizasyonu)
konusunda yapilan ¢aligmalar lezyonlarin morfolojik 6zellikleri (buyume hizi,
boyut vb.) Uzerinde yogunlagsmistir. Teknolojik gelismelerle birlikte son
yilllarda lezyonlarin fonksiyonel incelemesi de tanida kullaniimaya
baslanmigtir. Lezyonlarin fonksiyonel degerlendiriimesinde, metabolik
aktiviteyi degerlendiren PET ve PET/BT ve lezyonlarin vaskuleritesini
degerlendiren dinamik kontrasth BT ve MRG yer almaktadir. Son birka¢ yil
icerisinde lezyonlardaki su molekiillerinin hareketinin goérintilendigi difzyon
agirhkh  goruntulemede  lezyon  karakterizasyonunda  kullaniimaya

baglanmigtir.

Calismamizin  amaci, akciger lezyonlarinin karakterizasyonunda
niceliksel difizyon agirhkli  goérlntilemenin tanisal performansinin

arastirnimasidir.
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GEREG ve YONTEM

CALISMA GRUBU

Temmuz 2008 - Temmuz 2009 tarihleri arasinda Pamukkale
Universitesi Tip Fakdltesi Radyodiagnostik Anabilim Dalinda Bilgisayarli
Tomografi ile saptanan, primer veya metastatik akciger neoplazisi yontinden
kuskulu lezyonu bulunan, Manyetik Rezonans g¢ekimi igin uygunsuz durumu
olmayan (Manyetik Rezonans uyumsuz protez, stent, kalp pili) bilinci agik,
kooperasyon kurulabilen 47 hasta (36 Erkek, 11 Kadin, ortanca 57 yas,
ortalama 56.5 yas, aralik 15-81 yil) calismaya dahil edildi. Calisma dncesinde
tum hastalar tetkikin icerigi, amaci ve uygulanisi konusunda bilgilendirildi ve
onaylari alindi. 18 yasindan kuguk hastalar i¢in, hastanin velisinden yazil
izin alindi. Calisma igin Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi (PAUTF) Etik
Kurulu'nun onayi alindi (Sayi: B.30.2.PAU 0.01.00.00.400-3/164).

Akcigerde saptanan lezyonlarin (n=62) son tanisi histopatolojik
inceleme (n=39), klinik ya da radyolojik takip (n=23) sonucu kondu. 16
hastada transtorasik kesici igne ya da aspirasyon biyopsisi, 8 hastada
bronkoskopik biyopsi ya da mediastinoskopi ve 10 hastada cerrahi
rezeksiyon yapildi. Biyopsi veya cerrahi ile alinan piyesler deneyimli bir
patolog tarafindan Pamukkale Universitesi Tip Fakiltesi Patoloji Anabilim

Dal’'nda degerlendirildi.

Primer malignitesi bilinen olgularda (n=9), rutin takipler sirasinda
akcigerde ortaya ¢ikip bliyume gosteren noduler lezyonlar metastaz olarak

tani aldi.

BILGISAYARLI TOMOGRAFi iINCELEME

Bilgisayarli tomografi incelemesi 16 dedektor sirali ¢cok kesitli helikal BT
cihazi (Brilliance 16, Philips Medical Systems, Best, The Netherlands) ile
yapildi. Tim incelemeler olgular sirtistl pozisyonda ve kollar basin yaninda

iken inspirasyonda yapildi. BT tetkiki boyun ile bobrek Ust pollu arasinda
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kalan bolge taranacak sekilde skenogram goruntisu Uzerinden planlandi.
Gorluntlileme parametreleri: tip voltaji 120 kV, tip akimi 150-250 mAs,
kolimasyon 16 x 0.75 mm, goruntuleme alani (“FOV”) 340 cm, matris 512 x
512, rotasyon zamani 0.75 saniye, masa hizi 15 mm/sn ve “pitch” 0.938
olarak secildi. iyotlu kontrast madde kontrendikasyonu olmayan hastalarda,
50-100 ml non-iyonik kontrast madde (300 mg/ml |) antekubital venden 3.5 —
4 ml/sn hizda verildi. Her inceleme icin elde olunan ham veriden, 1.5 mm
rekonstruksiyon intervali ile 3 mm kalinhkta transvers kesitler rekonstrukte
edildi. Tum olgularin BT goérintileri is istasyonuna (Extended Brilliance
Workspace, Philips Medical System, Cleveland, US) aktarildi. Goruntuler
mediasten (WW:350, WL:50) ve parankim (WW:-600, WL:1600)

penceresinde degerlendirildi.

MANYETIK REZONANS GORUNTULEME

Manyetik Rezonans GorlUntlleme tetkiki 1.5 Tesla (T) slper iletken
magnet (GE Signa Excite HD, GE Medical Systems, Milwaukee, Wisc., US)
ve 8 kanalli torso-sarmal kullanilarak yapildi. Kullanilan MRG cihazinin
gradiyent guct 33 mT/m ve maksimum gradiyent gicune ulagsma egimi (slew

rate) 120 mT/m/sn, maksimum gradiyent gucine ulagim zamani 275 msn idi.

Hastalar sirtustu pozisyonda ve kollar yanda iken, standart akciger ve
mediasten manyetik rezonans goruntuleme protokoline ek olarak transvers
dizlemde difzyon agirlikli goéruntller elde edildi. Standart akciger ve
mediasten MRG c¢ekimi boyundan baslayip diyafram kruslarina kadar alani
kapsayacak sekilde FOV= 42x42 cm ayarlandi. Akciger ve mediasten MRG
cekimlerinde kullanilan sekanslarin hepsi yad baskilama teknigi ile elde
edildi. Kilavuz sekans olarak T1 agirlikli fast gradiyent eko (FGRE) sekansi
kullanildi. T1A goruntller transvers ve koronal dizlemde 3 boyutlu gradiyent
eko sekansi olan “liver acquisition with volume acceleration” (LAVA), T2A
goruntuler koronal dizlemde “single shot fast spin eko” (SSFE), transvers ve
koronal diuzlemde “fast imaging employing steady state acquisition” (FIESTA)
sekanslarinda elde edildi. Bu sekanslarin goéruntileme parametreleri tablo —

2’'de verilmistir. 25 hastada intravend6z yolla (1.V.) kontrast madde verilirken,
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diger olgularda hastanin nefrolojik problemleri ya da hastanin kabul
etmemesi nedeniyle I.V. kontrast madde verilemedi. Kontrast madde olarak
0.1 mmol/kg Gadopentat dimeglumin (Magnevist, Bayer Schering Pharma,
Berlin, Almanya) veya 0.1 mmol/kg Gadodiamid (Omniscan, GE Healthcare
Bio-Sciences, Cork, irlanda) 2 mi/sn hizla verildi. Kontrast maddeyi takiben
20 ml. serum fizyolojik (%0.9 NaCl) 2 mi/sn hizla I.V. yolla verildi. Ardindan
kontrast sonrasi yag baskili transvers ve koronal duzlemde LAVA sekansi

tekrarlandi.

Tablo - 2: Toraks MRG tetkikindeki konvansiyonel sekanslarin

goéruntileme parametreleri

Aksiyel Koronal Koronal Aksiyel Koronal
LAVA LAVA SSFE FIESTA FIESTA
Tekrarlama
zamani (TR) 4.2 3.8 907 4.2 4
(ms)
Eko zamani
(TE) (ms) 2 1.2 79.2 1.8 1.8
Sapma Agisi 12° 12° 90 ° 70° 70°
Matris 320x192  288x192 256x288  288x288  256x288
Number of
excitation 0.7 0.8 0.6 2 1
(NEX)
Kesit kalinhgi 6 6 8 9 8
(mm)

25 hastada standart akciger ve mediasten MRG tetkikine ek olarak
transvers duzlemde saptanmis nodul dizeyinden “Black Blood” sekansi elde
edildi. Gorlntlleme parametreleri TR: 3243 msn, TE: 41.2 msn, FOV: 40x30
cm, Matris: 320x256, NEX: 1, kesit kalinhigi: 9 mm, piksel genisligi: 62.5 kHz
seklindeydi. Standart akciger ve mediasten MRG toplam c¢ekim suresi 20
dakika idi.
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DIFUZYON AGIRLIKLI GORUNTULEME

Difuzyon agirhkli goruntiler single shot echo planar imaging (SSEPI)
sekansi kullanilarak elde edildi. Nefes tutmali ve nefes tutmadan (serbest
solunum esnasinda) yapilan DAG gortntileme parametreleri TR: 2800 msn,
TE: 73.9 msn, FOV: 40x40 cm, matris: 128x96, kesit kalinhgri: 9 mm, kesit
arasi aralik: 1 mm, EPI faktor: 128, bant genisligi: 250 kHz idi. Nefes tutmall
teknikte NEX: 1 iken, serbest nefesli teknikte NEX: 6 segildi. Diftizyon agirlikh
goéruntilerdeki sinyal-gurulti oranini artirmak icin Array Spatial Sensitivity
Encoding Technique (ASSET)= 2 segildi. MRG cihazinda difuzyon agirlikl
goriintiler, b=0 sn/mm? ve b=600 sn/mm? degerleri ile her 3 yénde (x,y,z)
difizyon duyarli gradiyentler kullanilarak elde olundu. Sekansin goruntu
kimesindeki ilk seriyi eko-planar spin eko T2A goéruntiler (b= 0 sn/mm?),
sonraki seriyi ise x, y ve z yonlerinde b= 600 sn/mm? degerinde difuzyon
duyarl gradiyentler uygulanmis goruntuler olusturmaktaydi. Difizyon agirhikh
goéruntller tim hastalarda serbest nefes (non-breath hold) sirasinda ve 41
hastada nefes tutarken (breath hold) yag baskilamali teknik ile elde edildi.
Toplam 48 difuzyon agirlikh gorinti hasta nefes tutarken 24 saniyede,

serbest solunum yaparken ise 144 saniyede tamamlandi.

RADYOLOJIK DEGERLENDIRME

Standart akciger-mediasten MRG ve difiuzyon agirlikli gortntaler iki
radyolog tarafindan is istasyonunda (Advantage Workstation 4.3; GE Medical
Systems) degerlendirildi. Akciger ve mediasten MRG’'de tum lezyonlarin
lokalizasyonlari, transvers duzlemdeki boyutlari, lezyondaki nekroz varhgi ve
eslik eden plevral efizyon varhigr degerlendirildi. Serbest nefesli ve nefes
tutmali DAG’larda niceliksel olarak nodullerin bulundugu kesitlerden nodulin
ve spinal kordun sinyal intensitesi 6l¢uldi. Nefes tutmali ve serbest nefesli
difizyon MRG’de lezyonun bulundugu kesitte lezyon sinyal intensitesi spinal
kordun sinyal intensitesine bdllinerek lezyon-spinal kord intensite orani (LSO)
hesaplandi. Lezyon duzeyinden havanin sinyal intensitesindeki standart

sapma Olg¢uldu ve lezyon intensitesini, hava sinyal intensitesinin standart
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sapmasina bolerek nefes tutmali ve serbest nefesli DAG’larin sinyal/ gurultu

oranlari hesaplandi.

