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BAS-BOYUN KANSERL ERI RADYOTERAPISINDE
HEDEF VOL UM SAPTANMASINDA FUZYON TEKNIGI

Dr. Isin ARSLAN
DEUTF Radyasyon Onkolojisi AD. Narhdere/iZMiR

isin.arslan@deu.edu.tr

1.0ZET

Amagc: Calismadaki amacimiz, bas-boyun timorli hastalarda, tedavi pozisyonunda ve tamsal
amacli alinan MRG goruntuleri ile planlama BT goruntulerinin iki farkli yontemle fuzyon
yapilmasi, sonrasinda flizyon, planlama BT ve tamsal MRG gorintilerinde gorunttlenebilir
tumor volumlerini (GTV) belirleyerek, aralarinda farklilik olup olmadiginin saptanmasidr.

Hastalar ve Yodntem: Klinigimizde bas-boyun timéri tamsiyla radyoterapi uygulanmis olan
12 hasta, calisgmaya alinmistir. Hastalardan altissmin BT ve MRG gorunttleri, maske ile
immobilizasyon yapilarak tedavi pozisyonunda alinmistir (Grup 1). Diger alti hastamn sadece
BT goruntuleri tedavi pozisyonunda alinmis, MRG goruntuleri ise maskesiz olarak
immobilizasyon yapilmadan alinmistir (Grup 11). MRG ve BT goruntileri alindiktan sonra,
her hasta icin iki farkli yontemle (manuel ve otomatik) flizyon gerceklestirilmistir.
Sonrasinda, iki flzyon yontemindeki sapma degerleri (uzunluk, kayma ve rotasyon)
karsilastirillarak fark olup olmadigi ve bu degerlerin hasta pozisyonundan etkilenip
etkilenmedigi degerlendirilmistir. Bundan sonraki asamada; her hasta icin elde edilmis
fuzyon, planlama BT ve tamisal MRG goruntulerinde, ayr1 ayr1 GTV belirlenmis ve aralarinda
istatistiksel anlamli fark arastirilmusgtir.

Bulgular: Grup | ve Il hastalarda, sapma degerleri karsilastirildiginda, iki fuzyon yontemi
arasinda anlamli fark bulunmamistir. Grup | ve |l hastalarda, iki ayr1 yontem ile yapilan
flzyon, BT ve MRG' da belirlenen volumler karsilastirildiginda, MRG ve flizyonda belirlenen
volumler BT’ye gore anlamli oranda buyik bulunmus, MRG ve flzyon arasinda ise fark
saptanmamustir. ki hasta grubu birbiri ile karsilastinildiginda, farkli hasta pozisyonunun
volim belirlemede etkili olmadigi gorilmuistar.
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Sonug: Calismamizda, farkli flizyon yontemlerinin ve farkli hasta pozisyonlarimn flizyon
dogrulugu Uzerinde etkili olmadig1 goralmusttr. Ancak, BT ile MRG ve flizyonda belirlenen
hedef volimler arasinda anlamli fark olmasi, bas-boyun RT'de dogru timér tespiti igin
BT’ nin tek basina yetersiz oldugunu gostermektedir.

Anahtar kelimeler: Bag-boyun timdrleri, Radyoterapi, Flizyon, Hedef volumler.



FUSION TECHNIQUE FOR TARGET VOLUME
DELINEATION OF HEAD AND NECK CANCER IN
RADIOTHERAPY

Dr. Isin ARSLAN
Dokuz Eylul University Medical School Department of Radiotion Onkology. 1zmir/ TURKEY

isin.arslan@deu.edu.tr

1.SUMMARY

Purpose: The aim of this study was to make fusion by two different methods in head and
neck cancer patients between planning Computed Tomography (CT) images and Magnetic
Resonance Imaging (MRI) images taken in treatment position and diagnostic purpose,

afterwards, to determine whether there is a differency between fusion, planning CT and MR
images for determining gross tumor volumes (GTV).

Patients and Method: Images of the twelve patients with head and neck cancer who were
received radiotherapy in our clinic were taken in this study. Computed Tomography and MR
images of the six patients were taken in treatment position with immobilisation mask (Group
1). Computed Tomography images of other 6 patients were taken in treatment position with
immobilisation mask while MR images were taken without immobilisation mask (Group I1).
After CT and MR images obtained, the fusion between images were carried out with two
different methods (manually and automatically) for each patient. Afterwards, by comparing
the deviation values of these two fusion methods (length, shift, rotation) evaluated whether
there is a difference and whether these values have been affected by the position of the
patient. In the following stage; GTV was identified separately in planning CT, MR and fusion
images for all patients, and the statistically significant differencies between them were
evaluated.

Results: When the deviation values of Group | and Il were compared, no significant
difference between two fusion methods was shown. In the comparision of GTV values GTV
values of fusion and MR images were significantly larger than CT images. There were no

3
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differencies between MR and fusion images. When the two patient groups compared, there

was no effect of patient position for volume delineation.

Conclusion: Our study demonstrated that different fusion methods and different patient
positioning had no effect on the accuracy of the fusion. However, significant differencies
between target volumes in CT and MR, fusion images showed that CT images are insufficient

in accurate tumor volume delineation for head and neck radiotherapy.

Key words. Head and Neck Cancer, Radiotherapy, Fusion, Target Volume



3.GIRIS VE AMAC

Bas-boyun timdrlerinin, 2010 yilinda, tim kanserler icinde %6 oraminda yer tutmasi
beklenmektedir (1). Gunuimizde, bas-boyun timdrlerinde, cerrahi, radyoterapi (RT) velveya
kemoterapi  kullamlan tedavi yontemleridir. Bas-boyun tumorlerinde, radyoterapi
planlamasinda hedef volimler (Gorunttlenebilir timér volimi-GTV; Klinik hedef volim-
CTV) belirlenirken, bircok merkez, tamsal bilgisayarli tomografi (BT) goruntUlerinden
faydalanmaktadir. Bunun nedeni, radyoterapi planlama sistemlerinin, inhomojenite
dizeltmelerini, BT goruntilemedeki Hounsfield unit (HU) skala sistemini kullanarak
yapmasidir. Bu skala, BT goruntilerindeki gri  tonlamalari, dokularin elektron
yogunlugundaki farkliliklari g6z 6niine alarak, rakamsal olarak tammlamistir (2). Ancak, BT
goruntilemede bazi sinirliliklar  mevcuttur, yumusak doku-timor dokusu ayirimi iyi
yapilamamaktadir (3, 4). Diger bir dezavantaji, BT de, gorunti kapsamina dis amalgamlar:
girdiginde artefaktlarin olusmasi, bunun da gorinta niteligini bozmasidir (4, 5, 6). BT deki bu
sinirliliklar radyoterapi planlamasinda GTV ve CTV belirlenmesinde zorluklar yasanmasina
yol agcmaktadir. Bas-boyun timoérli hastalarda kullanilan tam yontemlerinden biri olan
manyetik rezonans goruntileme (MRG) ile, BT deki bu sorunlar asilmaya galisiimistir. MRG,
BT deki sinirliliklarin  olmadigi goruntileme yontemlerindendir. Yumusak doku-timor
dokusu ayirimi ¢ok daha iyi yapilmaktadir (3, 7). Ayrica MRG goruntilerinde, BT’ de olusan
artefaktlara rastlanmamaktadir (4, 5). Bu Ustinliklerden dolay1, BT’ de olusan belirsizlikler
ortadan kaldirmak icin, giinimuizde bircok merkez, bas-boyun timoérlerinde, hedef volimleri
belirlerken, MRG goruntulerinden faydalanmakta ve BT-MRG fluzyon teknigini
kullanmaktadr.

Calismadaki amacimiz, bas-boyun timorll hastalarda, tedavi pozisyonunda ve tamsal
amacli alinan MRG goruntdleri ile planlama BT gorunttlerini iki ayr1 yontemle fuzyon
yapmak ve sonrasinda yapilan olgimlerle bu farkliliklarin hedef volume etki edip etmedigini
degerlendirmektir.



4. GENEL BILGILER

4.1 Bas-Boyun T Umor lerinde Radyoter api

Bas-boyun bolgesi, insan anatomisinde kiglik bir bolge olmasina ragmen, temel
fizyolojik islevleri igermesi nedeni ile onkolojide énemli bir yere sahiptir. TUmMOr boyutu ve
yayilma sekline bagli olarak bas-boyun timorlerinin  yol actigi deformiteler, islevsel
bozukluklar, yasam kalitesi ve sosyal hayatta yol agtigi sikintilar, bu timérlere multidisipliner
bir yaklasim gerektimektedir.

Glnumuzde, bas-boyun tumodrlerinde, cerrahi, radyoterapi ve/lveya  kemoterapi
kullanilan tedavi yontemleridir. Erken evre tumdrlerde ilk tedavi secenegi cerrahi veya radikal
radyoterapidir. Cerrahi uygulanan hastalarda, endikasyon olmasi halinde mikroskopik yayilim
icin adjuvan tedavi olarak radyoterapi devreye girmektedir. Medikal inoperabl erken evre
hastalikta ve yerel ileri hastaliktaise ilk tedavi segenegi radyoterapidir. Kemoterapi ise, yerel
ileri hastalikta neoadjuvan, definitif RT ile eszamanli veya adjuvan olarak olarak
kullamimaktadir (8). Erken evre tumoérlerde, cerrahi ve radyoterapideki gelismeler sayesinde
iyi sonuclar elde edilmektedir. Yerel ileri hastalikta ise, tum tedavi segeneklerine ragmen, ne
hastalik kontrolinde ne de fizyolojik islevlerin korunmasinda iyi sonuclar elde
edilememektedir. Ne yazik ki, bu tumdrler, biytk bir oranda (% 60-70) ge¢ taninmakta olup,
bu durum daha agresif tedavi yaklasimlarinin gerekmesine, islevsel ve kozmetik acidan daha
az kabul edilebilir sonuclara ve ¢ok daha disik yasam oranlarina neden olmaktadir (8).
Bunlarin sonucunda, yeni ve dahaiyi tam ve tedavi yaklasimlari gelistirilmeye calisilmistir.

Radyoterapide temel ilke, timorli dokuya yiUksek doz verirken, normal dokuya
olabildigince az doz vererek islevlerini korumaktir. Bunu gerceklestirmek, Ozellikle bas-
boyun timoérlerinde oldukga gucttr. Cunkl, bas-boyun anatomisi, gbz, optik sinir, optik
kiazma, medulla spinalis, beyin, parotis ve kohlea gibi bir ¢ok riskli orgam barindirir ve
bunlarin hedef volimlere olan yakinlig: yan etkilerin asil sebebini olusturur (Resm 1). Bu
nedenle, bas-boyun timorlerinde hedef volim ve riskli organlarin belirlenmesi, buyuk bir
dikkat ve 6zen gerektirmektedir.