ADC degerleri, is istasyonundaki (Advantage Workstation 4.3; GE
Medical Systems) yazilim programi (Functool 2.6.9, GE Medical Systems,
Milwaukee, WI) kullanilarak hesaplandi. ADC haritasi Uzerine el ile gizilen,
oval ya da yuvarlak 32-116 mm? capli dairesel “region of interest” (ROI)
yerlestirilerek ADC degerleri otomatik olarak hesaplandi. Tum lezyonlarda
ayni kesitteki 3 ayri ROI dlgimunun ortalamasi ve en kuguk ADC degerleri
kaydedildi. Heterojen i¢ yapidaki lezyonlarda, konvansiyonel sekanslar ve
kontrasth kesitlerde kontrast tutan solid kisimlardan o6lgcim yapildi. ROI
yerlestirilen alanlarda nekroz ve hava olmamasina 6zen gosterildi. Difuzyon
agirhkli goruntulerde olgulen en kuguk ADC degerinin (ADCpin), benign-
malign ayrimindaki tanisal performansi hesaplandi ve tanisal dogrulugu LSO

ile karsilastirildi (9).

Plevral efizyon, kosta ve kemik metastazlari saptanan hastalarda bu
lezyonlarin difizyon Ozellikleri difzyon kisithlhigi var ya da yok seklinde

degerlendirilip, 3 ayri ROl ortalamasi ve en kuglk ADC degerleri kaydedildi.

DOKU TANISI
62 lezyonun 18’inde (%29) transtorasik igne biyopsi, 8’inde (%13)

bronkoskopik biyopsi ve 13’Unde (%21) cerrahi ile tani konuldu. Doku tanisi
olmayan 13 hastadaki 23 lezyon klinik ve takip BT incelemelerle benign

(n=14) veya metastaz (n=9) olarak siniflandirildi.

HISTOPATOLOJIK DEGERLENDIRME

Transtorasik (n=18) ya da bronkoskopik biyopsi (n=8) veya post-operatif
(n=13) piyeslerin histopatolojik degerlendirmesi, Pamukkale Universitesi
Patoloji Anabilim Dalinda, tecribeli akciger patologu tarafindan yapildi.
Olgularin klinik verileri (yas, cinsiyet, klinik 6n tani) kaydedilerek, biyopsi ya

da post-operatif piyeslerin ilk 6nce makroskopik degerlendiriimesi (materyal
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sayisi, makroskopik timoér capi, metastatik ya da reaktif lenf nodu sayisi,
cerrahi sinir) yapildi. Biyopsi ya da post-operatif piyeslerden kesit alinmasini
takiben standart (hematoksilen-eozin) ve histokimyasal (PAS, musin,
masson-trikrom) boyamalar yapildi. Mikroskopik incelemede, hucre tipi,

invazyon ve farklilasma derecesi degerlendirildi ve kaydedildi.

ISTATISTIKSEL ANALIz

Verilerin analizi kigisel bilgisayar Uzerinde, istatistik yazilim programi
(SPSS 15 for Windows, Chicago, IL) kullanilarak yapildi. Tanimlayici
istatistikler surekli degiskenlerde ortalama * standart sapma bigiminde,
kategorik degiskenlerde ise % seklinde gosterildi. Nefes tutmali ya da serbest
nefesli difuzyon agirlikli goruntulerin LSO ve SGO’nun karsilagtiriimasinda ve
serbest nefesli sekanstaki ADC ve ADCpi, 6lcimlerinin degerlendiriimesinde
paired sample t testi kullanildi. Serbest nefesli difizyon agirlikli gérintilerde
akcigerdeki lezyon karakterizasyonunda, LSO ile ADC.;, degerlerinin
karsilagtiriimasi Mann Whitney U testi ile yapildi. LSO ile ADCni, degerlerinin
tanisal dogrulugu icin McNemar testi kullanildi. Benign ve malign lezyonlarin
doku tanilarina gére ADC, ADC.n ve LSO degerleri arasindaki farkhlik
Kruskal Wallis testiyle arastirildi. Difizyon agirlikli gértntilemenin pulmoner
lezyon karakterizasyonundaki LSO ve ADCni, degerlerinin benign-malign
ayrimindaki esik degerlerinin saptanmasinda ve tanisal performanslarinin
degerlendirimesinde ROC (“Receiver Operating Characteristic’) analizi
kullanildi. LSO ve ADCy,» de@erlerinin tanisal performanslari (Az= ROC egrisi
altinda kalan alan) Z testi ile kargilagtirildi. p<0.05 olmasi istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Histopatolojik inceleme ve klinik-radyolojik takip sonucu 47 hastadaki
62 lezyondan 42’si malign (32 primer timor, 10 metastaz) ve 20’si benign
tani aldi. Lezyonlarin ¢gapi veya kisa eksen boyutu ile uzun eksen boyutunun
ortalamasi, benign lezyonlar i¢in 20.0+7.7 mm, malign lezyonlar igin
40.8+26.6 mm idi. Pulmoner lezyonlarin tanilari ve boyutlari tablo — 3’de

verilmistir.

Tablo — 3: Akcigerde saptanan lezyonlarin tanilari ve boyutlari

n Cap (mm)

Skuamoz hucreli kanser 23 48.4
Malign Adenokanser 6 44.1
lezyonlar (n=42) Kuciik hiicreli kanser 2 51
Metastaz 10 13.3
PNET 1 100
Kist Hidatik 4 17.5
Organize pndémoni 2 29
Benign Hamartom 1 19
lezyonlar (n=20) Tiiberkiilom 2 20
Yuvarlak atelektazi 2 245
Wegener granulomatozu 3 13.3
inflamatuvar lezyon 2 14.5
invazif Asperjillozis 3 21.6
Norojenik tumor 1 31

PNET: Primitif Noroektodermal TUmor

Serbest nefesli teknikle elde edilen difizyon agirlikli gorintulerde
lezyonlarin sinyal intensitesi niceliksel olarak degerlendirildi. Bu amagla
lezyonlardan ADCpi, ve LSO 6lgimu yapilarak serbest nefesli DAG’In lezyon
karakterizasyonundaki  tanisal performansi  degerlendirildi. Hasta
uyumsuzlugu, hareket artefakti gibi nedenlerle 6 (%13) hastada nefes tutmali

teknikle degerlendirilebilir dizeyde difizyon agirhkli goruntiler elde
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ADC min

1,00 0,00

edilemedi. Ayrica nefes tutmali teknik ile elde edilen DAG’da hareket artefakti
ve gurultiye bagh olarak ideal ADC oélgimu yapilamadi. Bu nedenle nefes
tutmali DAG’In degerlendirilebildigi 41 hastada yalnizca lezyon-spinal kord
orani hesaplanarak tanisal performansi serbest nefesli teknikle kargilastirildi.
Bu hastalarda ayrica iki farkli teknikle elde edilen difizyon agirlikl

goruntulerde sinyal-guralta orani karsilagtirildi.

SERBEST NEFESLI DIFUZYON AGIRLIKLI
GORUNTULERDE LEZYON INTENSITESININ NICELIKSEL
DEGERLENDIRMESI

Malign lezyonlarin ortalama ADC degerleri ve en dusuk olgulen ADC
degerleri (ADCnin), benign lezyonlara gore dusik bulundu (p<0.001). Malign
lezyonlarin lezyon-spinal kord intensite oranlari (LSO) ve lezyon sinyal
intensiteleri ise benign lezyonlara gore yuksek bulundu (p<0.001) (Sekil — 3).
Benign ve malign lezyonlarin spinal kord intensiteleri arasinda istatistiksel

olarak anlaml farklihk saptanmadi (p=0.058) (Tablo — 4).

LSO SERBEST NEFES

Benign Malign Benign Malign

NEOPLAZI NEOPLAZI

ADCin= En dusuk dlgtlen ADC degeri, LSO= Lezyon-spinal kord orani

Sekil — 3: Benign ya da malign akciger lezyonlarindaki ADC,, ve LSO

degerlerinin dagihminin “box and whisker” grafigi
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Tablo - 4: Akcigerdeki benign ve malign lezyonlarin ADC,, ADC,

LSO, lezyon ve spinal kord intensite degerlerinin karsilastiriimasi

Benign Lezyonlar Malign Lezyonlar

(n=20) (n=42) P
ADC in (x10° mm?/sn) 2.40 + 0.691 1.45 + 0.329 <0.001
ADC (x10° mm?/sn) 2.47 + 0.676 1.53 + 0.331 <0.001
LSO 0.55 + 0.567 1.23 £0.777 <0.001
Lezyon intensitesi 107.10 + 74.497 231.80 + 139.492 <0.001
Spinal Kord intensi. 245.70 + 88.329 205.88 + 92.651 0.058

LSO= Lezyon-spinal kord orani, ADC= Agik difiizyon katsayisi, ADC,= En disik
Olgulen ADC degeri

Lezyonlarin benign ve malign tanilarina gore ortalama ADC degerleri,
en dusuk olgulen ADC degerleri (ADCnin), lezyon-spinal kord intensite
oranlar1 (LSO) ile lezyon ve spinal kord sinyal intensiteleri tablo — 5 ve tablo —
6'da verilmigtir. Malign lezyonlarda skuamoz hucreli kanser, adenokanser,
kiguk hucreli kanser ve metastaz arasinda ADC (p=0.99), ADCin (p=0.99)
ve LSO (p=0.66) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik
saptanmadi. Benign lezyonlarda da tanilarina gére ADC (p=0.86), ADCmin
(p=0.91) ve LSO (p=0.55) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

farkhlik saptanmadi.