Bas Boyun Anatomisi

Resm 1: Bas-boyun anatomisi

GTV: Goruntilenebilir timdr volimii

CTV: Klinik hedef volim
PTV: Planlanan hedef volim

TV: Tedavi edilen voliim
IV: Isinlanan volim

Sekil 1: ICRU 50'ye gore radyoterapide hedef volumler

Radyoterapi planlamasinda, ilk ve en 6nemli basamak, hedef volimlerin belirlenmesidir.
TUm dinyada, radyoterapi merkezleri tarafindan kullanilan hedef volumler, **International
Commitee of Radition Measurements and Units’ (ICRU) tarafindan tanumlanmis ve ortak bir
dil gelistirmek icin gesitli raporlar yayinlanmugtir. 1993 ve 1999 yillarinda yayinlanan 1CRU
50 ve 62, eksternal radyoterapide kullanilan hedef volimleri ve riskli organ volimlerini
tammlayan raporlardir (9, 10). Hedef volumlerin belirlenmesine genellikle ‘GTV’ yani
‘GOrunttlenebilir timor voliumd’ den baslanir. GTV; fizik muayene veya gorintileme
tetkikleri ile tammlanabilen, primer timor, lenf nodu veya metastatik timdr volimint ifade
etmektedir. Sekil 1'de radyoterapide kullamlan hedef volimler gosterilmistir. Hedef



voluimlerin belirlenmesinden sonra gelen asamalar, fizik planlanma ve secilen radyoterapi

planinin hasta Uzerine uygulanmasidir.

4.2 Goruntuleme Y ontemleri

4.2.1 Bilgisayarhh Tomografi (BT)

Radyoterapide hedef volumler belirlenirken, en sk kullanilan tetkik, diagnostik
bilgisayarli tomografi (BT) gorunttleridir. Radyoterapi planlama sistemleri, BT goruntileri
temel alinarak yapilandirilmistir.

Cormak tarafindan 1963 yilinda teorize edilen ve Hounsfield tarafindan 1972 yilinda tan
alamna sokulan bilgisayarl: tomografi, X 1simnin kesfinden bu yana, radyolojideki en blyik
ilerleme olarak kabul edilmektedir (11). Temeli rontgen cihazina dayanmakla birlikte,
rontgenden farkli olarak X 151t demetinin inceltilerek, vicuda cizgisel sekilde
dusurdlmesiyle, iki boyutlu kesitsel goruntileme saglayan bir yontemdir. Bilgisayarlt
tomografide kesit goruntinin alinabilmesi, rontgen tupu ve goruntl alicilarin (dedektor)
hastanin etrafinda dondirilmesi ile saglanmaktadir. Hastanin etrafinda tlip ve dedektorlerin
birbirine bagli olarak yaptiklart donme hareketi sirasinda, dedektorlerde toplanan ve aslinda
U¢c boyutlu bilgi tasiyan verilerin, donme hareketinin tim asamalari g6z Oninde
bulundurularak yiksek matematiksel c¢ozinimi ile iki boyutlu kesitsel veriler elde
edilebilmektedir (2).

BT goruntulerinin  yapilandiriimas: oldukga kompleks matematiksel bir Slrectir.
Y apilandirma algoritmasi, BT numaralar: olarak bilinir ve atentiasyon katsayilarina baglidir.
BT numaralari, -1000 ile +1000 arasinda degisir. Hava— 1000, kemik +1000, suise O ile ifade
edilir. Yeni teknoloji BT’ lerde, en yiksek BT numarasi +4000'e kadar okunabilmektedir. Bu
yontem ile BT numaralarinin ifade edilmesi ‘’HU skala sistemi’’ olarak isimlendirilir (Sekil
2).

Hounsfield skala sistemi = (utissue - pwater / pwater) X 1000

Burada p lineer atentiasyon katsayisidir ve bu sayede HU skala sistemi, suyun ateniiasyon
katsayisinda % 0,1’ lik degisiklikleri gosterir. Atentiasyon katsayisi ile BT numaralar1 arasinda
lineer bir iliski vardir ve bu iliski sayesinde elektron dansitesini ifade etmek mumkin

olmustur. Benzer sekilde, elektron dansitesi ile BT numaralar: da korele edilmistir, ancak bu



korelasyon her zaman lineer degildir. Non-lineerite, dokularin atom numarasindaki
degisiklikten kaynaklanmr. Mesela, yumusak doku ile akciger arasinda lineer iliski varken,
yumusak doku ile kemik arasinda lineer bir iligki yoktur (Sekil 3). Sonug olarak, radyoterapi
planlama sistemleri, HU skala sistemini kullanarak inhomojenite dizeltmelerini ve bu skala
sayesinde, BT goruntUlerindeki gri tonlamalari, dokularin elektron yogunlugundaki
farkliliklart g6z dntine alarak rakamsal olarak tammmlamaktadir (2).

Adr Walter

-1000 / =500 | o | +500 ' +1000
| | |
Lung Fat Soft tissue Bone

Bone +400 —= +1000
Soft tissue  +40 — +80
Water ©
Fat —60—= —100
Lung —400— —600
Air 1000

Sekil 2: Hounsfield unit skala sistemi®
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Sekil 3: Non-lineeritenin Hounsfield unit skala sisteminde goésterilmesi?
Bilgisayarli tomografi goruntdleri, radyoterapi planlama sisteminin temelini olustursa da
tim gorunttileme yontemleri gibi avantg] ve dezavantgjlara sahiptir. BT, kemik dokusunu ve

kemik erezyonunu gostermede basarilidir. Diger taraftan, yumusak doku goérunttlemesinde

! http://www.fl eshandbones.com/readingroom
2 Blodgett TM, Mdtzer C, Townsend DW. PET-CT: Form and Function. Radiology. 2007:242(2);360-385
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yeterli degildir, bu nedenle, BT goruntilerinde, yumusak doku-timor dokusu ayirimi iyi
yapilamamaktadir (4). Baska bir dezavantaj, BT de, gorintli kapsamina dis amalgamlari
girdiginde artefaktlar olusmasi ve bunun gorintli kalitesinini bozmasidir (5, 12). Diger
olumsuz nokta, BT kesitlerinin sadece aksiyel planda alinabilmesi ve bu durumun parsiyel
volum etkisi yaratmasicir. Boylece hedef volim belirlemede interobserver (gbzlemciler arasi)
ve intraobserver (gOzlemcinin kendi iginde) farkliliklar dogmakta, tedavi volumini
belirlemedeki uyum azalmaktadir (13, 14). BT’ deki bu sinirhiliklar, radyoterapi planlamasinda
hedef volimlerin belirlenmesinde zorluklar yasanmasina yol agmaktadir.

4.2.2 Manyetik Rezonans Goéruntileme (MRG)

MRG, ilk olarak 1946 yilinda Bloch ve Purcell tarafindan tanimlanan, temel fizik
prensipleri BT den gok once belirlenen ve gelistirilen bir gorintileme yontemi olmakla
birlikte, tibbi kullanimi 1973 yilinda Lauterbur ile gergeklestirilmistir (15).

MRG genel olarak ifade edilecek olursa gucli bir manyetik alanda, bu alan ile
etkilesime girebilen atomlarin ¢ekirdeklerindeki protonlara aktarilan bir enerjinin tekrar geri
salinimi sirasinda elde edilen bilgilerin gortnttiye dontsturtlmesidir. Kuvvetli bir manyetik
alan icerisinde (MRG cihazi) bu alanla etkilesime giren protonlar, bu alana entegre bir sekilde
calisan ve kontrollt olarak yaydig: sinyaller ile enerji seviyelerini degistiren bir uyaran (radyo
dalgasi) ile etkilesirler. Bu etkilesim sirasinda radyo dalgasi ile transfer edilen enerji geri
verilirken kontrolli olarak toplanan veriler goruntlye donustiraltr. Normalde dokular
icerisinde rastlantisal olarak farkli yonlerde salinim gosteren protonlar, kuvvetli manyetik
alana sahip bir manyetik alan icerisinde manyetik alanin yonine gére paralel ve antiparalel
dizilim gosterirler. Bu protonlardan manyetik alana paralel yonelim gosterenlerin sayisi,
antiparalel yonelim gosterenlerin sayisindan bir miktar daha fazladir. Sonug olarak, manyetik
alan yonune paralel yonde net manyetizasyon vektoru olusur. Bu vektor sabit manyetik alanla
ayni yondedir ve longitudinal diizlemdedir. Bundan dolay: buna ‘longitudinal manyetizasyon’
adi verilir (Sekil 4). Sinyal yani goruntt olusturmak icin kullanilan vektér iste budur. Bu
longitudinal manyetizasyon, dis manyetik alanla ayn yonde oldugu igin dogrudan olgilemez.
Bu manyetik alaninin 6l¢ulebilmesi icin, yonunin degistirilmesi gerekmektedir ve bu islem de
radyofrekans (RF) dalgalariyla gergeklestirilir (4, 11).

10



a b c
Sekil 4. MRG'da Z ekseninde gorilen longitudinal manyetizasyona dik olusan Y

eksenindeki transvers manyetizasyon®

RF dalgasinin ikinci bir etkisi daha olmaktadir. Sabit manyetik alan icinde bulunan
protonlar aslinda Gi¢ boyutlu uzaysal diizlemde dusUnildigiinde, bu manyetik alana dik planda
olan transvers dizlemde de vektdrel bir manyetik alana sahiptirler. Kendi cevrelerinde
yaptiklart donis hareketinden kaynaklanan bu ikinci manyetik vektor “transvers
manyetizasyon” olarak adlandirilir (Sekil 4). Gorunti elde etmek amaciyla kullanilan
verilerde, longitidinal manyetizasyonun yami Sira transvers manyetizasyon da
kullamlmaktadir. Eksternal manyetik alan yonundeki longitudinal manyetizasyonun
%63 Unun tekrar olusmast icin gereken sire T1 relaksasyon zaman, yine eksternal
manyetizasyona dik yonde protonlarin faz uyumu ile olusmus olan transvers manyetizasyonun
%37 seviyesine inmesi i¢in gereken siire de T2 relaksasyon zamam olarak bilinmektedir.
Longitudinal ve transvers relaksasyon birbirlerinden bagimsiz fakat es zamanli olarak
gerceklesen olaylardir. Dokularin T1 zamani, T2 zamanlarindan daha uzundur. T1 ve T2
relaksasyon siireleri de her bir doku igin farkhiliklar gosterir. Ornegin, suyun T1 ve T2
relaksasyon streleri uzun, yagin ise T1 ve T2 relaksasyon sireleri kisadir. Bu nedenle yagh
doku, T1'de yuksek sinyalli (hiperintens-beyaz) goérunirken, beyin omurilik sivisi dustk

3 http://www.konez.com
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sinyalli (hipointens-siyah) gorundr. Dokularin T1 ve T2 relaksasyon zamanlart gorunt
karakteristiklerini etkileyen 6nemli faktorlerdendir (4, 11).

Dokulardaki protonlari uyarmak icin RF pulsu génderen ve dokulardan gelen sinyalleri
saptayan parcalar sarmal olarak adlandirilir. iletici sarmallar (body sarmal) genellikle uyaran
olarak kullaniimasina ragmen sinyal aliminda da kullanilabilir. Body sarmal MRG cihazinin
sabit bir parcasidir ve vicudu gepegevre sarar. Genis viicut bolgelerinin goruntilenmesinde
(toraks, abdomen gibi) bu sarmal kullamImaktadir. Alict sarmallar yanlizca sinyal alimminda
kullamlImaktadirlar. Bu grupta yer alan bolgesel sarmallar, genellikle diz, omuz, boyun gibi
bolgelerin  goruntilenmesinde  kullanmilir.  Bunlar, sabit degillerdir ve kolaylikla
degistirilebilirler (11).