ROC analizinde benign-malign ayriminda en uygun esik ADCni, degeri
1.78 x10° mm?/sn, en uygun esik LSO degeri ise 0.86 saptandi. Bu degerler
kullanildiginda, ROC egrisi altinda kalan alan (Az) ADCy,n igin 0.931, (%95
guvenlik arahigi, 0.868-0.993), LSO i¢in 0.801 bulundu (%95 guvenlik arahg,
0.675-0.926) (Sekil — 4) hesaplandi. Difuzyon agirlikli gorintilerde benign-
malign ayriminda ADCn,, ve LSO’nun tanisal performanslari (Az) arasinda
anlamli farklihk bulundu (p=0.029). LSO egik degeri 0.86 yerine 1.17
secildiginde LSO’nun duyarlihdi %40 ve dogruluk orani %55 bulundu.
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Tablo — 5: Akcigerdeki malign lezyonlarin ADC, ADCn,n, LSO, lezyon,

ve spinal kord intensite degerleri

Malign Lezyon Spinal Kord
n ADC ADCin LSO . .
lezyonlar Intensitesi Intensitesi
Skuaméz
23 1.52+0.32 1.44+0.33 1.32+0.78 267.65+146.64 228.65+103.93
hiicreli kanser
Adenokanser 6 1.46+0.18 1.40+0.24 1.37+1.14 221.16+157.67 178.00 +89.71
Kiigiik hiicreli
2 1.52+0.59 1.4210.48 1.22+0.29 208.50 +74.24 183.00+104.65
kanser
Metastaz 10 1.5740.42 1.49+0.40 0.92+0.60 141 £74.90 167.40 £ 52.85
PNET 1 1.58 1.53 1.50 420 280
p 0.992 0.993 0.656 0.109 0.246

PNET= Primitif Noérektodermal Timor, LSO= Lezyon-spinal Kord Orani, ADC= Agik
difiizyon katsayisi, ADC.,,= En disuk 6lgtilen ADC degeri

Tablo — 6: Akcigerdeki benign lezyonlarin ADC, ADCy,n, LSO, lezyon,

ve spinal kord intensite degerleri

ADC ADCin Lezyon Spinal Kord
Benign lezyonlar n LSO . .
Intensitesi Intensitesi
Kist Hidatik 4 2571096 2.44+1.04 0.77+1.02 120.75+57.05 287.75+135.36
Organize pnémoni 2 3.11£0.72 3.02+0.74 0.84+0.89 81.54+12.07 203.50+201.52
Hamartom 1 2.56 2.54 0.13 21.00 161.00
Tiberkiilom 2 2.88+1.22 283+1.25 0.47+0.48 132.50+153.44 238.00 + 80.61
Yuvarlak
2 2.31+0.46 2.23+043 0.78+0.10 138.50+14.84 176.00 + 5.65
atelektazi
Wegener
. 3 2.10+0.04 2.03+0.01 0.27+0.18 77.33+42.71  293.66 + 58.07
granilomatozu
inflamatuvar
2 2.01£0.73 1.99+0.74 0.20+0.03 54.00 + 1.41 261.50 +48.79
lezyon
invazif
3 2.54+0.61 2.50+0.62 0.3910.27 101.66+84.50 244.00 +29.44
Asperijillozis
Norojenik tiimor 1 2.03 1.98 1.24 288.00 231.00
p 0.860 0.908 0.552 0.352 0.525

LSO= Lezyon-spinal kord orani, ADC= Acik diflizyon katsayisi, ADC,,= En dusuk
Olcllen ADC degeri

DAG’da ADCn, ile lezyon karakterizasyonunda esik ADC, degeri 1.78

x10° mm?/sn iken 3 skuamdz hiicreli karsinom ve 3 metastaz olgusu yanlis
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negatif, 1 inflamatuvar psédotimor olgusu yanlis pozitif olarak bulundu. LSO
icin esik deger 0.86 secildiginde ise 6 skuamoz hucreli karsinom, 5 metastaz
ve 2 adenokarsinom olgusu yanlis negatif iken, 1 nérojenik tumor, 1 organize

pnomoni ve 1 kist hidatik olgusu yanls pozitif bulundu (Tablo — 7).

Tablo — 7: ADCn,, ve LSO’nun tanisal etkinlik degerleri

. Gergek Gergek Yanhs Yanhs
Esik Deger
Pozitif Negatif Pozitif Negatif
ADCin 178x1073 36 19 1 6
LSO 0.86 29 17 3 13

ADCin= En dusuk dlgtlen ADC degeri, LSO= Lezyon-spinal kord orani

Akciger lezyonlarinin benign-malign ayriminda ADCin'in ve LSO’nun
duyarhhgi, 6zgulligu, pozitif ve negatif 6ngoéru degerleri ile dogruluklar
sirasiyla %86, %95, %97, %76, %89 ile %69, %85, %91, %57, %74 idi
(Tablo — 8). Bu esik degerler kullanildiginda ADCn,, ve LSO 6lgiminin
dogruluklar arasinda anlamli farkliik saptanmadi (p=0.383). LSO ic¢in esik
deger 1.17 segildiginde ise duyarhligi %40, 6zgulligu %85, pozitif dngdru
degeri %85, negatif 6ngoru degeri %41 ve dogrulugu %55 hesaplandi.

ADCmin
—— LSO Serbest Nefes
100
= 80
n? 60 Esik ADCmin degeri= 1.78x10-3
® Az= 0.931
O 40 ) o
g Esik LSO degeri= 0.86
2 Az= 0.801
B s o oo e i)
0 40 80

Yalanci Pozitif

LSO= Lezyon-spinal kord orani, ADC,;,= En dusuk 6lgilen ADC degeri
Sekil — 4: Maligniteyi 6ngérmede ADCy,» ve LSO dlgimune iliskin ROC
egrisi (p=0.029)
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Tablo — 8: Serbest nefesli teknikte LSO ile ADCpi, degerinin tanisal

performansinin karsilastiriimasi

Duyarhhk Ozgiilliik POD NOD Dogruluk *
Esik Deger
(%) (%) (%) (%) (%)
ADCin 3 86 95 97 76 89
) 1.78x10

(mm?/sn) (36/42) (19/20) (36/37)  (19/25) (55/62)

69 85 91 57 74

LSO 0.86

(29/42) (17/20) (29/32)  (17/30) (46/62)

LSO= Lezyon-spinal Kord Orani, ADC,= En disik 6lgilen ADC degeri, POD=
Pozitif dngéri degeri, NOD= Negatif dngéri degeri
*p=0.383

NEFES TUTMALI VE SERBEST NEFESLiI DiFUZYON
AGIRLIKLI GORUNTULERDE LEZYON- SPINAL KORD
INTENSITE ORANI

Serbest nefesli teknikle elde edilmis difuzyon agirlikh goruntileri
bulunan hastalarin 6’sinda, hasta uyumsuzlugu, hareket artefakti gibi
nedenlerle nefes tutmali teknikle degerlendirilebilir diizeyde difizyon agirlikl
goruntuler elde edilemedi. Nefes tutmali ve serbest nefesli teknikle difuizyon
agirlikl goéruntuleri elde edilen 41 hastada lezyon-spinal kord oraninin tanisal
performansi karsilastirildi. Her iki ¢cekim teknigi ile elde edilmis diflizyon
agirhkh goruantuleri bulunan 41 hastada 35 malign ve 19 benign olmak Uzere
54 lezyon mevcuttu. Lezyonlarin ¢api veya kisa eksen - uzun eksen
boyutunun ortalamasi, benign lezyonlar igin ortalama 19.74 £ 7.82 mm,

malign lezyonlar igin 41.43 + 27.49 mm idi.

Cekim teknigine bakilmaksizin LSO malign lezyonlarda, benign
lezyonlara gore ylksek bulundu (p<0.001). Her iki ¢cekim teknigi ile elde
edilen 54 lezyonda nefes tutmali teknikle elde edilen difGzyon agirhkh
goéruntilerde lezyon sinyal intensitesi (221.03 * 140.53), serbest nefesli
teknikle elde edilen goruntulerdeki lezyon sinyal intensitesinden (194.07 *
131.80) yuksek bulundu (p=0.028). Difuzyon agirlikli goruntulerde, LSO,
lezyon ve spinal kord intensite degerleri i¢in her iki ¢gekim teknigi arasinda

istatistiksel olarak farklilik saptanmadi (Tablo —9).
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Tablo — 9: Nefes tutmali ve serbest nefesli DAG’larda, malign ve benign

lezyonlarin LSO, lezyon ve spinal kord intensite degerlerinin karsilastiriimasi

Serbest Nefesli Nefes Tutmali p
DAG DAG
LSO Benign
0.50 + 0.537 0.53 £ 0.448 0.648
(n=19)
LSO Malign
1.32 £ 0.805 1.33 £ 0.657 0.896
(n=35)
Lezyon intensite
. 108.00 + 76.42 138.31 £ 98.74 0.081
Benign (n=19)
Lezyon intensite
. 240.80 + 132.67 265.94 + 140.45 0.132
Malign (n=35)
Spinal Kord
intensitesi 255.42 + 78.99 305.10 £ 189.09 0.171
Benign (n=19)
Spinal Kord
intensitesi 202.14 £ 77.44 219.11 + 144.69 0.361
Malign (n=35)

DAG-= Difazyon Agirlikli Gériintileme, LSO= Lezyon- Spinal Kord Oran

Yapilan ROC analizinde serbest nefesli sekansta esik LSO degeri 0.86
segildiginde, ROC egrisi altinda kalan alan (Az) 0.847 bulundu (%95 guvenlik
araligr, 0.732- 0.963). Nefes tutmali sekansta esik LSO degeri 1.04
secildiginde, ROC egrisi altinda kalan alan (Az) 0.838 bulundu (%95 guvenlik
araligi, 0.728- 0.947) (Sekil — 5). Her iki ¢ekim tekniginde bulunan Az
degerleri arasinda istatistiksel anlaml farklilk saptanmadi (p=0.744).
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LSO= Lezyon-spinal kord orani

Sekil — 5: LSO’nun nefes tutmali ve serbest nefesli DAG’daki tanisal

performansinin karsilastiriimasi

Akciger lezyonlarinda benign ile malign ayriminda LSO’nun nefes
tutmal ve serbest nefesli sekanslarda duyarliigi, 6zgulligu, pozitif ve negatif
ongoru degerleri, dogruluklari sirasiyla %69, %79, %86, %58, %72 ile %71,
%89, %93, %63, %78 idi (p>0.05) (Tablo — 10).

Tablo — 10: Pulmoner lezyonlarin ayriminda nefes tutmali ve serbest
nefesli teknikle alinan DAG’larda LSO’nun tanisal performansinin

karsilastiriimasi

LSO Duyarhlik Ozgiilliik Pozitif Negatif Dogruluk  Egri

Esik (%) (%) ongorii  6ngori (%) altinda
Degeri degeri  degeri kalan
(%) (%) Alan
(Az)*
Nefes
69 79 86 58 72
Tutmali 1.04 0.838
(24/35) (15/19)  (24/28) (15/26)  (39/54)
DAG
Serbest
71 89 93 63 78
Nefesli 0.86 0.847
DAG (25/35) (17/19)  (25/27) (17/127)  (42/54)

DAG= Diflizyon Agirlikh Gortintileme, LSO= Lezyon- Spinal Kord Orani,*p>0.05
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SINYAL — GURULTU ORANI

Nefes tutmali ve serbest nefesli teknik ile elde edilen 54 lezyondaki
DAG’da sinyal/guraltt orani (SGO) Kkarsilastirildiginda, serbest nefesli
difizyon agirlikli gérintilerdeki SGO daha ylksek bulundu (p< 0.001) (Sekil
— 6). Nefes tutmali teknikle alinan difuzyon agirlikh goruntulerde lezyon sinyal
intensitesi ve havanin sinyal intensitesinin standart sapmasi, serbest nefesli
teknik ile elde edilen diflizyon gorintulerine gbére daha yuksek bulundu (Tablo
- 11).

Tablo - 11: Nefes tutmali ve serbest nefesli DAG’larin SGO

sonugclarinin karsilastiriimasi

Serbest Nefesli DAG  Nefes Tutmali DAG p

Sinyal/Gurultu

125.14 £ 94.00 58.73 + 49.06 <0.001
Orani
Lezyon Sinyal
. 194.07 + 131.80 221.03 + 140.53 0.028
Intensitesi
Havanin Sinyal
intensitesinin 1.82 +1.27 425+ 1.71 <0.001

Standart Sapmasi

DAG= Difizyon Agirlikli Gérintileme

DIFUZYON AGIRLIKLI GORUNTULEMENIN EK
AVANTAJLARI

Serbest nefesli teknikle elde edilen difizyon agirlikli goérunttlerde
plevral efizyon varligi ve kemik metastazi arastirildi. Malign lezyonlarin
3’Unde (%7) eslik eden plevral sivi saptandi. Bu efuzyonlarin 1'inde DAG’da
hiperintens sinyal intensitesi mevcut olup, ADC degeri 3.49 x10° mm?/sn
bulundu. Diger 2 plevral eflizyonda DAG’da hipointens sinyal intensitesi
izlenirken, ortalama ADC degeri 4.10 x10™ mm?/sn dl¢iildii. Ancak saptanan

eflizyonlarin biyokimyasal analizi yapilmadi.