MRG’in BT’ ye en blylk Gstinlig, yumusak doku kontrasti en yiksek gorintileme
yontemi olmasi ve bu sayede benign-malign doku ayirimini daha iyi yapmasidir (Resim 2).
MRG bas-boyun ttmoérlerinde, timor simirlarini, hava yoluna, komsu fasiyal yapilara
(6rnegin, prevertebral fasya) ve yumusak dokulara uzarmimi, perindral infiltrasyonu,
intrakranial uzanmm ve nodal metastazlar: belirlemede basarilidir. Ayrica MRG'da BT'de
gorulen dis amalgam artefaktlarina da rastlanmamaktadir (5, 12). MRG'1n islevselligini
arttiran diger bir nokta, “multiplanar goérintileme” 6zelligi ve bu sayede sadece aksiyal degil,
koronal ve sagittal kesitlerin de alinabilmesidir. Bu 6zellik parsiyel volim etkisini azaltarak,
tumorin Ug boyutlu olarak yerlesiminin degerlendirilmesini saglar. Hidrojen icerigi az olan
kortikal kemigin gorintilenmesinde MRG basarisizdir. Bu dezavantg] gibi gorinse de,
kompakt kemik  yapillarimin  artefakt  olusturabilecegi  parankimal  dokularin
degerlendirilmesinde basaril1 olmasim saglar (16). MRG’1in diger dezavantaji, tetkik siresinin
uzun olmasina bagli olarak olusan hareket artefaktlaridir. Ancak MRG kullammindaki en
onemli kisitlayici etken, vicudunda kalp pili, metalik implant, nérostimilatér ve anevrizma
klipleri tasiyan hastalarin tetkike alinamamasidir. Alindiklar: takdirde olusabilecek sakincalar
kalp pilinin durmasi, implantlarin yerinden oynamasi veya isinarak termal yamk
olusturabilmesidir (15).
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Tablo 1'de goruldigu gibi, BT ve MRG nin avantaj ve dezavantgjlar: birbirini tamamlar

niteliktedir.
Tablo 1. MRG ile BT nin genel karsilastirilmasi

Konu Parametre MRG BT

Hasta Manyetik alan endisesi Var Yok
Radyofrekans 1s1 depolama Var Yok
Iyonizasyon radyasyon doz Y ok Var
Klostrofobi Var Az
Tarama gurdltisi Var Az
Kontrast madde allerjisi Az Var

Ozellikler Y umusak doku kontrasti Milkemmel Orta
Kortikal kemik konrasti Kotu M Ukemmel
Kalsifikasyonun tespiti Kotu M Ukemmel
Metal artefakti Bazen Var

Makine Cihazin ¢api Kiguk Buyuk
Goruntl rezoltisyonu Iyi Dahaiyi
Tarama zaman * *
Elektron dansite bilgisi Yok Var
Fonksiyonel ve teknik aralik Genis Sinirlt
Multiplaner goruntt TUm planlar Sinirlt
Maliyet Y Uksek Dustk

*Tarama zamani, goruntt volimtntn blydkligine, kesit sayisina ve MRG i¢in, kullanilan

sinyal araligina baglidir.
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Resim 2: BT (soldaki resim) ve MRG’ da (sagdaki resim) boyun goriintiileri®

4.2.3 MRG Spektroskopi (MRS)

MRG spektroskopi (MRS) tibbi uygulamalarina 1966 yilinda Odebland ve arkadaslari
oncultik etmislerdir. Tlk tibbi uygulamalarini viicut 1sis1 ve salgilar tizerinde yapruslarchr
(17).

Gunumuizde bircok 1.5 Teda MRG sistemlerinde proton spektroskopi segenegi
bulunmaktadir. MRS ve MRG arasindaki temel fark, MRG yuksek rezolisyonlu uzaysal
goruntulerle, bir anlamda "resim" olusturarak, MRS ise dokular hakkinda ‘’grafikler’”
olusturarak kimyasal bilgi vermesidir.

MRS degisik metabolitlerin doku duizeylerini 6lgebilmektedir. Bu ylzden metabolik ve
biyokimyasal bilgi veren tek noninvaziv yontemdir. Spektrumdaki her pik, bulunan kimyasal
metabolit miktar: ile orantili olup, hangi kimyasal metabolitin ne oranda bulundugunu tespit,
ana prensibi olusturur (18).

MRS ile genis bir doku volumi ile gevrili birbirine komsu kompartmanlardaki
metabolitleri bilgisayarlar araciligiyla haritalandirmak (mapping) ve gorintiide anormal alan
Uzerinde metabolitlerin dagilimmm gostermek mumkundir (19). Bilgisayarin kendi yapmus
oldugu degerlendirmede, ‘baseline’ gizildikten sonra, pik yukseklikleri veya pikler altindaki
alanlar (integral) hesaplanir. Piklerin net degerleri yerine "pik oranlari” tercih edilmelidir.

Kreatin ile yapilan oranlamalar en sik kullanilandir. Clnki kreatinin, spektrumda goriinen

* http://emedi cine.medscape.com
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metabolitler arasinda en sabit konsantrasyona sahip olandir. MRS de saptanan diger
metabolitler; Kolin, Laktat, Myo-inositol, Glutamat-Glutamin, N —Asetilaspartat’ dir (19).

Klinikte MRG spektroskopi en fazla beyine uygulanmaktadir (20).

MRS, bas-boyun timorlerinde non-spesifik kalmaktadir. Clnkd, yogun yag dokusunun
olusturdugu buyuk lipid piki, kolinin olusturdugu kiguk timor belirteg pikini saklamaktadir.
Ek olarak, paranazal sinusler, hava yolu, kemik ve karotis atimu tarafindan meydana gelen
artefaktlar veri azalmasina yol agmaktadir (20). Ancak, MRS nin bas-boyun timorlerinde
kullanimu ileilgili calismalar devam etmektedir (21, 22)

4.2.4 Ultrasonografi (USG)

XI1X. ylzyillin sonlarinda italyan Spallanzini tarafindan ilk olarak yarasalar (izerinde
denenen ultrasonografi’ nin (USG) tibda ilk kullanimi 1950 yilinda Dr.Dougles H.Howry ve
Dr.Bliss W.R tarafindan yumusak dokularin gorintilenmesiyle olmustur (23).

Tanisal ultrasonografide kullamlan enerji, yiksek frekansli sestir. Viicuda gonderilen ses
doku yizeylerinden yansir. Goruntiler yansiyan bu sesin amplitidi ve donis siresi ile
olusturulur. Rontgen 1sim kullanilarak yapilan gorintileme yontemlerinden farkl: olarak,
enerjinin dokulardaki atentiasyonu degil yansimasi ilkesine dayali bir yontemdir. Ses Ureten
kristalden yayilan kisa siireli bir ses demetinin dokuya carpmasi, ses ve dokular arasindaki
etkilesmeler sonucunda ekonun olusmasi ve ekonun bir boliminin prob kristaline geri
donmesi seklinde Ozetlenebilir. Ultrason demeti dokuda ilerlerken sogurulmaya bagli olarak
zayiflar. Absorbsiyonun derinden donen ekolar Uzerine olan etkisini kompanse etmek icin
alicinin "gain"i derinden gelen ekolar1 logaritmik olarak artiracak sekilde ayarlamir. Bu yolla
farkli derinliklerden gelen sinyal siddetleri kompanse edilerek goruntinin uniform olmasi
saglanir. Bu ‘time-gain’ kompansasyonu, basamaklar seklinde uygulayici tarafindan
ayarlanabilir. ‘Time-gain’ kompansasyonun uygun bir sekilde ayarlanmamasi artefakt
gorinttlere veya lezyonlarin értilmesine neden olabilir (23). Iyonizan isin riskinin olmamasi,
kontras madde gerekmemesi, multiplanar gorinti alinabilmesi, uygulama kolayligi ve
ucuzlugu nedeniyle sik olarak kullanilan bir gorintileme yontemidir. Hava ve kemigin dogal
bariyer olusturmasi, hekime ve cihaza bagli bir tetkik olmasi ise olumsuz yonleridir.

Bas-boyun tumorlerinde genellikle, lenf nodult buylmes olan hastalarin lenf
nodullerinin boyut, say1 ve tiplerinin belirlenmesinde kullanilir. Ek olarak, belirlenen kitle
veya lenfadenopatiden biopsi yapilirken kilavuz olarak kullanmlir (24).
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4.2.5 Pozitron Emisyon Tomografi (PET)

Pozitron emisyon tomografi (PET), degisik radyofarmasotikler araciligiyla farkl:
fizyolojik islevleri (6rn.glukoz metabolizmasi, aminoasit metabolizmas, DNA sentezi)
izleyebilen ve U¢ boyutlu goruntileme yapabilen non-invaziv bir sintigrafik gorinttleme
yontemidir.

PET tarama Unitesi, dairesel tarzda imal edilmistir. Detektorlerin yerlesimi zit yonlerdeki
fotonlar1 tarayabilecek sekildedir. PET radyonuklidleri siklotronda Uretildiklerinde proton
fazlaligr vardir ve kararli hale gegerken pozitron yayarlar. Bu pozitron gectigi yerdeki bir
atomun elektronu ile garpisir. Bu garpisma ile zit yonde 511 keV'lik iki gama 1s1m meydana
gelir ve kitleler yok olur (annihilasyon=cift olusumu). Zit yonlerde olusan 511 keV'lik
fotonlar1 karsilikli iki detektor tarafindan algilanir ve elektronik sinyallere donustirilerek
dijital bilgi halinde bilgisayarda depolanir (25).

Onkolojik PET goruntilemede en yaygin kullamilan radyofarmasotik, Flor-18 ile isaretli
deoksiglukoz (FDG)'dur. Malign htcrelerde hipoks sonucu glikolizin, glukoz tasiyici
proteinlerin (6zellikle GLUT-1) ve hekzokinaz miktarimin artmasina bagli olarak FDG
tutulumu da artar. Glukoz tasiyici proteinler araciligiyla hiicre igine giren FDG, tipki d-glukoz
gibi hekzokinaz enzimi ile FDG-6-fosfata fosforile olur. Ancak bundan sonra FDG-6-fosfat,
glukoz-6-fosfat izomeraz icin substrat olmadigindan daha fazla metabolize olamaz ve malign
hicrelerde glukoz-6-fosfataz disik dizeyde oldugundan defosforilize edilemedigi icin tumaor
dokusunda birikerek gorintilemeye izin verir (26) (Resm 3)

DFpv 24,8 om

LTI

Resim 3: Tedavi sonrasi 3.ayda boyunda yineleme gosteren dil timéri. PET (soldaki resim)
ve PET-BT’ de (sagdaki resim) goriiniisii®

® http://emedi cine.medscape.com
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Yeni nesil PET kameralarda sistem icerisine multidedektor spiral BT ‘gantrisi’ ilave
edilerek “kombine (hibrid) PET/BT tarayici” teknolojisi gelistirilmistir. Bu sayede hem PET
goruntileme stresi kisaltilimis hem de PET ile aynm anda elde edilen BT gorintdleri Ust tste
cakistirilarak lezyonlarin daha etkin lokalizasyonu mimkiin olmustur. Hibrid PET/BT ile her
iki yontemin tek basina sagladigi 6zgulluk ve duyarliliktan daha fazlas: elde edilmektedir.
PET goruntulerinin yorumlanmas: genellikle gorsel degerlendirme ile yapilmaktadir. Pozitif
PET bulgusu, normal anatomi ya da fizyoloji ile uyumlu olmayan bir yerlesimdeki diffuz ya
da fokal FDG tutulumu olarak kabul edilmektedir. Maksimum standart uptake degeri
(SUVmax), bdlgedeki maksimum FDG konsantrasyonun tim vicuttaki ortalama FDG
konsantrasyonuna oranichir. *’ Standardized uptake value’’ (SUV), FDG tutulum derecesinin
yart nicel olcitidiur ve PET yorumlanmasinda 6nem tasimaktadir. Ancak SUV nekrotik
komponenti olan lezyonlarda, 1 cm’den kigik lezyonlarda ve yuksek glukoz ya da insulin
duizeyi olan hastalarda yaniltici olabilmektedir (26).

Itenilen alandaki ortalama FDG aktivitesi (mCi/ml)

SUV MAX = o mm o mm e oo oo e o e e e e e e
Enjekte edilen FDG dozu (mCi)/ vucut agirlig: (kg)

PET-BT'nin onkoloji’ de kullanim alanlarz:

1. Primeri bilinmeyen kanserlerde primer tumor ve metastazlarinin arastiriimasi,

2. Radyasyon nekrozu ile kalint1 ve/veya yineleyen timoral kitlenin ayriminin yapilmast,

3. Cerrahi sonrasi yinelemelerin belirlenmesi,

4. Hasta hakkinda prognostik degerlendirmeler yapilmasi,

5. Tumadriin progresyon/regresyonunun degerlendirilmesi,

6. Tedavi Oncesi evreleme,

7. Tumorin tedaviye (kemoterapi, radyoterapi) yanitimin degerlendirilmesi ve tedavi
sonrasi yeniden evreleme,

8. Akciger nodllerinin benign/malign ayirici tamsi,

9. Uygun biyopsi alaninin belirlenmesi,

10. Radyoterapi uygulanacak alanin belirlenmesi.
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4.2.6 ‘' Single-photon Emission Computed Tomography’ (SPECT)

Biyokimyasal teknikler, PET ve SPECT, benzer teknolojilerdir ve kimyasal islemleri
gorintilemek icin takipci mantigini kullanirlar. Takipgi, atomlardan birinin radyoaktif atomla
yer degistirmesi ile elde edilen gama 1s1m1 yayan izotoplardir. Bu isaretlenmis atomlarin
miktar1 azalmaya basladiginda ¢ikan fotonlar alinarak sinyale cevrilir. SPECT tek atomlari
toplarken, PET cift atomlar: toplar (27).

SPECT, bdlgesel perflizyonu yansitan, radyoaktif bir bilesigin 3-boyutlu dagiliminin
tomografik goruntilerini elde etmek icin kullamlan bir tekniktir. Bir gok klinik durumda
islevsel bozukluklarin yapisal degisikliklerden 6nce ortaya ¢ikmasi nedeniyle, perfizyon
SPECT, hastalarin tamisinda, tedavinin yonlendirilmesinde ve hasta izleminde kendi basina da
degerli bir yontemdir. SPECT ile gosterilebilen bdlgesel beyin kan akiminin, bdlgesel néronal
aktiviteyi yansittig1 ortaya konulmustur (28). Beyin perfiizyon SPECT, beyin islevselligini
girisimsel olmadan degerlendirmeyi sagladigindan, klinik arastirmalarda da sk olarak

bagvurulan bir yontem olmustur (29).

4.3 Fuizyon

Uc boyutlu konformal radyoterapi (3BKRT) ve Y ogunluk ayarl: radyoterapi (Y ART) gibi
modern radyoterapi tekniklerinin ve modern goruntileme yontemlerinin paralel gelismesiyle
dahaiyi hedef volim saptanmakta ve daha iyi RT planlama yapilabilmektedir.

Anatomik goruntileme yontemleri olan bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans ve
ultrasonografi, doku farkliliklar: veya kontrast madde uygulammindan sonra olusan bdlgesel
perfuzyon farkliliklart ile normal ve timorli dokuyu ayirt etmektedirler. Anatomik
goruntileme yontemleri ile karsilastirildiginda, fonksiyonel goruntileme yontemleri,
sintigrafi, PET, SPECT ve MR spektroskopi, dokularin biyokimyasal durumuna gore
farkliliklar: bolgesel olarak degerlendirmektedirler (24). Klinisyenler tarafindan tercih edilen
ise, bu tamamlayici bilgileri birarada gormektir. Bu asamada, anatomik ve fonksiyonel
goruntileme yontemleri ile saglanan bilgi ve gelismis teknoloji, ‘image registration’ (gorunti
cakistirma) ve flzyon icin tanimlayict olmustur. GoOruntl ¢akistirma ve flzyon birbirini
tamamlayan iki farkli basamaktir, ancak klinikte gogunlukla iki basamak icin de ‘fuzyon’
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terimi kullamlmaktadir. Flizyonun amaci, goruntileme yontemlerindeki tamamlayict bilgi ve
cok sayidaki ayrintiyr birlestirmek, boylece daha fazla klinik bilgiye sahip olmaktir. Fuzyon
uygulamasi, oldukca iyi tammlanmis ve klinik kullanim yayginlagmistir. TUmorli dokunun
daha iyi belirlenmesini sagladigi icin BT-MRG ve PET-BT flzyon, radyoterapide sik
kullanilir. Diger bir kullanim alam ise, BT, MRG, SPECT, PET veya EEG'nin birlikte
kullanildhig1 epilepsi cerrrahisi ve sinir cerrahisidir (30).

4.3.1*'Image Registration’ (Goruntu Cakistirma) ve Flizyon

Goruntt cakistirma ve flizyon, Elsen ve arkadaglari tarafindan 1993 yilinda tanimlanmus,
2001 yilinda Hill ve arkadaslar1 tarafindan gozden gegirilmistir (27, 30, 31).
Goruntt  cakestirma, iki - gorantinin  benzer noktalarimin  koordinatlarina gére
donisumin hesaplamas: ve geometrik donustimin saglanmasidir (32) (Resim 4).
Flzyon, transfer edilen goruntuleri haritalandirarak aym goruntl  ortaminda
birlestirmektir (33) (Resim 5).
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Resm 4: Goruntu cakistirma. Soldaki resimler planlama BT goruntusiidir. Sag Ustteki resim
orjinl MRG goruntusl, sag alttaki resim ise MRG goruntisinin geometrik olarak
donusturtlmuis seklini gostermektedir.

Resim 5: Flzyon. BT ve ¢akistirilmis MRG gorintisiiniin aynmi gergevede birlestirilmesi.
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4.3.2 Flizyon Yontemleri

4.3.2.1 Otomatik Yontemler

Ticari sistemler, bilgisayar programlarinin yardimi ile flzyonun otomatik olarak
yapilmasint saglamiglardir. Klinikte en sik kullanilan otomatik algoritma, voxel yogunluk
dagihimlarini incelemek yoluyla gerceklestirilen ‘Mutual informasyon’ algoritmasidir.
Dogrudan goruntileme yontemlerindeki gri tonlamalara gore calisir. Goruntilemedeki gri
tonlamalar1 azaltmadan, elde edilen tim bilgi ve ayrintilar otomatik olarak kullanlir. Bu
yontemin klinikte, Ozellikle ¢ boyutlu fizyonda kullammi yaygindir, ¢lnki kolay ve
hizlidir. Son yillarda bilgisayar hizinin artmasiyla, bu yontem ile sonug alma bir dakikadan
daha az slirmektedir (32, 33).

4.3.2.2 Manuel Yontemler

Flzyon yapilirken, iki gorunttleme tekniginin en dogru sekilde Ortismesi igin, gesitli
referans noktalar kullanilir. Bu grubun en klasik yontemi, anatomik noktalar (Landmark)
kullanlarak yapilamdir ve bu ‘intrensek yontem' olarak adlandirilir. Anatomik olarak belirgin
ve kesin noktalar veya geometrik olarak gorinttdeki belirgin sekiller referans olarak kullanlir
(Resim 6). iki gorintileme yontemi arasinda flizyon yapilirken en az tic anatomik nokta
secilir. Segilen nokta sayisi ne kadar fazla olursa, hatali koyulmus bir noktadan kaynaklanan
sapma o kadar az olacaktir. Manuel yontemde anatomik noktalarin segimi 6nemlidir. Segilen
noktalarin, goruntileme kesitlerinde 6n-arka, sag-sol, asagi-yukar: yani ¢ boyutlu olarak
dogrulanmasi dnerilir (32) (Resm 7). Bu yontemde referans, Hill ve arkadaslar: tarafindan
yayinlanmis olan rapordur. Bu raporda, Landmark yontemi kullamlarak yapilan ¢alismanin
sonuglar: ve anatomik noktalarin listesi verilmistir (34). Anatomik noktalar, flizyon yapilan
anatomik bolgeye gore secilir. Beyin ve bas-boyun flizyonda, kohlear sinir, zigomatik kemik,
lambdoid sitir, baziller arter, Galen veni, optik sinir ve orbita anatomik nokta olarak
kullanilabilir (33).

Manuel yontemde, klinisyen tarafindan disaridan yerlestirilen yapay belirtecler de
kullanilabilir ve bu ‘Ekstrensek yontem' olarak adlandirilir. En sik kullamlan eksternal
belirteg, gorintileme yontemlerinde net olarak gorilen ve invaziv olmayan cilt belirtecleridir.
Diger taraftan, stereotaktik radyoterapide kullanilan ve invaziv bir materyal olan ‘ streotaktik
frame’ de klinikte sik karsilasilan eksternal yapay bir belirtecdir (32, 33).
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Resm 6: Secilen anatomik noktanin BT ve MRG'da isaretlenmesi (soldaki resim). iki
gorintiiniin tek bir cercevede birlestirilmesi-fiizyon (sagdaki resim)®

Resm 7: Anatomik nokta olarak secilen vestibilokohlear sinirin BT ve MRG kesitlerinde ¢

boyutlu olarak kontrol edilmesi (solda kranial, ortada aksiyel, sagda sagittal kesitlerde secilen
anatomik nokta gosterilmistir)”

6.7 ComputedTomography-Magnetic Resonance Image Registration in Radiotherapy Treatment Planning. J.N.H.
Brunt / Clinical Oncology. 2010:22;688-697
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4.3.3 Fuzyonun Klinikte K ullanimi

Onkolojide fuzyon, hasta yonetiminin her asamasinda, tani, evreleme, tedavi ve
tedaviye yanit1 degerlendirmede kullamlmaktadir.

Kuguk hiicreli dist akciger kanserinde (KHDAK) BT ve MRG kullanilarak mediastinal
hastaligin evrelemesinde, duyarlilik %52 ve %48, 6zgullik %69 ve %64 olarak bulunmustur
(35). Bir meta-analizde, BT ve PET ile nodal hastaligin evrelemesinde, duyarlilik %79 ve
%95, 0zgulllk ise %60 ve %77 olarak saptanmistir (36). Calismalar, PET-BT kullanilarak
hastalarin evresinde %24 ile %64 oramnda degisim meydana geldigini gostermistir (37, 38).

Bir baska calismada, KHDAK tanil1 hastalarda PET-BT ile evreleme yapildiginda ve
konvansiyonel yontemlerle karsilastirildiginda, %30 oraninda cerrahi tedavinin iptal edildigi,
%19 oraminda ise tedavinin cerrahi yoninde degistigi raporlanmistir. Aymi galismada,
hastalarin tedavisinde %70 oraninda degisiklik oldugu belirtilmistir. Ylzde 17 hastanin
tedavisine RT veya KT eklenmis, %8 hastamn tedavisinden RT veya KT ¢ikarilmistir (39).