Malign lezyonu bulunan hastalarin 3’Unde (%7), difuzyon agirlikh

géruntilerde hiperintens sinyal intensitesi bulunan, ancak Bilgisayarli
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Tomografide izlenmeyen kosta metastazi saptandi. Bu metastazlar
konvansiyonel MR sekanslarinda da izlendi. Malign lezyonu bulunan

hastalarda sternum ya da vertebra metastazi saptanmadi.

Malign kriterlere sahip sag akciger apikalde kitlesi bulunan 1 hasta ile
paravertebral alanda kitlesi bulunan 1 hastada lezyon merkezindeki difuzyon
kisithligi, transtorasik biyopsi i¢in rehberlik olusturdu. Transtorasik biyopsi

islemi bu hastalarda diflizyon kisithligi gésteren bdlgeden yapildi.

OLGULARDAN ORNEKLER

Malign ve benign lezyonlari bulunan olgularin drnek goruntuleri Sekil 6-
9 arasinda verilmistir. Yuvarlak atelektazi ve skuamo6z hacreli kanser
olgusunda nefes tutmali ve serbest nefesli teknikle elde edilen difuzyon

agirlikh gérintilerin érnekleri Sekil — 10 ve Sekil — 11’de verilmistir.
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Sekil — 6: 70 yasinda erkek hastada sag akciger alt lobda kitle lezyonu.
Aksiyel planda parankim penceresinde BT (A), aksiyel planda LAVA (B),
koronal planda SSFSE (C) ve aksiyel planda FIESTA (D) gérintilerde
dizensiz sinirli malign kriterlere sahip kitle lezyonu izlenmektedir. Difuzyon
agirhikh MRG’de (E) lezyonda difizyon kisithhgi ile uyumlu intensite artisi
izleniyor. ADC haritasinda (F) lezyonun ADCn, degeri 1.74 x 10 mm?/sn
Ol¢uldd. Kitlenin LSO degeri 0.67 idi. Lezyona transtorasik biyopsi yapildi ve

patolojik tanisi skuamdz hicreli karsinom olarak bulundu.
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Sekil — 7: 61 yasinda erkek hastada sol akciger alt lobda malign
kriterlere sahip kitle lezyonu. Aksiyel planda parankim penceresinde BT (A),
aksiyel planda FIESTA (B), LAVA (C) ve koronal planda SSFSE (D)
goruntulerde duzensiz sinirh malign kriterlere sahip kitle lezyonu
izlenmektedir. Difizyon agirlikli MRG’de (E) lezyonda difizyon kisithligi ile
uyumlu intensite artigi izleniyor. ADC haritasinda (F) lezyonun ADC, degeri
1.49 x 10™ mm?/sn olguldu. Kitlenin LSO degeri 1.56 idi. Lezyonun patolojik

tanisi transtorasik biyopsi sonucu skuamdz hucreli karsinom olarak bulundu.
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E F
Sekil - 8: Oksiriik sikayeti ile bagvuran 65 yasinda erkek hastada sol
akciger ust lobda konsolidasyon. Aksiyel planda FIESTA (A), LAVA (B),
koronal planda SSFSE (C) ve LAVA (D) goruntulerinde sol akciger Ust lobda

konsolidasyon alani gortlmektedir. Serbest nefesli DAG'da (E) lezyonda

belirgin difuzyon kisithligi izlenmiyor, ADC haritasinda (F) ortalama ADC
degeri 2.60x10™ mm?/s olgulmustur. Lezyonun LSO degeri 0.21 idi. Lezyon

takip sirasinda gerilemis olup Klinik olarak organize pnémoni tanisi almistir.
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Sekil — 9: 67 yasinda kadin hastada sag akciger alt lob sUperior
segmentte paravertebral yerlesimli duzgun sinirli kitle lezyonu. Koronal
FIESTA (A) ve SSFSE (B) goéruntulerde hiperintens sinyal intensitesi
mevcutken, Black Blood (C) goruntide lezyon hipointens izlenmektedir.
DifGzyon agirhki MRG (D) ve Ters Kontrast DAG’de (E) lezyon medialinde
difizyon kisitlih@i ile uyumlu intensite artigi izleniyor. ADC haritasinda (F)
difuzyon kisithligini dogrular sekilde lezyon medial kesimde intensite
azalmasi izleniyor (ADCpin: 2.03x10 mm?/sn). Lezyonun LSO degeri 1.24
hesaplandi. Cerrahi eksizyon yapilan lezyonun patolojik tanisi schwannom

olarak bulundu.
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Sekil — 10: Yuvarlak atelektazi tanili olguda iki farkh DAG tekniginde
sinyal-gurultt orani. Aksiyel planda parankim (A) ve mediasten penceresinde
(B) BT, FIESTA (C) ve LAVA (D) gorintulerinde sad akciger alt lobda
icerisinde  noktasal kalsifikasyonuda bulunan yuvarlak atelektazi
izlenmektedir. Sinyal-gurultd orani nefes tutmal DAG’da (E) 68.23, serbest
nefesli DAG’da (F) 134.42, lezyon-spinal kord intensite orani nefes tutmall
DAG’da (E) 1.23, serbest nefesli DAG’da (F) 0.85 hesaplanmistir. Lezyonun
ortalama ADC degeri 2.64 x10° mm?/s olgulmusgtur.
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Sekil — 11: Skuamo6z hucreli kanser tanili olguda iki farkh DAG
tekniginde sinyal-gurultu orani. Aksiyel (A) planda FIESTA goéruntilerinde
sag akciger Ust lobda mediastinal invazyonu da bulunan malign kriterlere
sahip kitle lezyonu izlenmektedir. Sinyal-gurulti orani nefes tutmali DAG’da
(B) 120.12, serbest nefesli DAG’da (C) 195.27, lezyon-spinal kord intensite
orani nefes tutmali DAG’da (B) 2.79, serbest nefesli DAG'da (C) 1.69
hesaplanmistir. Lezyonun ortalama ADC degeri 1.22 x102® mm?s

Olculmustar.
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TARTISMA

Akciger kanseri tUm dunyada en sik gorulen kanser tura olup, her yil
tani konulan tim kanserlerin %12.3’ Unu olusturmaktadir (1). Duinya ¢apinda
erkek ve kadinlar arasinda kansere bagli o6lumlerin 6nde gelen
nedenlerindendir. 2009 yili verilerine gére Amerika Birlesik Devletleri’nde
kansere bagll 6limlerin %30’unu olugturmaktadir (62). Ulkemizde, Saglik
Bakanhgl Kanser Savag Dairesi'nin 2005 yilinda yayinlanan raporunda,
akciger kanserlerinin gorulme sikhgi yuzbinde 30.13 oraniyla birinci sirada
yer almaktadir. Erkeklerde ylzbinde 52.73 orani ile birinci, kadinlarda ise
yuzbinde 7.20 orani ile dérdincu siradadir (2). Akciger kanseri yaklasik %90
oraninda sigara kullanimi ile iligkilidir. Ulkemizde genclerde adenokanser
yaslilara gore daha fazla izlenmekle birlikte, en sik izlenen kanser tipi
skuamoz hucreli kanserdir. Kadinlarda ise sigara icme aliskanhigindaki artisa

bagli olarak akciger kanseri sikligi artis gostermektedir (14).

Akciger kanseri siklikla tek pulmoner nodul seklinde izlenir ve
nonspesifik semptomlara sahip hastalarda akciger grafisi ile tani konulur (1).
35 yas ustlu hastalardaki noddllerin yaklagsik %30’u maligndir. Ayrica
radyolojik olarak malign-benign ayrimi yapilamayip, torakoskopi uygulanan
nodullerin yaklagik %50’si benign olarak rapor edilmektedir (15, 20, 21, 28,
57). Radyografi ile nodul saptandiginda ilk yapilacak igslem malignite
olasiliginin dislanmasidir (22). BT ile nodulin sekli, kenar o6zellikleri ve
dansitesi hakkinda bilgi edinilmektedir. Spikule kenari olan, sinirlari net ayirt
edilemeyen, pulmoner venlere uzanim gosteren, komsu plevrada cekilme
olusturan veya endobrongiyal uzanimi olan noduller siklikla maligndir.
Dinamik kontrastli BT c¢aligmalarinda 15 HU’dan dusuk kontrastlanma
benignite isaretidir (21, 23). Homojen olmayan gorinim ve santral nekroz
varligi da maligniteyi desteklemektedir. Bu 6zellikler géz 6nune alindiginda
malign nodullerin %25-39’u yanlighkla benign olarak siniflandiriimaktadir (17,
56). Bu nedenle akciger kanseri tanisinda dogruluk orani ylksek, alternatif

non-invazif tani yontemlerine gereksinim strmektedir.
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Difizyon agirhkh MRG dokulardaki su protonlarinin rasgele hareketini
ve dokularin difizyon miktarini degerlendirmektedir. Dokulardaki su
molekullerinin difizyon miktari hucre sayisina, hucreler arasi baglantilara,
hicre i¢i organellere, ekstraselltler sivi miktarina ve makromolekullere bagli
olarak degisiklik gostermektedir. Dokulardaki su protonlarinin hareketi
difizyon duyarlh sekanslarin kullanimi ile goéruntilenebilir. 180° RF
pulsundan énce uygulanan gradiyent spinlerde faz kaybina neden olur. 180°
RF pulsundan sonra uygulanan gradiyent ise spinleri tekrar ayni faza getirir.
Ancak hareketli protonlar ikinci gradiyentin etkisine maruz kalmadigindan faz
kaybi devam eder ve buna bagl serbest difizyon sinyal kaybina yol acar.
Difizyonun kisitlandigi durumlarda ise sinyal artisi olur. Kapiller perflizyon,
Is1, dokudaki manyetik duyarlilik ve hareket, gercek difuzyonu etkilemekte
olup, bu sinyal kaybi acik diflizyon katsayisi (ADC) ile olgulebilir. Sonug
olarak farkli hicresel boélimlerde benzer olmayan ADC degerleri ortaya
cikarabilir. Boylelikle ADC degerleri farkh doku tipleri ve doku
karakteristiklerini belirlemeye yardimci olur (63). DAG merkezi sinir
sisteminin goruntilenmesinde genis olarak kullaniimaktadir. Akcigerde DAG
kullanimi akciger parankimindeki dusuk proton yogunlugu, kardiyovaskuler
ve solunumsal hareket gibi nedenlerle kisittanmaktadir. Onkolojik
goruntilemede vicudun degisik bolgelerinde (boyun, abdomen, pelvis,
meme) DAG kullaniimakla birlikte, akciger lezyonlarinda kullanimiyla ilgili

sinirl sayida yapilmis ¢alisma vardir (4, 8-11).