Bas-boyun cerrahisinden sonra olusan anatomik deformasyon nedeniyle, yinelemelerin
belirlenmesinde guiglikler yasanmaktadir. MRG-PET ve SPECT-MRG flizyonun yinelemeleri
belirlemede faydali oldugu gosterilmistir (40, 41). Yine bas-boyunda, 6zellikle kafa taban:
cerrahisinde, MRG-BT ve SPECT-MRG flizyon, klinisyenin dogru tedavi seklini segme ve
uygulamasinda fayda saglamaktadir (41, 42, 43).

Onkolojide yaygin kullamlan flizyon, diger branslarda da kendine yer bulmustur.
Plastik, rekonstriktif ve estetik cerrahide yiz yaralanmalarinda, BT-MRG hirlikteligi
yumusak dokulari, 6zellikle orbita-sinis hernilerini ve kemik frakturlerini iyi goranttledigi
icin kullanilmaktadir (44). Beyin ve sinir cerrahisinde lomber disk herni tam ve tedavis,
endokrinolojide nGroendokrin timérlerin tamsi, norolojide epilepsi tamst fiizyonun kullamm
alanlarindan bazilaridir (45, 46, 47).

4.3.4 Fuzyonun Radyoterapide kullanim

Baslangigta, RT planlamasinda gorilebilir veya palpe edilebilir isaret ve anatomik
noktalar klinisyene yol go6stermis ve bunlarin rehberliginde timor ve norma doku
belirlenmistir. Daha sonra, konvansiyonel similatorlerin gelisiyle, tedavi planlamada internal
anatomik noktalar kullamlmustir. Bugiin ise, BT simulatérler rutinde kullamma girmis ve bu
sayede timor ve normal dokular U¢ boyutlu olarak konturlanmaya baglanmistir. 3BKRT ile
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tedavi plamnin segimi dncesinde doz-volim histogramin degerlendirmek kural olmustur.
Yumusak dokular: gostermedeki Ustiinltgu kabul edilen MRG, BT ile flizyon yapilarak hedef
volum belirlenmesinde kullamimaya baslanmistir. Bugin ise, fonksiyonel gorintileme
yontemleri sayesinde timor hipoksisini ve timor ikiye katlanma zamanimi degerlendirmek
mumkundadr. PET, SPECT, MRS gibi fonsiyonel yontemlerinin, RT'de hedef volim
belirlemede kullamldig: klinik calismalar yapilmaktadir (48, 49, 50). Amag, bu gorintileme
yontemleri sayesinde daha dogru hedef voltiim belirleyerek daha iyi tumdr kontroll saglamak
ve bunu yaparken normal dokulart mimkin olan en iyi sekilde korumaktir. RT planlama
asamasinda kulllamlan flzyon, tedavi asamasinda da kullamlmaktadir. Image Guided
Radiation Therapy (IGRT) gibi modern RT tekniklerinin kullamminda, gunlik set-up’larda
tedavi alam kontrolinde fuizyondan faydalamimaktadir (51, 52).

4.3.4.1 Bag-boyun Tumorleri ve Flizyon

MRG, bas-boyun timorleri tam ve evrelemesinde rutin kullanidlan bir yontemdir.
TUmorin kafa tabani, paranazal sinls, orbita ve parafarengeal alana uzanimini gostermede,
BT’ den Ustiin oldugu bilinmektedir (53,54). BT nin kemik dokusunu, MRG'1n ise yumusak
dokular: gostermede tistiin olmasi, BT-MRG fuizyonun kullanimini arttirmustir (55). Ozellikle
kafa taban lezyonlarinda, RT planlamada kullanilmaktadir (42).

Hedef volim belirlemede klinisyenler arasi fark, MRG ile karsilastirildiginda BT de
daha fazla bulunmustur. Bu yonuyle, BT-MRG flizyon, klinisyenler arasi farki azaltmaktadir
(56).

RT planlamada, PET-BT flizyon ile ilgili ¢alismalar devam etmektedir. Boyun lenf
nodlarint tammlamada MRG nin BT’ ye Ustunligt gosterilememistir. Diger taraftan PET,
boyun lenf nodlarint gostermede MRG veya BT'ye gore daha ustundur (57). Klinigi
metastatik lenf nodlariyla ortaya ¢ikan ve primeri bilinmeyen timérlerde, hem primer timoru
arastirmada hem de RT’ de PET-BT ' nin faydal: olabilecegi ileri strilmektedir (50, 58).

Son yillarda, 6zellikle boyun lenf nodu radyoterapisinde, BT-USG flizyon kullaniimaya
baslanmustir (59).

4.3.4.2 Akciger Tumorleri ve Flizyon

PET-BT, adeno karsinom disinda KHDAK’de timor gorintilemede ve beyin disinda
diger organ metastazlarim gostermede oldukca basarilidir (60).

RT planlamasinda, PET-BT ve BT'nin karsilastirilcigi ¢alismalarda, belirlenen hedef
volimlerde %26 ile %100 oraninda farkliliklarin oldugu gosterilmistir. PTV volimunde %15
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ile %64 oraminda artma, %21 ile %36 oraninda azalma belirlenmistir (61, 62, 63, 64). Bir
calismada, PET-BT kullanimu ile 20 Gy doz alan akciger volimunde %20 oraninda azalma
oldugu raporlanmistir (63).

Caldwell ve arkadaslar: tarafindan yapilan galismada, PET-BT kullanimi ile hedef
volum belirlemede, klinisyenler arasindaki farkin azaldigi gosterilmistir (65). Ayni ¢alismada,
PET-BT'de saptanan PTV volumi, BT'de saptanan PTV volimlerinden daha kigulk
bulunmustur.

SPECT akciger perflizyon taramalari, akciger dokusunun fonksiyonu konusunda bilgi
verir. SPECT-BT fuzyon kullanimi ile perfizyonun az oldugu akciger dokusunun

belirlenmesi RT planlamasinda yol gosterici olabilir (48).

4.3.4.3 Beyin Tumorleri ve Flizyon

Beyin tumodrleri, Ozellikle Stereotaktik radyocerrahinin gelisiminden sonra BT-MRG
flzyonun en sik kullamldigi endikasyonlardan biri olmustur (66, 67, 68). TUmor, 6dem ve
normal beyin dokusunu ayirmada basarili olmasi nedeni ile bir¢ok klinikte RT planlamasinda
MRG-BT flizyon kullan rutine girmistir.

Fonksiyonel goruntileme yontemi olan SPECT ile islevini kaybetmis beyin dokusu
belirlenebildigi icin, RT planlamada faydali olabilir (49). lyodin-123-alfa-metil-L-tirozin
(IMT), timor dokusu tarafindan tutulan, normal beyin dokusu tarafindan ise tutulmayan bir
aminoasittir. IMT nin bu 0zelligi sayesinde, SPECT ile tum6r gorunebilir hale gelmektedir.
Grosu ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir calismada, IMT kullanilan SPECT ile belirlenen
tumor voliminun, MRG ile belirlenen timor volimu disinda kaldigi gosterilmistir. Cerrahi
veya RT planlamada, MRG ile birlikte kullamlabilecegi dustnilmektedir (69).

4.3.4.4 Diger TumOrler ve Flizyon

Jinekolojik tumorlerde, 3BKRT bugin igin rutin uygulamadir. Sadece BT, MRG ile
karsilastirildiginda, timér volimintn  belirlenen hedef volim disinda kalabilecegi
gogerilmistir. BT- MRG flizyon, sadece BT’ ye gore, daha dogru hedef volim belirlenmesini
saglamaktadir (70). Bir calismada, jinekolojik timorlerin belirlenmesinde BT, MRG ve PET
karsilastirilmig ve en Gstiin yontemin PET-MRG flizyon oldugu savunulmustur (71).

Prostat tumdrlerinde, BT ve MRG'da belirlenen hedef volumler, 6zellikle prostat ve
vesikilo seminalis, karsilastirildiginda, BT Iehine voltimler daha buyik bulunmustur. Bunun
sonucu olarak, BT-MRG fuizyon kullanilarak yapilan RT planlamada, rektum ve mesane dozu
daha dusuk olarak gosterilmistir (72, 73, 74). Bir ¢alismada, BT-MRG fuzyon ile SPECT'in

25



beraber kullamminin 06zellikle yineleyen prostat timorlerinde basarili sonuglar verdigi
gogerilmistir (75).

Uc boyutlu brakiterapi uygulmalarinda, BT-MRG fiizyon ile ilgili klinik calismalar
yapilmaktadir. Bas-boyun, vulva ve serviks timorleri ile yumusak doku liposarkomlari, BT-
MRG fiizyonun kullamldig: brakiterapi uygulama alanlar: arasindachr (76). Ozellikle prostat
tumoril brakiterapisinde, BT-MRG flizyon kullammu gittikge yayginlasmaktadir (77, 78).
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5.HASTALAR VE YONTEM

5.1 Arastirmanin tipi , Yapilchgr Yer ve Tarih

Bu calismaya, DEUTF Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’ nda radikal radyoterapi ile
tedavi edilmis olan bas-boyun kanserli hastalar dahil edilmistir. Hastalarin DEUTF
Radyodiagnostik Anabilim Dalr’ nda alinmis tamsal MRG ve Radyasyon Onkolojisi Anabilim
Dali’nda alinmig planlama BT gorinttlerinden yararlanilarak Ocak 2010-Eylul 2010 tarihleri
arasinda yapilmis olan kesitsel bir ¢caligmadir. Calismaya dahil edilen her hasta icin Tedavi
Planlama Sisteminde (TPS) ayr1 bir ¢alisma dosyasi olusturulmus ve goruntilerin flizyonu
gerceklestirilerek hedef volumler cizilip karsilastirmalar yapilmistir.

5.2 Hastalarin Segimi

Temmuz 2006 ile Nisan 2010 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
(DEUTF) Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’'nda bas-boyun kanseri tams: ile radikal
radyoterapi uygulanmis 12 hasta galismaya dahil edilmistir. Tablo 2'de ¢alisma gruplarina

gore hastalarin tan ve evre dagilimi gorulmektedir.

Tablo 2 : Hastalarin Tam ve Evre Dagihimlar:

Grup |: Tedavi pozisyonunda Grup Il: Tamsal MRG
MRG goruntileri alinan hastalar goruntuleri alinan hastalar
Hasta | Tam Evre Hasta | Tam Evre
Nazofarenks tumort | 1A Nazofarenks timort | IVA
Nazofarenks tumora | 111 Nazofarenks timort | IVA
Parotis tumoru Yineleme Nazofarenks timort | IVA

Nazal kavite timord | IVA Nazofarenks tumort | |

Nazofarenks timorlii | Yineleme Nazofarenks tumortd | IVA

o O B W N B
o O B W N B

Nazofarenkstumort | IVA Nazofarenks tumortd | IVA
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5.3 Hastalarin Simulasyonu ve Planlama BT Gor tinttlerinin Alhinmasi

Hastalar, similasyon srasinda, bas altina uygun koplk yerlestirilerek sirtlistl
pozisyonda yatirilmig, Zentec bas-boyun-omuz veya U-frame bas-boyun maskesi (Medtec and
Sinmed Radiotion Oncology Products) kullamlarak immobilize edilmistir (tedavi pozisyonu).
Immobilizasyon sonrasi, hastalara, intraventz yoldan kontrast madde (‘iopromid’ -Ultravist®
370 flakon, 50 ml) verilerek goruntt alimmina gegilmistir. TUm hastalarin planlama BT
goruntdleri, Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’ nda bulunan ‘ Siemens Somotom Emotion
version A45A° planlama cihazi ile bes mm kesit kalinliginda, matrix 512x512, verteksten
toraks girimine kadar alinmigtir. Goruntuler, sifir kolimasyon ile alinmistir. Elde edilen
planlama BT goruntiileri, Radyoterapi Informasyon Sistemi (RTIS) ile DICOM formatinda
Tedavi Planlama Sistemine gonderilmistir.