Difuzyon agirlikli manyetik rezonans goruntileme ile gesitli timdrlerde
niceliksel ve niteliksel degerlendirme yapilabilir. Niteliksel degerlendirme solid
ve Kistik lezyon ayiriminda yardimci olabilmekle birlikte, her zaman bu
konuda tek basina yeterli degildir. Niceliksel degerlendirmede lezyonlarin
ADC degerleri hesaplanarak benign-malign ayiriminin yapilabildigi, malign
lezyonlarin ADC degerlerinin  benign olanlara goére dusik bulundugu
bildirilmigtir (8). Tumodrlerde ADC degerlerinin degisken araligi timorin
degisik biyolojik varyasyonlarina, goruntu analizine ve ADC degeri

Olcimundeki hatalara baghdir. Dogru bir degerlendirme yapabilmek igin
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lezyonun elde edilen tum goruntulerle birlikte degerlendiriimesi gerekliligi
bildirilmistir (6, 43).

Akcigerlerin MRG incelemesinde genis manyetik alan gradiyentlerine
baglh olarak hava dolu akcigerde belirgin manyetik duyarhlik artefaktinin
bulunmasi, kardiyovaskiler ve solunumsal hareket, dogal olarak akciger
parankimindeki dislk proton dansitesi dlsik sinyal/gUralti oranina yol acar.
Qi ve ark. (10) goruntu kalitesini ve hizini artirmak icin EPI sekansina array
spatial sensivity encoding technique (ASSET) ekleyerek hareket ile iliskili
artefaktlari azaltmiglar ve ylksek kontrast gUrllti orani elde etiklerini
bildirmiglerdir. Bunun disinda ¢ekim zamanini kisaltarak da hareket artefakti
engellenebilir. Biz de ¢alismamizda DAG igin kullandigimiz Single shot echo
planar imaging (SSEPI) sekansina goruntl kalitesini artirmak ve hareket
artefaktini azaltmak amaciyla ASSET ekledik. Ozellikle serbest nefesli
teknikle olusturulan DAG 144 saniyede elde edildi ve hareket artefakt
belirgin derecede azaldi. Kullandigimiz SSEPI sekansinin en oOnemli
dezavantaji manyetik duyarlilik artefaktina olduk¢a hassas olmasi olup,
yuksek b degerlerinde geometrik bozunma artefaktinin daha gsiddetli
olmasiyla sonuglanmaktadir. Pulmoner nodullerin difizyon agirhikh
goruntulenmesinde akciger parankiminin icerdigi yogun hava nedeniyle
manyetik duyarliik artefakti sikhkla geligir. Bu nedenle ADC o6lcimunde
hatalar olugabilir. Boyun ve akcigerdeki lezyonlarda benign-malign ayrimi igin
DAG kullanilan iki ayri galismada manyetik duyarlilik artefakti nedeniyle ADC
Olcimu tam olarak yapilamamistir (4, 64). Ancak biz ¢alismamizda ADC
degerlerinde bozulma olusturacak belirgin manyetik duyarlilik artefakti ile

karsilasmadik.

Lezyonun DAG’daki sinyal intensitesi, lezyonun T2 suresinden etkilenir.
Bircok malign tumorde o6zellikle akciger kanserinde T2 suresi uzamaktadir.
Bu da DAG'da sinyal artisina sebep olur. Yuksek b degerlerinde akciger
parankiminin T2 suresinin kisa olusundan dolayi goéruntl kalitesi bozulur.
Duslk b degerlerinde ise gortnta kalitesi iyilesirken, doku perflzyon etkisiyle

T2 suresini degistirerek difuzyon degerlerinde bozulma gergeklesmektedir.
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Difizyon agirlikli goéruntilemede sinyalin difizyona bagl olmasi igin
yuksek b degerleri kullaniimali, aksi takdirde ADC haritalari rekonstrikte
edilmelidir. ADC haritalari T2 parlama (shine-through) etkisinden
bagimsizdir. b degeri dusik tutuldugunda sekansin difizyon agirligi az
olmakta ve ADC degeri daha yuksek olgtulmektedir (43). 500 s/mm? den daha
disuk b degerlerinde, DAG’deki perfizyon etkisine bagh olarak ADC
degerleri saf difuzyonu yansitmamaktadir. Ichikawa ve ark.’nin (7)
calismasinda b degerleri dusuk degerlerde olup, abdominal organlara ait
ADC olgumleri yuksek olarak oOlgtlmustir. Calismalarinda belirttikleri gibi b
degerleri dusuk tutuldugunda perflizyon ve T2 etkisi gibi faktérler, ADC
Olcimlerini nispeten daha fazla etkilemektedir. Perfuzyon etkisinden
kurtulmak igin b degerlerinin daha yuksek olmasi gerektigi ve bu sayede
manyetik duyarhlik artefaktinda ve goérunta distorsiyonunda azalmanin
saglanacagi onceki calismalarda belirtiimistir (65, 66). Akcigerde niceliksel
degerlendirmede, perfizyon etkisinin olabildigince aza indiriimesi ve T2
parlama etkisinden kaginilmasi amaciyla b degeri 750-1000 sn/mm?
Onerilmistir (63). Ancak bu degerlerde belirgin anatomik bozulma artefakti
olusmaktadir. Akcigerde ADC o&lgiminde serbest nefesli teknigin, nefes
tutmali teknige gore daha duyarli oldugu ve serbest nefesli teknikte Ol¢lilen
ADC degerlerinde parsiyel hacim etkisine bagli heterojenitenin tutmal
teknige gore azaldigi bildirilmistir (63). Akciger ve Ust batinda iyi bir sinyal-
guriltt orani (SGO) icin ADC olgiimiinde b degerinin 500-750 sn/mm?
kullaniimasi onerilmistir (63).

Sinyal/guriltd  orani  (SGO) bazi difuzyon ¢alismalarinda (67)
degerlendirilmis olup, lezyonun sinyal intensitesinin goruntl disindaki
havanin sinyal intensitesinin standart sapmasina orani alinarak hesaplanir.
Gurdlth icin SGO olgulecek lezyonu sinirlayan alandaki sinyal intensitesinin
standart sapmasi alinmaktadir. Prostat kanserinin degerlendirildigi DAG
calismasinda gurultd icin internal obturator kaslarin sinyal intensitesinin
ortalama standart sapmasi kullaniimistir (67). Biz de galismamizda SGO
Olcumu icin lezyon sinyal intensitesini, havanin sinyal intensitesinin standart

sapmasina oranladik.
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Sinyal/guriltid  oraninin iyilestirimesinde manyetik duyarliiga ve
manyetik alan inhomojenitesine bagl artefaktlari ortadan kaldirmak igin kisa
TE (50-90 msn) kullaniimasi énerilmistir. lyi bir SGO igin 500-750 sn/mm? b
degeri 6nerilmis olup, b degeri >1000 sn/mm? segildiginde SGO’da azalma
beklenmektedir (63). Calismamizda sinyal-gUralti oranini artirmak amaciyla
b degeri olarak 600 sn/mm? vyi secilmis olup, manyetik duyarliik ve
geometrik bozulma artefaktini azaltmak amaciyla DAG’larda kisa TE (82

msn) kullanildi.

Literatirde akcigerde saptanan nodullerin DAG’da sinyal/gurGlta orani
(SGO) hakkinda daha once vyapilmis c¢alisma bulunmamaktadir.
Calismamizda nefes tutmali ve serbest nefesli teknik ile elde edilen
DAG’larda lezyonlarin sinyal intensitesini ve havanin sinyal intensitesinin
standart sapmasini nefes tutmal teknikle elde edilmis DAG’larda daha
yuksek bulduk. Calismamizda nefes tutmali sekansta gurultunun goreceli
yuksek bulunmasi nedeniyle, serbest nefesli sekanstaki sinyal/guriltu orani
daha yuksek bulundu (p<0.001). Elde ettigimiz sonuglarda, hasta sayisinin
az olmasi ve hasta grubunun yasl olmasi nedeniyle serbest nefesli sekans
ile degerlendirilebilir dizeyde goruntuler elde edildi. Bazi kesitlerde harekete
ve vyag baskilamaya baglh artefaktlar izlendi. Paralel go6rintuleme
uygulamasindan sonra elde edilen goérintilerdeki gercek SGO ile
konvansiyonel olarak elde edilmig goruntllerde ayri olarak elde olunmus
sinyal ve gurultd degerlerinin esit bulunmadigi bildirilmigtir (68). Biz
yaptigimiz calismada DAG’lardaki SGO’yu konvansiyonel MRG sekanslari ile
kargilastirmadik. Bulgularimiza goére serbest nefesli teknikle, nefes tutmali

teknige gore yuksek SGO ile DAG elde etmek mumkundur.

Serbest nefesli teknik ile elde edilen DAG’da, goruntileme zamani (144
sn) kisa olup, kardiyovaskuler ve solunumsal hareket artefakt azalir. Nefes
tutmali DAG’'da yuksek guralti nedeniyle SGO daha dusuktir. Bizim
calismamizda da serbest nefesli teknikle elde edilen DAG’larda SGO nefes
tutmal teknige goére anlamli derecede yuksekti (p<0.001). Serbest nefesli

DAG tekniginin en oOnemli avantaji, yuksek SGO ile birlikte ince kesit
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kalinhginda (4-5 mm) goruntilerin elde edilebilmesidir. Her iki teknikte de,
DAG’In solunumsal ve kardiyak esleyici kullanilarak yapilmasinin, hareket
artefaktini azaltarak goruntl kalitesini arttiracagi, ancak buna bagl

goruntuleme zamaninin da uzayacag! bildirilmigtir (69, 70).

Literatiirde solunumsal esleyici, nefes tutmali ve serbest nefesli teknigi
kargilastiran karacigerin DAG c¢alismalari mevcuttur (70-72). Kwee ve ark.
(71) b degerini 500 sn/mm? kullanarak yaptiklari ¢alismada normal karaciger
dokusunda nefes tutmali, serbest nefesli teknik ve solunumsal egleyici
kullanilarak ADC degerlerini dlgmuslerdir. Bu ¢alismada solunumsal esleyici
kullanarak alinan DAG’larda olgulen ADC degerlerinin, nefes tutmall ya da
serbest nefesli teknik ile elde edilen DAG’larda dlgulen ADC degerlerine gore
daha dusuk bulduklarini bildirmislerdir. Kandpal ve ark. (70) b degerini 500
sn/mm? kullanarak 48 hastada yaptiklari calismada karaciger lezyonlarinda
nefes tutmali teknik ve solunumsal esleyici kullanilarak elde edilen DAG'lar
kargilastinimistir. Solunumsal egleyici kullanilarak elde edilen DAG’larda
nefes tutmali teknige goére daha iyi goruntlu kalitesi ve daha ylksek SGO
bulduklarini bildirmislerdir. Nasu ve ark. (72) yaptiklari ¢alismada malign
hepatik lezyonlardan Olgulen ADC degerlerini serbest nefesli teknik ve
solunumsal egleyici kullanilarak elde edilen DAG’larda karsilagtirmiglardir.
Malign lezyonlarda solunumsal esleyici kullanilarak alinan DAG’larda olgulen
ADC degerlerinin, serbest nefesli teknik ile elde edilen DAG’larda olgllen

ADC degerlerine gore daha dusuk bulduklarini bildirmiglerdir.

Nefes tutmali teknikle elde ettigimiz goruntulerde diusik SGO nedeniyle
6 hastadaki 8 lezyonda ADC oélgimu yapamadik. Lezyon-spinal kord oranini
kullanarak nefes tutmali ve serbest nefesli teknikle elde edilen DAG’lari
kargilastirdigimizda, her iki c¢ekim teknigi arasinda anlamli farklilk

saptamadik.
Merkezler arasi uyumu saglamak igin teknik parametrelerin

optimizasyonu ve standardizasyonu gerekmektedir. b degeri ve kesit kalinligi

basta olmak Uzere en uygun teknik parametrelerin bulunmasi i¢in daha ¢ok
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sayida calismaya gereksinim vardir. Benzer sekilde nefes tutmali, serbest
solunum veya solunum/kardiyak esleyici ile alinmig DAG’larin kargilastirilarak
yontem optimize edilmelidir. Calismamizda perflizyon etkisini ve geometrik
bozunma artefaktini azaltmak amaciyla b degerini olarak 600 sn/mm? olarak
belirledik. ADC 6lclimiinde oval ya da yuvarlak 32-116 mm? caph ROI
kullandik. ROI vyerlestirilen alanlarda nekroz ve hava olmamasina 6zen
gbstererek solid kisimlardan élgiim yaptik. Iis istasyonunda ROI kullanarak
yapilan ADC olgumlerinde serbest nefesli teknikte tanisal hassasiyeti
dUsurecek bir sorunla karsilasmadik. Goruntu kalitesinde geometrik bozulma
yuksek alici bant arali§i, genis goruntileme alani (FOV), kalin RF dilimi,
silindirik sekilli radyo frekans sarmal kullanilarak azaltilabilir. Bu galismada
geometrik bozulmanin minimum olmasi i¢in genis FOV (43 cm) ve kalin kesit

kalinhgr (9 mm) kullandik.

Difuzyon agirlikli  manyetik rezonans goruntuleme ile pulmoner
lezyonlarin degerlendiriimesinde niteliksel, niceliksel veya yari niceliksel
(semikantitatif) yontemler kullanilir. Niteliksel degerlendirmede genellikle
lezyon sinyal intensitesi ile spinal kord intensitesi karsilastiriimaktadir (4, 73).
Satoh ve ark. (4) 54 pulmoner nodulu degerlendirdikleri ¢alismalarinda,
nodullerin DAG’lardaki sinyal intensitelerini nodullerin patolojik tanilarini
bilmeden torakal spinal korda goére 1 ila 5 arasinda numaralandirmisglardir. Bu
calismada b degerini 1000 s/mm? kullanip, nefes tutmali teknik ile DAG elde
edildigi belirtiimigtir. ROC analizi ile degerlendirdiklerinde malign pulmoner
nodullerin skorlarini, benign nodullerin skorlarina goére anlamli derecede
yuksek saptamiglar ve ROC egrisi altinda kalan alani 0.796 bulmuslardir.
Esik deger olarak 3 degderini kullandiklarinda, duyarhlik % 89, 6zgullik % 61,
dogruluk %80 hesaplanmistir. Yuksek dogruluk oranina ragmen, kuguk
metastatik noduller, non-solid adenokarsinom, granulomlar, aktif inflamatuvar
noduller gibi lezyonlarda benign ya da malign ayriminin zor olacagini
bildirmiglerdir (4). Kanauchi ve ark. (73) yaptiklari calismada, akciger
lezyonlarinin difuzyon Ozelligi, DAG’larda niteliksel olarak tumor sinyal
intensitesini spinal kord intensitesi ile karsilastirarak degerlendirilmistir.

Kitlenin sinyal intensitesi spinal kordun intensitesine oranlanarak, intensite
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fazla ise difuzyon pozitif, intensite az ise diflizyon negatif olarak kabul
edilmistir. Bu calismada DAG b degeri 1000 s/mm? kullanilarak, nefes tutmali
teknikle elde edilmigtir. DAG’In tumor invazyonu tahmini i¢in duyarlihgr % 90,
O0zgullugu %81, pozitif 6ngdru degeri %60 ve negatif ongdrlu degderi %96
olarak hesaplanmistir. Arastiricilar bu calismanin sonucunda DAG’In tek
bagina tUmor invazyonunun tahmininde yararli bir yontem oldugunu
bildirmiglerdir. Uto ve ark. (74) yaptiklari ¢alismada akcigerde lezyonlarin
benign-malign ayriminda semikantitatif olarak lezyonun sinyal intensitesinin,
spinal kord sinyal intensitesine oranini karsilastirmiglardir. Diflzyon agirhkh
goéruntiler b degeri 1000 s/mm? kullanarak serbest nefesli teknikle elde
edilmigtir. Bu ¢galigmada LSO malign nodullerde, benign lezyonlara gore daha
yuksek bulunurken, LSO’yu benign-malign ayriminda ADC degerlerine gore
daha duyarh bulmuslardir. Bu ¢alismada DAG’larda LSO hesaplamasinin
yuksek duyarliik ve 0ozgullukte malign-benign ayrimini yapabilecegi
bildirilmigtir. Bu g¢alismada LSO igin esik deger 1.135 alindiginda ise
duyarlilik %83, 6zgullik %90, pozitif dngdrli degeri %94, negatif dngoru
dedgeri %75 ve dogruluk %86 bulunmustur (74). Calismamizda serbest
nefesli teknikle elde edilen DAG’da LSO icin esik deger 0.86 iken duyarlilik
%69, 6zgulluk %85, pozitif ongoru degeri %91, negatif ongoru degeri %57 ve
dogruluk %74 hesaplandi. Bizim c¢alismamizda da LSO degeri malign
lezyonlarda benign lezyonlara gére daha ylksek bulundu. Ancak duyarlilik,
6zgullik ve dogruluk oranlarini Uto ve ark. (74) calismasina gore daha dusuk
bulduk.

Difizyon agirlikli  manyetik rezonans goéruntileme ile niceliksel
degerlendirmede ADC hesaplamasi kullaniimaktadir. ADC degerleri biyolojik
dokularin spesifik difuzyon kapasitelerine baglh olup ADC haritalari T2
parlama etkisinden bagimsizdir. Matoba ve ark. (8) akciger kanserli 30
hastada b degerini 68.46 — 577.05 s/mm? kullanarak nefes tutmal teknik ile
yaptiklari calismada, adenokanserli olgulardaki ADC degerlerini skuamoz
hicreli ve buyuk hacreli kanserli olgularin ADC degerlerinden anlamli
derecede yiksek bulmuslardir. lyi diferansiye adenokarsinomlu olgularin

ADC degerleri, kotlu diferansiye adenokarsinomlu ve skuamdéz hicrel
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olgularin ADC degerlerinden anlamli olarak yuksek bulunmustur (8).
Calismamizda en dustk dlgilen ADC ve ortalama ADC degerlerini malign
lezyonlarda benign lezyonlara gore dusuk bulduk. Skuamo6z hucreli kanser,
adenokanser, kucuk hucreli kanser ve metastaz ADC degerleri arasinda
anlaml farkhlik bulamadik. Bunun nedeni malign tanili lezyonlarda hiicresel

alt tiplerin dagihminin homojen olmamasi ve hasta sayimizin azligi idi.

Matoba ve ark. (8) calismasinda akciger kanserlerinin ortalama ADC
degerleri ile timor sellleritesi arasinda negatif iliski oldugunu bildirmistir.
Histolojik olarak iyi diferansiye adenokarsinomlarin biytime paterni, akcigerin
temel destek yapisini koruyarak silindirik tumor hucrelerinin alveol duvarinda
¢ogalmasidir. Buna karsin zayif diferansiye adenokarsinomlar ve skuamoz
hicreli karsinomlar ¢ogunlukla solid blyime paternine sahip olup, malign
timér hicreleri sikistirici ve genisleyici sekilde cogalirlar. lyi diferansiye
adenokarsinomlarin tumor seluleritesi skuamoz hucreli karsinom ve zayif
diferansiye adenokarsinoma goére dusuktur. Buna bagh olarak iyi diferansiye
adenokarsinomlarda difizyon kisitliidi daha az olup, ADC degerleri skuamoz
hicreli karsinom ve zayif diferansiye adenokarsinoma goére daha yuksek

bulunmaktadir.

Tumor sellleritesi ile ADC degerleri arasinda dogrudan iligki
bulunmaktadir. Malign tumorler rastgele organize olmus, yogun grup
olusturmus, organizasyonu bozulmus hucrelerden meydana gelmektedir. Bu
organizasyon bozuklugu tumoér dokusunda ektraselller mesafede daralmaya
neden olur ve bununla baglantili su molekillerinin hareketinde kisitlanma
meydana gelir. Bu da difGzyon agirlikli goérintilere difizyon kisitlamasi
seklinde yansimaktadir. Guo ve ark. (75) meme kanserli hastalarda yaptiklari
calismada, tumor dokusundaki ADC degerlerini etkileyen en 6nemli faktorin
timor sellleritesi oldugunu bildirmiglerdir. Tumor sellleritesi ile ADC
degerlerini korele etmenin en ideal yolu tum hastalarda cerrahi rezeksiyon ve
histopatolojik degerlendirmedir. Biz c¢alismamizda tumor sellleritesini

degerlendirmedik.
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Calismamizda malign lezyonlarin ortalama ADC degerleri ve en diusuk
Olcilen ADC degerleri (ADCnin), benign lezyonlara gore anlaml olarak daha
dusuk bulundu. Malign lezyonlarda kanser tiplerinde ADCn,, ve ort. ADC
degerleri arasinda anlamli farkhlik bulamadik. Bunun nedenini hasta
sayimizin azhgr ve kanser tiplerinin dagihminin homojen olmamasina
bagladik. Benign-malign ayriminda esik ADCpin degeri 1.78 x 10 mm?/sn
kullandigimizda dogruluk oranini %89 bulduk. Calismamizda lezyon
karakterizasyonunda esik ADCn,, degeri 1.78 x10° mm?sn iken 3 skuaméz
hicreli karsinom ve 3 metastaz olgusunu yanlis negatif, 1 inflamatuvar
psoédotimor olgusunu yanhs pozitif olarak bulduk. Literatirdeki b degerini
1000 s/mm? kullanarak akciger kanseri tanisinda ADC dlglimiinin
degerlendirildigi ¢calismalarda %50 ve %76 dogruluk orani bildirilmigtir (Tablo
— 12). Uto ve ark. (74) b deg@erini 1000 s/mm? kullanarak 28 hastadaki 28
lezyonu degerlendirdikleri g¢alismalarinda ortalama ADC degerini benign
lezyonlarda 1.151 10° mm?%sn, malign lezyonlarda 1.019 x10° mm?%sn
bulmustur. Mori ve ark. (9) b degerini 1000 s/mm? kullanarak yaptigi
calismasinda benign ve malign lezyonlar igin ortalama ADC degeri
hesaplamayip, benign-malign ayrimi icin esik ADCpin degeri 1.1 x 107
mm?/sn secildiginde dogruluk oranini %76 bildirmiglerdir. Calismamizda ise
ortalama ADCri, dederi benign lezyonlarda 2.40 x 10 mm?sn, malign
lezyonlarda 1.45 x10° mm?/sn idi. Calismamizda b degderimizi 600 s/mm?
olarak sectik. b degeri 400 mm?/sn ve bu degerden daha dusuk degerler
secildiginde, goruntu sadece suyun molekuler difizyonundan degil dokularin
kapiller yataginda bulunan kanin mikrosirkulasyonundan ve buna bagli olarak
perfuzyonundan etkilenmektedir. Dusuk b degeri secildiginde ADC degerinde
olusacak perfizyonel etkiler, malign tiumorler igin benignlere oranla daha
fazla olacaktir. Psddodifuzyon adi verilen bu durumda, kapiller perfuzyon
nedeni ile difzyon yani ADC degeri normalde dokuda olmasi gerektiginden
daha fazla olacaktir (74). Bizim sonuglarimizla karsilastinildiginda baska
arastirmacilar tarafindan bildirilen farkli ADC degerleri, lezyon tipleri,
kullanilan goruntuleme araligi, b degeri ve nefes tutmali/serbest nefesli gekim

teknigi gibi nedenler ile iligkili olabilir.
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Tablo — 12: Malign pulmoner lezyonlarin tanisinda ADC ve LSO