5.4 Manyetik Rezonans Gér Untulerinin Ahinmasi

Bu asamada hastalar iki gruba ayrilmistir. Hastalarin yarisinda tedavi pozisyonunda
(Grup 1), yarisinda ise tamisal pozisyonda (Grup 11) MRG goruntileri alinmistir (Tablo 2).

Tedavi pozisyonunda MRG gorintuleri alinan hastalar (Grup ), similasyon sirasinda
oldugu gibi, sirttistt yatirilms, bireysel kdpik ve U-frame bas-boyun maskesi ile immobilize
hale getirilmislerdir. Immobilizasyon icin Zentec bas-boyun-omuz maskesi kullanlan
hastalar, MRG cihazinin daha dar olmasi nedeni ile bu gruba dahil edilmemistir. Cekim
sirasinda vicut sarmalt  kullamimustir. Bas-boyun bolgesi diagnostik MRG ¢ekiminde rutin
uygulamada kullanilan bas-boyun sarmalimin kullamimama nedeni ise koil ¢apinin maske
gegisine izin vermeyecek kadar dar olmasidir. Kolimasyon sifir ile gorintler alinmustir.

Diger alti1 hastamin (Grup I1) MRG goruntuleri, bas-boyun tamsal MRG ¢ekimi  rutin
yontemle alinmistir. Hastalar sirtistll pozisyonda yatirilmis ve ¢ekim sirasinda bas-boyun
sarmal1 kullamlmistir. Gordntt alimi sirasinda verilen kolimasyon, hastanin sagittal eksenine
paralel olacak ve ortalama 45°'yi gecmeyecek sekilde ayarlanmistir. Bu ¢ekimler sirasinda
maske veya baska immobilizasyon aparati kullamlmamustir.

Hastalarin timiinin MRG gorintileri, DEUTF Radyodiagnostik Anabilim Dalr’ nda,
Philips MRI 1.5 Teda cihazi ile, sirtlistti pozisyonda, dort mm kesit kalinliginda, yag baskili,
kontrastl, T1 agirlikli aksiyel kesitler, Uste frontal sinus, alttatoraks girimini igerecek sekilde
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alinmistir. Cekim sirasinda, tim hastalara, intraventz yoldan gadolinyum’ lu kontrast madde
verilmistir. MRG cihazinin sekans parametreleri; T1 agirlikli kesitlerde, matrix 256x256,
FOV=23 cm, flip (cevirme) agist 90°, TR (echo time) 550 msec, TE (time to repeat) 10
msec’ dir.

TUm hastalarin elde edilen MRG goruntileri ‘compact disk’ (CD)’e yuklenerek TPS' e
aktarilmigtir.

5.5 Fuzyon

5.5.1 Flizyon Yontemleri

Hastalar icin elde edilen tim BT ve MRG gorunttleri TPS de toplandiktan sonra,
flzyon asamasina gecilmistir. Fizyon, Nucletron-Mesi Medikal Sistemler firmasinin
Oncentra MasterPlan Version 3.3 SP1 planlama cihaz ile yapilmistir. Her hasta igin otomatik
(Landmark) ve manuel (Mutual /nformation) yontemlerle fiizyon gergeklestirilmistir.

5.5.1.1 Manud Yontem (Landmark)

Landmark, daha once bahsedildigi gibi, fizyonda, intrensek yontemlerden biridir ve
goruntuleme yontemlerinde anatomik referans noktalarin saptanmasina dayalidir. Bu nedenle
ilk olarak referans noktalar belirlenmistir. Calismamizda, her flzyonda, 4 referans nokta

kullanilmstar.

Referans noktalar:

1. Sag optik sinirin orbitaya giris yerinin lateral noktas

2. Sol optik sinirin orbitaya giris yerinin lateral noktast

3. Birinci servikal vertebranin 6n ttiberklt (anterior tubercle of atlas)

4. Sella tursikamn anterior ylzinin orta noktasi. Bu bdlgenin tumdr nedeni ile destriksiyona
ugrachg: hastalarda ise, oksipital kemik (internal occipital protuberance) 4. referans nokta
olarak segilmistir.
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Referans noktalar dnce BT'de belirlenerek isaretlenmistir. Sonra, referans noktalari

ayni siraile MRG da isaretlenmistir. isaretleme sonrasi fiizyon yapilmistir (Resim 8).

Resm 8: Landmark yontemi ile flizyon yapilmast. Mavi nokta BT’ de sag optik sinirin

orbitaya giris yerinin lateral noktasint yani 1. referans noktay: gostermektedir.
5.5.1.2 Otomatik Yontem (Mutual I nformation)
Mutual Information yontemi, gorunttleme yontemlerindeki gri tonlamalarin ve ayrintilarin

hepsini kullandig: igin, bu metodda referans nokta belirlenmesine gerek yoktur. Fiizyon bu

yontmle bilgisayar araciligi ile tamamen otomatik olarak yapilmistir (Resim 9).

Resm 9: Mutual Information yontemi ile flizyon yapilmasi
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5.6 Olclimler

Calismamiza 12 hasta dahil edilmistir. Her hasta igin farkli iki yontemle flzyon
yapildig1 icin toplam 24 flzyon gOruntusi elde edilmistir. Yapilan her flizyonu
degerlendirmek icin uzunluk, kayma ve rotasyon degerleri 6lgulerek sapmalar hesaplanmustir.

5.6.1 Uzunluklarin Ol¢iimii

ilk olarak, yapilan fiizyonda BT ve MRG goruntilerinin uyumunu belirlemek igin,
referans olarak secilen kesitlerde uzunluk degerlerine bakilmistir. Aksiyel ve sagittal
kesitlerde ciltten cilde Olgim yapilmistir. Birinci vertebta (atlas)’in 0n tuberkult referans
olarak alinmis ve referans noktasinin net olarak goruldugl flzyon kesiti belirlenmistir.
Belirlenen aksiyel kesitte sag-sol (X) ve On-arka uzunluklara (Y') bakilmig ve olgtimler ciltten
cilde yapilmistir (Resim 10). Y ukari-asagi (Z) 6lgcimi ise, orta hattan gecen sagittal kesitte,
yukarida sfenoid sintisiin tavani, asagida oksipital kemigin alt kenar1 referans nokta alinarak
yapilmistir (Resim 11). Olglimler, her fiizyon igin, ayr1 ayr1 hem BT hem de MRG'da
yapilmistir. BT ve MRG'da Olgulen degerler birbirinden ¢ikartilarak Xfark, Yfark, Zfark
hesaplanmustir.

5.6.2 Kaymalarin Olgiimi

Ikinci olarak, fiizyon sonrasi iki goruntli arasindaki (BT ve MRG) kaymalari
belirlemek icin dlgimler yapilmistir. Sag-sol () kaymas: koronal kesitlerde belirlenmistir. a

kaymasi icin birinci vertebramin ‘massa lateralis atlantis pargasimin ‘vertebral foramen’e
bakan yiizii referans nokta olarak alinmstir. Once BT sonra MRG goriintuisiinde referans

nokta belirlenmis ve belirlenen bu iki nokta arasindaki mesafe a kaymasi olarak
kaydedilmistir. Yukar-asagi (B) ve One-arkaya (y) kaymalar ise sagittal kesitlerde
belirlenmistir. B kaymasi i¢in sfenoid sinlsiin tavan: referans nokta olarak kullanimstir. y

kaymasi icin sfenoid siinisiin arka duvari referans nokta olarak kabul edilmistir. Benzer
sekilde referans noktalar 6nce BT sonra MRG goruntusiinde belirlenmis ve aradaki mesafe
kayma olarak kaydedilmistir (Resm 12-13).
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Resm 10: MRG'da X (yssil gizgi) ve Resm 11: BT de Z (mavi ¢izgi) uzunlugunun

Y (mavi gizgi) uzunluklarinin 6lguimi Olguma

il

Resim 12: Soldaki resim, koronal kesitte sag-sol (o) kaymanin 6lgllmesini gostermektedir
(pembe ¢izgi BT’ deki, mavi ¢izgi MRG' daki referans noktayr gostermekte). Sagdaki resim,
sagittal kesitte yukari-asagi (B) kaymamn olctlmesini gostermektedir (yesil ¢izgi BT’ deki,
kirmiz1 gizgi MRG daki referans noktay: gostermekte). ki referans nokta arasindaki uzaklik

kayma olarak belirlenmistir.
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Resim 13: Sagittal kesitte 6ne-arkaya (y) kaymamin 6lgimii. Yesil gizgi BT’ de, mavi Gizgi
ise MRG’da sfenoid sinusiin arka duvarina teget gegmektedir. Aradaki mesafe y kaymasi

olarak alinmustir.

5.6.3 Rotasyonlarin Olglimii

Rotasyonlar1 belirlemek icin, referans nokta olarak optik sinirlerin orbitaya girdigi
yerlerin lateral noktas: kullanilmistir. Aksiyel kesitte, orta hattan gegen ve yere dik olan bir
dogru cizilmistir. Bu dogru referans olarak kabul edilip sag ve sol rotasyonlar belirlenmistir
(Resim 14). Rotasyon acilar1 bulunduktan sonra, Landmark ve Mutual /nformation yontemi
ile bulunan agilar arasindaki farklara bakilmistir. Bu farklar, BT ve MRG'’ da sag rotasyon igin
bulunan degerlerin birbirinden ¢ikarilmasi (BT sag rotasyon agisi-MRG sag rotasyon agist =
0sag) ile bulunmustur. Benzer sekilde (BT sol rotasyon agisi-MRG sol rotasyon agisi = 0sol)
sol rotasyon agilar: arasindaki farklarda elde edilmistir.
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Resim 14: BT’ de aksiyel kesitte sag ve sol rotasyonlarin 6lcimu

5.6.4 Volumlerin Belirlenmes ve Hesaplanmas

Calismamizda kullamlmig olan hedef volim, ‘‘International Commitee of Radition
Measurements and Units’ (ICRU) 50'da tammlanmis olan, ‘Gordlebilir Tumor Volimir
(GTV)'dir.

Hedef volum BT, MRG ve flizyonda ayr1 ayr1 belirlenmistir. Her hasta icin BT’ de,
MRG’da ve iki ayr1 yontemle yapilan fizyonda olmak Uzere dort hedef volim saptanmustir.
Etkilenmenin olmamasi igin dncelikle BT, sonrasinda MRG ve fluizyonda GTV belirlenmis,
hedef volim belirlemeler arasina zaman dilimi koyulmustur. Hedef voliim belirlenmesine, ilk
olarak BT gorunttlerinden baslanmis, MRG gorunttlerinden faydalamlimaksizin, kontrast
tutan alan, GTV olarak konturlanmustir. ikinci olarak MRG goruntilerinde GTV
belirlenmistir. Bu islemi yaparken, 6zellikle tum6r volumini daha iyi gosterdigini bildigimiz
yag baskili, T1 agirlikli, kontrasth kesitler secilmis ve bu kesitlerde kontrast tutan alan GTV
olarak konturlanmustir. Flzyonda ise, volum belirlenirken BT ve MRG goruntulerinden
faydalamlmis ve yine kontrast tutan alan GTV olarak konturlanmistir (Ressm 15). Volumler
belirlendikten sonra GTV hacimleri, TPS de cm® olarak hesaplanmustir.