Olcimunun tanisal performansinin literatirdeki ¢calismalarla karsilastiriimasi

Lezyon b R R R
Esik Duyarlilik Ozgiillik POD NOD Dogruluk
sayisl | eori
Calisma egert deger (%) (%) (%) (%) (%)
ADC 1.78 86 95 97 76 89 0.931
Bu 62 600
calisma
LSO 0.86 69 85 91 57 74 0.801
ADC 0.83 33 90 59 17 50 0.600
Uto ve
ark™ 28 4000
(2009)
LSO 1.13 83 90 87 90 86
ADC 1.1 70 97 99 51 76 0.907
Mori ve
ark.? 140 1000
(2008)

LSO - - - - - -

ADC= Acik difiizyon katsayisi, LSO= Lezyon-spinal kord intensite orani, POD: Pozitif

dngoru degeri, NOD= Negatif 6ngérii degeri, Az= Egri altinda kalan alan

Uto ve ark. (74) yaptiklari calismada akciger kanseri icin ortalama ADC
1.019+0.362 x 10° mm?/s ve LSO 1.583+0.746 bulunurken, benign lezyonlar
icin ortalama ADC 1.151£0.310 x 10° mm%*sn ve LSO 0.7720.333
hesaplanmigtir. ROC egrisi ile degerlendirdiklerinde egri altinda kalan alan
LSO icin 0.911 iken, ADC igin 0.600 bulunmustur. Bu ¢alismada LSO igin
esik deger 1.135 alindiginda ise duyarhlik %83, 6zgullik %90, pozitif Gngoru
degeri %94, negatif 6ngoru degeri %75 ve dogruluk %86 bulunmustur.
Adenokanserli hasta sayisinin diger tiplere gore fazla olup homojen dagilimin
saglanamamasi bu caligmanin istatistiksel gucunu sinirlamaktadir. Buna ek

olarak 3 yanlis negatif adenokarsinom olgusu ve bir yanlis pozitif organize
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pndmoni olgusu saptanmistir (74). Calismamizda malign lezyonlar igin
ortalama ADC 1.53 + 0.331 x 10° mm?%sn ve LSO 1.23 + 0.777 iken, benign
lezyonlar igin ortalama ADC 2.47 £ 0.676 x 10 mm?/sn ve LSO 0.55 + 0.567
hesaplandi. ROC egrisi ile degerlendirildiginde edri altinda kalan alan LSO
icin 0.801 iken, ADC icin 0.931 bulduk. Calismamizda LSO igin esik deger
0.86 iken duyarlilik %69, 6zgulluk %85, pozitif 6ngdri degeri % 91, negatif
ongoru degeri % 57 ve dogruluk % 74 hesaplandi. Esik deger 0.86 iken 6
skuamoz hucreli karsinom, 5 metastaz ve 2 adenokarsinom olgusu yanlig
negatif iken, 1 nérojenik timodr, 1 organize pnémoni ve 1kist hidatik olgusu
yanhs pozitif bulundu. LSO, ADC, degerine nazaran semi-kantitatif bir
yontem olup, ADCin, degerinin lezyon karakterizasyonundaki performansini
lezyon-spinal kord oranina gore daha iyi bulduk. Benign-malign ayriminda
ADCp,n ile LSO degerlerinin dogruluk oranlari arasinda anlamh farkhlik
saptamadik. Uto ve ark. (74) calismasinda, LSO esik degerini 1.135 yerine
0.953 segildiginde dogruluk orani degismeden, duyarlilik artarken (%88.9)
Ozgullik  degerinin  azaldigint  (%80) bildirmiglerdir. Buna karsin
calismamizda, LSO esik degeri 0.86 yerine 1.17 segcildiginde LSO’nun
duyarliiginda (%40) ve dogruluk oraninda (%55) disme saptadik. Her iki
calismadaki LSO esik deger secimindeki fark kullanilan b degerine ve hasta

sayisina bagl olabilir.

Difizyon agirlikh MRG’de hastalarin tetkik 6ncesi aghk durumunun
gerekmemesi, radyasyon igcermemesi, tetkik suresinin kisaligi ve ek maliyet
getirmemesi PET’e avantaj saglamaktadir. Mori ve ark. (9) yaptiklan
calismada 104 hastadaki 140 pulmoner nodil veya kitlenin DAG ve PET
Ozellikleri  karsilagtinlmistir.  Bu  ¢alismada  nodullerin  PET  ile
degerlendiriimesinde standart uptake degerinin kargi akcigere kontrast orani
(SUV-CR) kullanilirken, b degeri 1000 s/mm? iken, serbest nefesli teknikle
elde edilen DAG’lerde en dusuk ADC degeri (ADCnin) hesaplanmistir. ROC
analizi ile degerlendirdiklerinde nodullerin benign-malign ayriminda, DAG igin
esik ADCni, degeri 1.1 x 10" mm?/sn iken egri altinda kalan alan 0.907, PET
icin esik SUV-CR degeri 0.37 iken egri altinda kalan alan 0.806 bulunmustur.
Buna gore DAG igin 6zgullik % 97, duyarhlik % 70, PET icin 6zgulluk % 79,
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duyarliik % 72 bildirilmigtir. Bu ¢alismada aktif inflamatuvar lezyonlar igin
daha az yanhs pozitif degeri olan difizyon agirlikli gérintilemenin 6zgulligu
PET'e gore anlamh derecede yuksek bulunmustur. Nodullerin ADCy,, ile

SUV-CR degerleri arasinda negatif korelasyon saptanmigtir (9).

Santralde yerlesen karsinomlar siklikla obstrikte bronsun distalindeki
akciger parankiminde hacim kaybina neden olur. Santral tumor ile
komsulugundaki atelektazi ve postobstruktif pndmoninin ayirt edilmesi
evrelemede, radyoterapi planlanmasinda ve  cerrahi tedavinin
degerlendiriimesinde  Onemlidir. BT santral tumoér ile distalindeki
konsolidasyonun ayiriminda onemli yer tutmaktadir. MRG obstruktif olmayan
atelektazi ve santral tumodre bagl obstruktif atelektazi ayirici tanisi i¢in de
kullaniimaktadir. Radyasyon icermemesi, yuksek yumusak doku ¢6zunarlagu
ve ¢odu zaman kontrasta gerek kalmamasi MRG’nin BT'ye kiyasla
avantajidir. Literaturde santral tumor ile postobstruktif konsolidasyonun ayirt
edilmesinde DAG kullanimi ile ilgili yapilmis az sayida ¢alisma bulunmaktadir
(10, 11). Qi ve ark. (10) b degeri olarak 500 s/mm? kullanarak yaptiklari
calismada, BT'de saptanmis santral kitle ve postobstriktif kollapsi bulunan
33 hasta degerlendiriimigtir. Ancak, DAG ve T2A goruntulerin
kombinasyonunun olgularin  %88’'inde santral kitle ile postobstruktif
konsolidasyonu ayirt ettigini bildirmiglerdir. Bu c¢alismada, DAG kontrast-
gurultd oraninin, kontrasthh BT ve T2A goruntulere gore anlamli derecede
yuksek oldugu bulunmustur (10). Yapilan bagka bir ¢alismada, DAG'da
santral kitle ile postobstruktif konsolidasyon ayriminda ADC degerleri
hesaplanmistir. Bu ¢alismada DAG, b degeri 1000 s/mm? kullanilarak nefes
tutmali teknikle elde edilmistir. Kanser tipine bakilmaksizin santral ve
periferik yerlesimli kitleler ve tumorlerin patolojik tipleri arasinda ADC
degerlerinde anlamli farkhlik saptanmamigtir. Postobstriktif konsolidasyonu
bulunan santral yerlesimli karsinomlarin ortalama ADC degerini 1.83 x 107
mm?/sn, konsolidasyon icin ADC degerini 2.50 x 10° mm?/sn hesaplamis ve
santral yerlesimli kitlelerin ADC degerini postobstruktif konsolidasyondan
anlamli derecede dusuk bulmuslardir (11). Bu ¢alismalarin sonucunda DAG

ile santral timorden sinirlari ayrilamayan distal konsolidasyon alanlari ile
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benign nedenlerle olusan konsolidasyonlarin difuzyon &zelliklerinin ve
ortalama ADC degerlerinin benzerlik gosterdigi, dolayisi ile distal
konsolidasyon alanlarinin DAG kullanilarak kitlelerden ayirt edilebilecegi
bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda benign ve malign lezyonlarin ADC degerleri
arasinda anlamli farkhlik saptadik. Ancak distalde konsolidasyona yol agmis
santral kitleli olgumuz bulunmadigindan tumor-konsolidasyon ayrimini

degerlendiremedik.

Literatirde plevral efuzyonlarin karakterizasyonunda DAG kullanimi ile
ilgili yapilmis iki calisma bulunmaktadir (60, 61). Baysal ve ark. (60) b
degerini 1000 sn/mm? kullanarak yaptiklari ¢alismada, eksudalarin ADC
degerini (3.18 x 10° mm?sn), transuda vasfindaki efiizyonlarin ADC
degerinden (3.42 x 10° mm?sn) daha disiik bulduklarini bildirmislerdir.
Benzer sekilde inan ve ark. (61) b degerini 500 ve 1000 sn/mm? kullanarak
yaptiklari calismada, eksuda vasfindaki efiizyonlarin ADC degerini (3.3 x 107
mm?/sn), transuda vasfindaki efiizyonlarin ADC degerinden (3.7 x 107
mm?/sn) daha disiik bulduklarini bildirmislerdir. Calismamizda 2 hastada
DAG’da hipointens efiizyonun ortalama ADC degerini 4.10 x 10 mm?/sn, 1
hastada DAG’da hiperintens efiizyonun ADC degerini 3.49 x 10° mm?/sn
bulduk. Literatirdeki calismalar ile karsilastirdigimizda b degerimiz daha
disuk olup bizim c¢alismamizdaki goérunti kalitemiz daha iyiydi. Ancak
eflizyonlu hasta sayimizin az olmasi nedeniyle plevral efizyonlarin DAG ile

karakterizasyonunu yapamadik.

Literatirde bazi ¢alismalarda difuzyon agirlikli goéruntiler siyah/beyaz
ters kontrast (reverse contrast) gorintl olarak elde edilmistir (9, 73). Bu
goruntuler PET goruntulerine benzemektedir. PET incelemeye aligik olan
klinisyenlere, kendi klinik pratigimizde ters kontrast goruntiuyld sunmaktayiz.
Flzyon yazilimindaki son gelismeler, rutin MRG gorUntllerinin Uzerine
difizyon agirhkh MRG’yi otomatik ya da manuel olarak yerlestirerek

lezyonlarin lokalizasyon gucligunu ortadan kaldirabilmektedir (76).
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Calismamizin bazi kisithliklari vardi. Bunlardan en o6nemlisi hasta
grubumuzdaki benign lezyon sayisinin az olmasi idi. Ancak merkezimiz 3.
basamak saglik merkezi oldugundan bagvuran hastalar genellikle malign 6n
tanilarn olan ve ileri tetkik ve tedavi igin gelen hastalardi. Bunun nedeni
benign lezyonlarin klinik bulgu vermemesi, birinci ve ikinci basamak saglik
kurumlarinda ileri taniya gerek kalmadan benign lezyonu bulunan hastalarin
elenmesi gibi sebepler olabilir. Diger bir kisitlama ise malign lezyon sayimizin
patolojik tiplerinin homojen olmamasi idi. Bunun nedeni Ulkemizde sigara
iciminin sik olmasi, buna bagh sigara ile iligkili akciger kanseri sayisinin
belirgin artmasi olarak agiklanabilir. Bir baska kisitlama da malign lezyonlarin
hepsinde cerrahi yapilamadigindan, buna bagli malign lezyonlu hastalarin

hepsinde hlcresel yogunlugun degerlendirilememesi idi.

Calismamizda akcigerde saptanan nodul/kitle lezyonlarinda diflizyon
agirhkli MRG ile niceliksel ve niteliksel olarak benign ve malign lezyonlarin
ayirt edilebilecegi sonucuna variimistir. Kisa surede elde edilebilir olmasi,
kontrast kullanimi gerektirmemesi, timoérin hicresel yodunlugu hakkinda
bilgi vermesi ve non-invazif olmasi nedeniyle DAG, rutin akciger-mediasten
MRG tetkikine eklenebilir. DAG tetkiki hastanin nefes uyumuna gore serbest
nefesli ya da nefes tutmali olarak elde edilebilir olup, ADC veya LSO

hesaplanarak niceliksel olarak nodtillerin karakterizasyonu yapilabilir.

54



SONUGCLAR

Bu calismada akciger lezyonlarinin karakterizasyonunda difiizyon
agirlikh gérantileme ile lezyonlarin difizyon sinyal 6zellikleri, ADC degerleri,
lezyon/spinal kord orani, sinyal/gurultt orani ve difuzyon agirhkli
goéruntilemenin tanisal performansi degerlendirilerek su sonuglar elde

edilmistir:

e b degeri 600 sn/mm? iken, hesaplanan ortalama ADC degeri malign
lezyonlarda 1.53 + 0.33 x10™ mm?/sn, benign lezyonlarda 2.47
0.676 x 10 mm?*sn, ADCn,, degeri malign lezyonlarda 1.45 + 0.329
x10™ mm?/sn, benign lezyonlarda 2.40 £ 0.691 x 10™ mm?/sn bulundu
(p<0.001).

e b degeri 600 sn/mm? iken, hesaplanan ortalama LSO degeri malign
lezyonlarda 1.23 £ 0.777, benign lezyonlarda 0.55 + 0.567 bulundu
(p<0.001).

e Malign lezyonlarin ortalama ADC ve ADC, degerleri, benign

lezyonlara gore dusuk bulundu.

e Malign lezyonlarin LSO degeri benign lezyonlara goére yuksek

bulundu.

e Benign-malign ayriminda esik ADCni, degeri 1.78 x 10> mm?sn
secildiginde ADC’nin duyarlihdi, 6zgullugu, pozitif ve negatif dngoru
degderleri, dogruluklari sirasiyla %86, %95, %97, %76, %89 bulundu.

e Benign-malign ayriminda esik LSO degeri 0.86 iken secildiginde
LSO’nun duyarhhgi, 6zgullugu, pozitif ve negatif ongoru degerleri,
dogruluklari sirasiyla %69, %85, %91, %57, %74 bulundu.

e Sinyal/gurtlti orani serbest nefesli difizyon agirlikli goéruntilerde,
nefes tutmal diftizyon agirlikli gértntilere gére daha yuksek bulundu
(p<0.001).
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OZET

AKCIGER LEZYONLARININ DEGERLENDIRILMESINDE DiFUZYON
AGIRLIKLI MANYETIK REZONANS GORUNTULEMENIN ETKINLIGi

Vefa CAKMAK

Bu calismanin amaci, benign ve malign akciger lezyonlarinin
karakterizasyonunda niceliksel difizyon agirlikli goérintilemenin (DAG)

tanisal performansinin arastiriimasidir.

Akciger kanseri kuskulu 62 lezyona sahip 47 hastaya (36 Erkek, 11
Kadin, ortalama 56.5 yas, aralik 15-81 yil) 1.5 T MRG cihazi ile tetkik yapildi.
Diflizyon agirlikli gériintiileme b degeri (b: difiizyon faktorii) 0 ve 600 sn/mm?
iken, serbest nefesli olarak single-shot echo-planar imaging (SSEPI) sekansi
ile elde edildi. Agik diflizyon katsayisi ve lezyon-spinal kord orani dlguldu.
Goruntuleme sonuglar histopatolojik inceleme (n=39), klinik ya da radyolojik
takip (n=23) ile karsilastirildi. Ayrica nefesini tutabilen 52 akciger lezyonuna
sahip 41 hastada nefes tutmali olarak da difuzyon agirlikh goéruntiler elde
edildi. iki ayri teknikle elde edilen DAG’lerde lezyon-spinal kord orani (LSO)
ve sinyal/gurulti orani karsilastirildi. “Receiver operating characteristic”
(ROC) analizi ile benign ve malign akciger nodullerinin ayriminda ADCy,, ve

LSO igin en uygun esik degerler bulunarak tanisal etkinlikleri degerlendirildi.

42 malign (33 primer tumor, 9 metastaz) ve 20 benign lezyon mevcuttu.
Ortalama ADCnin degeri (x10° mm?/sn) malign lezyonlar icin 1.45 + 0.33 ve
benign lezyonlar igin 2.4 + 0.69 bulundu (p<0.001). Ortalama LSO degeri
akciger kanseri icin 1.24 £ 0.78 ve benign lezyonlar i¢in 0.55 £ 0.57 bulundu
(p<0.001). ADCmi, icin ROC egrisi altinda kalan alan (0.931; %95 guvenlik
arahgi: 0.868-0.993) LSO icin egri altinda kalan alandan (0.801; %95
guvenlik arahgr: 0.675-0.926) daha buyuk bulundu (p=0.029). Benign/malign
ayrimi icin ROC egrisine gore esik deger ADCrin icin 1.78x10° mm?%sn ve
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LSO igin 0.86 bulundu. Bu esik degerler kullanildiginda ADCy,, 6lgimuinin
dogrulugu %89, LSO dlgimunun dogrulugu %74 bulundu (p=0.383). LSO
icin nefes tutmali ve serbest nefesli sekans arasinda anlamli farklihk
saptanmadi (p=0.744). Lezyonlarin sinyal/gurulti orani (SGO), serbest

nefesli sekansta nefes tutmali sekansa gore daha iyi bulundu (p<0.001).

Akcigerde saptanan nodul/kitle lezyonlarinda, SSEPI sekansi
kullanilarak elde edilen difuzyon agirlikli MRG ile niceliksel olarak benign ve
malign lezyonlarin ayrimi  yapilabilir.  Akcigerin  difzyon agirlikh

goruntulemesi, rutin akciger MRG tetkikine eklenebilir.

Anahtar Kelimeler: Akciger kanseri, Difuzyon agirlikli goéruntuleme,
Acik difizyon katsayisi, Lezyon-spinal kord orani.
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SUMMARY

THE EFFICACY OF DIFFUSION WEIGHTED MAGNETIC RESONANCE
IMAGING IN THE EVALUATION OF PULMONARY LESIONS

Vefa CAKMAK

The purpose of this study was to prospectively evaluate the diagnostic
performance of quantitative diffusion weighted imaging (DWI) in the

differentiation between benign and malignant pulmonary lesions.

Forty-seven consecutive patients (36 men, 11 women; mean age, 56.5
years; range, 17-81 years) with 62 pulmonary lesions suspicious for lung
cancer underwent MR imaging at 1.5-T. DWI was performed during free
breathing using a single-shot echo-planar imaging (SSEPI) sequence with b
values (b: diffusion factor) of 0 and 600 sec/mm?. The apparent diffusion
coefficient (ADC) and the lesion/spinal cord ratio (LSR) was measured.
Imaging results were correlated with histopathologic findings (39 lesions) or
imaging follow-up (23 lesions). Forty-one consecutive patients with 52
pulmonary lesions who could hold breath also underwent DWI during breath-
hold. The LSR and signal-to-noise ratio of the lesions were compared on two
different DWI techniques. A receiver operating characteristic (ROC) curve
analysis was performed to detect the threshold value of the ADC and LSR

values for discrimination between benign and malignant pulmonary lesions.

There were 42 malignant (33 primary tumor, 9 metastases) and 20
benign lesions. The mean ADCn, values (x10° mm?/sec) were 1.45 + 0.33
for malignant tumors, and 2.4 + 0.69 for benign lesions (p<0.001). The mean
LSR for lung cancer was 1.24 + 0.78 and for benign lesions was 0.55 + 0.57
(p<0.001). The area under the ROC curve for ADCnin (0.931; 95%
confidence interval: 0.868-0.993) was greater than that for LSR (0.801; 95%
confidence interval: 0.675-0.926) (p=0.029). For benign/malignant
discrimination, ROC curve showed threshold value of ADCy,i, to be 1.78x1073
mm?/sec and that of LSR to be 0.86. Using these cutoff values, ADCpmin
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accuracy was 89% and LSR was 74% (p=0.383). There were no significant
differences in LSRs between breathhold and free-breathing DWI (p=0.744).
The SNR of the lesions were significantly better on free breathing DWI than
on breathhold DWI (p<0.001).

Quantitative DWI using a SSEPI sequence appears to be a feasible tool
which allows reliable differentiation between benign and malignant lung
nodules/masses. Diffusion-weighted MR imaging of lung should be

incorporated into routine chest MR imaging protocols.

Key Words: Lung cancer, Diffusion weighted imaging, Apparent
diffusion coefficient, Lesion-spinal cord ratio.
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