Resm 15: Flizyonda GTV'’ nin belirlenmesi

5.7 Verilerin Degerlendirilmesi

Daha once de belirtildigi gibi, hastalar iki farkli gruba (grup I: tedavi pozisyonunda
MRG goruntuleri alinan hastalar ve grup Il: tamsal MRG goruntileri alinan hastalar)
ayrilmustur. Ilk olarak hastalardan elde edilen bulgular, kendi grubu icinde degerlendirilmistir.
iki fuzyon yonteminde, uzunluklar arasinda saptanan farklar (Xfark, Yfark, Zfark)
karsilagtirilmuistir. Yine ayni sekilde kaymalar (a, B, y) ve rotasyon farklar1 (0sag, 0sol)
karsilastirilmis ve iki yontem arasinda fark olup olmadigi degerlendirilmistir. Daha sonra,
grup | ve grup Il, yine aynt degerler kullamlarak birbiri ile karsilastiriimis, bdylece MRG
cekimi sirasinda, hastaya tedavi pozisyonunun verilmesinin fark yaratip yaratmadigi
degerlendirilmistir. Son olarak belirlenen GTV hacimleri karsilastirilmistir. BT, MRG ve
flzyonda belirlenen GTV'ler arasinda ve yine iki fizyon yontemiyle elde edilen GTV'ler
arasinda fark olup olmadig1 incelenmistir.

Istatistikler, grup ici degerlendirmede ‘non-parametrik two-related-samples testi’,
gruplar arasi degerlendirmede ‘ non-parametrik two-independent-samplestesti’ ile yapilmistir.
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6. BULGULAR

6.1 Olgtimler

iki farkl: fuzyon yontemini degerlendirmek icin élgtimler yapilarak sapmalar bulunmus
ve istatistiksel olarak incelenmistir. Uzunluklar (Xfark , Yfark, Zfark), kaymalar (a., B, y)
ve rotasyonlar (0sag, 0sol) arasindaki farklara bakilmistir. Son olarak flzyon yonteminin
belirlenen hedef volumlere etkisinin olup olmadigint arastiriimast igin, GTV konturlanmis ve
hacim (cm3) olarak saptanan degerler karsilastirilmistir.

Degerlerin karsilastirmasi, iki grup icin (grup | ve grup II), oncelikle kendi iginde
yapilmis, sonraki asamada bu degerler karsilastirilmistir.

6.1.1 Grup | Hastalar icin Olciilen Sapmalar

6.1.1.1 Uzunluk icin Olgiilen Sapmalar

Tablo 3'de grup | hastalarda Landmark yontemi ile yapilan fizyondan elde edilen
degerler ve farklar (Xfark, Yfark, Zfark) gosterilmistir. Medyan degerler Xfark igin 0,03
((-0,47) - 0,82) cm, Yfark icin -0,08 ((-0,39) — 0,84) cm, Zfark icin 0,06 ((-0,20) — 0,59) cm
olarak hesaplanmistir. Ortalama degerler ise sirasiyla 0,05 (+0,47) cm, 0,09 (+0,47) cm ve
0,15 (+0,36) cm olarak bulunmustur .
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Tablo 3: Landmark Yontemi ile Grup | Hastalarda Olglilen Uzunluk Degerleri ve

Farklar:
BT MRG Fark
Hasta | X (cm) | Y (cm) | Z(cm) | X (cm) | Y (cm) | Z(cm) | Xfark | Yfark | Zfark
(cm) | (cm) | (cm)
1 15,10 | 21,44 5,03 1495 | 21,59 4,46 0,15 | -0,25 | 0,57
2 14,37 | 18,57 3,63 14,46 | 1857 | 3,75 | -0,09 | 0,00 | -0,12
3 13,50 | 16,99 2,58 1324 | 16,15 | 235 | 026 | 084 | 0,23
4 14,49 17,21 4,42 14,86 17,45 4,58 -0,37 | -0,24 | -0,16
5 13,59 | 19,06 6,41 14,06 | 1860 | 661 | -047 | 046 | -0,20
6 13,15 | 17,19 4,09 12,33 | 17,58 | 350 | 0,82 | -0,39 | 0,59

Tablo 4'de grup | hastalarda Mutual /nformation yontemi ile yapilan fiizyonlardan elde

edilen degerler ve farklar (Xfark, Yfark, Zfark) gosterilmistir. Medyan degerler Xfark icin
-0,34 ((-1,15) - 0,94) cm, Yfark icin 0,02 ((-0,72) — 0,50) cm, Zfark icin 0,21 ((-0,72) —
0,69) cm olarak hesaplanmistir. Ortalama degerler ise sirasiyla -0.19 (+0,70) cm, -0,05
(+0,43) cm ve 0,22 (+0,38) cm olarak bulunmustur.

Tablo 4: Mutual Information Yéntemi ile Grup | Hastalarda Olgiilen Uzunluk Degerleri

ve Farklari
BT MRG Fark
Hasta | X (cm) | Y (cm) | Z(cm) | X (cm) | Y (cm) | Z(cm) | Xfark | Yfark | Zfark
(cm) (cm) | (cm)
1 15,09 | 21,51 5,04 1490 | 21,43 4,35 0,19 0,08 | 0,69
2 14,50 | 18,50 5,94 14,86 | 19,22 5,52 -0,36 | -0,72 | 0,42
3 13,45 | 16,96 2,69 13,91 | 16,46 2,69 -046 | 0,50 | 0,00
4 14,38 17,15 4,79 14,70 17,47 4,85 -0,32 | -0,32 | -0,06
5 13,72 | 19,13 3,63 14,87 | 19,18 3,88 -1,15 | -0,05 | -0,25
6 13,11 | 17,26 4,12 12,17 | 17,05 3,59 094 | 021 | 053
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6.1.1.2 Kayma fcin Olciilen Sapmalar

Tablo 5'de grup | hastalarda Landmark ve Mutual /nformation yontemi ile yapilmis
flzyonlardan elde edilen kayma degerleri (a, B, y) gosterilmistir. Landmark yontemi’ nde
medyan degerler a icin 0,10 (0 — 0,46) cm, B i¢in 0,46 (0,20-0,58) cm, 7y icin 0,24 (0 — 0,40)
cm, ortalama degerler ise sirasiyla 0,14 (+0,16) cm, 0,40 (+0,15) cm ve 0,23 (+0,14) cm
olarak hesaplanmistir. Mutual /nformation yontemi’ nde ise medyan degerler a icin 0,16 (0 —
0,26) cm, B i¢in 0,28 (0,17 — 0,47) cm, 7y i¢in 0,18 (0,11 — 0,58) cm, ortalama degerler ise
sirastyla 0,16 (+0,10) cm, 0,29 (+0,10) cm ve 0,24 (+0,17) cm olarak bulunmustur.

Tablo 5: Grup | Hagtalarda Olglilen K ayma Degerleri

Landmark Mutual Information
Hasta a (cm) B (cm) Y (cm) a (cm) B (cm) ¥ (cm)
1 0,46 0,20 0,19 0,25 0,23 0,17
2 0,10 0,45 0,40 0,12 0,47 0,15
3 0,11 0,46 0,29 0,11 0,17 0,23
4 0,00 0,48 0,00 0,00 0,27 0,11
5 0,10 0,58 0,33 0,20 0,29 0,20
6 0,10 0,23 0,17 0,26 0,31 0,58

6.1.1.3 Rotasyon Icin Olciilen Sapmalar

Tablo 6'da grup | hastalarda Landmark yontemi ile yapilmis flzyonlardan elde edilen
rotasyon acilar1 ve farklar (0sag, 0sol) gosterilmistir. Medyan degerler 8sag icin 0,14° ((-
1,36) — 0,56), 60l icin -0,10° ((-0,83) — 0,86) olarak hesaplanmustir. Ortalama degerler ise
sirastyla-0,08° (+0,64) ve -0,09° (+0,51) olarak bulunmustur.

38




Tablo 6: Landmark Yontemi ile Grup | Hastalarda Olguilen Rotasyon Degerleri ve

Farklar:
BT MRG Fark
Hasta Sag (°) Sol (°) Sag (°) Sol (°) 8sag (°) Bsol (°)
1 11,01 10,89 10,45 10,03 0,56 0,86
2 11,43 12,80 11,44 12,47 -0,01 0,33
3 12,06 12,44 13,42 12,64 -1,36 -0,20
4 11,35 10,44 11,67 11,27 -0,32 -0,83
5 10,63 9,67 10,34 10,39 0,29 -0,72
6 10,79 11,15 10,40 11,15 0,39 0,00

Tablo 7' de grup | hastalarda Mutual /nformation yontemi ile yapilmis fiizyonlardan elde

edilen rotasyon acilari ve farklar (6sag, 0sol) gosterilmistir. Medyan degerler 6sag icin 0,33°
((-1,18) — 0,51), 6s0l icin 0,47° ((-0,65) — 0,73) olarak hesaplanmistir. Ortalama degerler ise
sirastyla 0,07° (+0,70) ve 0,25° (+0,64) olarak bulunmustur

Tablo 7: Mutual Information Yéntemi ile Grup | Hastalarda Olgiilen Rotasyon Deger leri

ve Farklar
BT MRG Fark
Hasta Sag (°) Sol (°) Sag (°) Sol (°) 8sag (°) Bsol (°)
1 11,52 10,81 11,17 10,08 0,35 0,73
2 11,15 13,19 11,17 12,70 -0,02 0,49
3 11,70 12,36 12,88 11,83 -1,18 0,53
4 11,35 10,77 11,04 10,84 0,31 -0,07
5 10,97 10,39 10,51 9,95 0,46 0,44
6 11,16 10,83 10,65 11,48 0,51 -0,65

6.1.1.4 GTV Icin Hesaplanan Degerler

Tablo 8'de grup | hastalarda BT, MRG ve Landmark ve Mutual /nformation yontemi ile

yapilmis fuzyonlardan elde edilen GTV degerleri gosterilmistir. Medyan degerler BT igin
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38,43 (19,22 - 92,30) cm?, MRG i¢in 56,55 (39,23 — 113,16) cm?, Landmark icin 51,42 (35,52
—105,30) cm? ve Mutual /nformation icin 52,13 (34,70 — 104,00) cn® olarak hesaplanmustir.
Ortalama degerler ise BT icin 48,08 (+32,18) cm®, MRG icin 67,73 (+31,10) cm?, Landmark
icin 63,98 (+31,76) cm? ve Mutual /nformation icin 63,55 (+31,40) cm? olarak bulunmustur.

Tablo 8: GTV icin Grup | Hastalarda Hesaplanan Deger ler

Flzyon
Hasta BT (cnmd) MRG(cmd) Landmark(cm?) ~ Mutual
Information(cm?d)
1 25,24 41,54 37,92 36,71
2 19,22 52,96 47,71 47,92
3 19,65 39,23 35,52 34,74
4 80,46 113,16 102,29 101,60
5 92,30 99,34 105,30 104,00
6 51,62 60,15 57,13 56,35

6.1.2 Grup Il Hastalar icin Olciilen Sapmalar

6.1.2.1 Uzunluk icin Olgiilen Sapmalar

Tablo 9'da grup Il hastalarda Landmark yontemi ile yapilan fiizyondan elde edilen
degerler ve farklar (Xfark, Yfark, Zfark) gosterilmistir. Medyan degerler Xfark icin 0,21 ((-
0,83) — 1,62) cm, Yfark icin -0,01 ((-2,17) — 1,09) cm, Zfark igin 0,42 ((-0,50) — 1,61) cm
hesaplanmistir. Ortalama degerler ise sirastyla 0,37 (+1,01) cm, -0,12 (+1,21) cm ve 0,47
(+0,85) cm olarak bulunmustur.
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Tablo 9: Landmark Yontemi ile Grup Il Hastalarda Olgllen Uzunluk Degerleri ve
Farklar:

BT MRG Fark

Hasta | X (cm) | Y (cm) | Z(cm) | X (cm) | Y (cm) | Z(cm) | Xfark | Yfark | Zfark
(cm) | (cm) | (cm)

14,41 | 16,60 3,58 1384 | 16,27 | 2,75 0,57 0,33 0,83

14,53 | 18,37 1,77 13,08 | 18,98 1,77 1,45 | -0,61 | 0,00

13,55 | 16,41 6,30 1438 | 1858 | 680 | -0,83 | -2,17 | -0,50

1460 | 20,12 8,45 14,75 | 19,15 6,84 | -0,15 | 0,97 1,61

11,93 | 19,71 7,74 12,35 | 18,62 6,60 | -0,42 | 1,09 1,14

| O | W N

17,04 | 21,10 3,37 1542 | 2145 | 3,66 162 | -0,35 | -0,29

Tablo 10°da grup Il hastalarda Mutual /nformation yontemi ile yapilan flizyonlardan
elde edilen degerler ve farklar (Xfark, Yfark, Zfark) gosterilmistir. Medyan degerler Xfark
icin 0,13 ((-0,95) — 1,52) cm, Yfark icin 0,18 ((-2,24) — 0,70) cm, Zfark i¢in 1,08 ((-0,24) —
1,83) cm olarak hesaplanmustir. Ortalama degerler ise sirasiyla 0,16 (+0,86) cm, -0,29 (+1,17)
cm ve 0,95 (+0,80) cm olarak bulunmustur.

Tablo 10: Mutual Information Yontemi ile Grup Il Hastalarda Olgilen Uzunluk
Degerleri ve Farklary

BT MRG Fark

Hasta | X (cm) | Y (cm) | Z(cm) | X (cm) | Y (cm) | Z(cm) | Xfark | Yfark | Zfark
(cm) (cm) | (cm)

14,54 | 16,69 5,02 14,09 | 15,99 3,86 0,45 0,70 1,16

14,76 | 18,37 7,79 14,22 | 18,44 5,96 054 | -0,07 | 1,83

13,54 | 16,32 6,42 13,90 | 18,56 6,66 -0,36 | -2,24 | -0,24

14,44 | 19,91 8,39 14,63 | 19,48 8,10 -0,19 | 043 0,29

11,85 | 19,70 7,92 12,80 | 20,86 6,25 -0,95 | -1,16 | 1,67

| O | W N

16,90 | 21,20 4,19 15,38 | 20,60 3,18 1,52 0,60 1,01
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6.1.2.2 Kayma Icin Olciilen Sapmalar

Tablo 11'de grup Il hastalarda Landmark ve Mutual /nformation yontemi ile yapilmis
flzyonlardan elde edilen kayma degerleri (a, B, y) gosterilmistir. Landmark’da medyan
degerler a icin 0,23 (0,15 -0,30) cm, B i¢in 0,29 (0,19 —0,60) cm, 7y icin 0,44 (0,10 — 0,99)
cm, ortalama degerler ise sirasiyla 0,23 (+0,05) cm, 0,34 (+0,15) cm ve 0,49 (+0,32) cm
olarak bulunmustur. Mutual /nformation’ da medyan degerler @, icin 0,24 (0,10 — 0,42) cm, B
i¢in 0,71 (0,10 — 2,11) cm, v icin 0,32 (0,10 — 1,15) cm, ortalama degerler ise sirasiyla 0,23
(+0,13) cm, 0,92 (+0,83) cm ve 0,53 (+0,47) cm olarak hesaplanmustir.

Tablo 11: Grup 11 Hastalarda Olglilen Kayma Deger leri

Landmark Mutual Information
Hasta a (cm) B (cm) Y (cm) a (cm) B (cm) ¥ (cm)
1 0,25 0,30 0,36 0,32 1,10 1,10
2 0,15 0,60 0,99 0,20 1,64 1,15
3 0,20 0,45 0,51 0,10 0,10 0,44
4 0,30 0,25 0,68 0,10 0,31 0,20
5 0,25 0,27 0,10 0,27 2,11 0,10
6 0,20 0,19 0,27 0,42 0,25 0,20

6.1.2.3 Rotasyon Icin Olciilen Sapmalar

Tablo 12'de grup Il hastalarda Landmark yontemi ile yapilmis fiizyonlardan elde edilen
rotasyon acilar1 ve farklar (6sag, 0sol) gosterilmistir. Medyan degerler 8sag icin -0,83° ((-
2,20) — 1,04), 6s0l icin 0,04° ((-1,62) — 2,55) olarak hesaplanmistir. Ortalama degerler ise
sirastyla-0,74° (+1,20) ve 0,29° (+1,38) olarak bulunmustur.
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Tablo 12: Landmark Yontemi ile Grup 1l Hastalarda Olglilen Rotasyon Degerleri ve

Farklar:
BT MRG Fark
Hasta Sag (°) Sol (°) Sag (°) Sol (°) 8sag (°) Bsol (°)
1 12,77 10,76 11,73 12,38 1,04 -1,62
2 10,88 12,11 11,68 9,56 -0,80 2,55
3 12,56 10,83 12,40 10,65 0,16 0,18
4 12,39 11,31 14,59 10,40 -2,20 0,91
5 9,64 10,97 10,49 11,07 -0,85 -0,10
6 10,21 11,23 11,98 11,39 -1,77 -0,16

Tablo 13'de grup Il hastalarda Mutual /nformation yontemi ile yapilmis fiizyonlardan

elde edilen rotasyon agilar ve farklar (0sag, 0sol) gosterilmistir. Medyan degerler sag icin -
1,33° ((-5,73) — 1,55), 6s0l icin 0,64° ((-0,81) — 5,42) olarak hesaplanmistir. Ortalama
degerler ise sirasiyla-1,67° (+2,42) ve 1,28° (+2,26) olarak bulunmustur.

Tablo 13: Mutual Information Yontemi ile Grup Il Hastalarda Olgiilen Rotasyon

Degerleri ve Farklary

BT MRG Fark
Hasta Sag (°) Sol (°) Sag (°) Sol (°) sag (°) Bsol (°)
1 12,23 11,58 17,96 6,16 -5,73 5,42
2 10,54 10,59 13,16 8,54 -2,62 2,05
3 13,30 10,44 11,75 11,25 1,55 -0,81
4 12,39 10,84 13,46 11,11 -1,07 -0,27
5 9,87 11,12 10,42 10,72 -0,55 0,40
6 11,15 11,05 12,75 10,17 -1,60 0,88
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6.1.2.4 GTV Icin Hesaplanan Degerler

Tablo 14'de grup Il hastalarda BT, MRG ve Landmark ve Mutual /nformation yontemi
ile yapilmis fuzyonlardan elde edilen GTV degerleri gosterilmistir. Medyan degerler BT igin
39,75 (23,85 — 135,75) cn?, MRG icin 47,47 (37,59 — 218,73) cm?, Landmark icin 50,59
(36,29 — 217,26) cmive Mutual Information igin 49,30 (37,12 — 215,17) cm?® olarak
bulunmustur. Ortalama degerler ise BT icin 58,94 (+45,33) cm3, MRG icin 91,94 (+78,22)
cm?, Landmark icin 83,72 (+70,23) cm? ve Mutual /nformation 82,72 (+69,48) cm? olarak
hesaplanmustir.

Tablo 14: GTV icin Grup |1 Hastalarda Hesaplanan Deger ler

Flzyon
Hasta BT (crmd) MRG (cm?) | Landmark (cm?) | Mutual Information
(cm?)
1 24,13 37,59 36,29 37,12
2 135,75 218,73 217,26 215,17
3 49,85 46,11 49,52 48,54
4 23,85 48,83 51,66 50,07
5 90,43 161,32 106,82 104,99
6 29,65 39,12 40,78 40,45

6.2 istatistiksel Analiz Sonuclari

6.2.1 Grup | Hastalar icin Bulunan Sapmalar

6.2.1.1 Grup | Hastalarda Uzunluk fcin Bulunan Sapmalar

Grup | hastalar icin, iki fizyon yonteminden elde edilen uzunluk farklarinin (Xfark,
Yfark, Zfark) Kkarsilastirilmasindan elde edilen istatistiksel sonuclar Tablo 15'de
gogerilmistir. Bagimli gruplarda, ‘ non-parametrik two-related-samples testi’ ile elde edilen p
degerleri anlamli bulunmamustir.



Tablo 15: Grup | Hastalarda Xfark, Yfark, Zfark icin Bulunan p Degerleri

N Ortalama | Standart Min M ax p
(cm) Sapma (cm) (cm)
MI 6 -0,19 0,70 -1,15 0,94
Xfark 035
Landmark 6 0,05 0,47 -0,47 0,82 g
MI 6 -0,05 0,43 -0,72 0,50
Yfark 0,46
Landmark 6 0,09 0,47 -0,39 0,84
MI 6 0,22 0,38 -0,25 0,69
Zfark || andmark | 6 0,15 0,37 020 | os9 | 0.60

MI: Mutual /nformation yontemi
Landmark: Landmark yontemi

6.2.1.2 Kayma Icin Bulunan sapmalar

Grup | hastalar icin, iki fuzyon yonteminden elde edilen kaymalarin (a, B, v)
karsilastirilmasindan elde edilen istatistiksel sonuglar Tablo 16'de gosterilmistir. Bagimli
gruplarda, ‘non-parametrik two-related-samples testi’ ile elde edilen p degerleri anlamli
bulunmamustir.

Tablo 16: Grup | Hagtalarda a,, B, ¥ icin Bulunan p Degerleri

N | Ortalama | Standart Min M ax p
(cm) Sapma (cm) (cm)
MI 6 0,16 0,09 0,00 0,26

0 | Landmark 6 0,15 0,16 0,00 0,46 0,72
MI 6 0,29 0,10 0,17 0,47

B [Landmark | 6 0.40 0.15 0.20 058 | 034
MI 6 0,24 0,17 0,11 0,58

Y | Landmark 6 0,23 0,14 0,00 0,40 0,75

MI: Mutual /nformation yontemi
Landmark: Landmark yontemi
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6.2.1.3 Rotasyon Icin Bulunan Sapmlar

Grup | hastalar igin, iki fuzyon yonteminden elde edilen rotasyonlarin (6sag, 6sol)
karsilastirilmasindan elde edilen istatistiksel sonuglar Tablo 17'de gosterilmistir. Bagimli
gruplarda, ‘non-parametrik two-related-samples testi’ ile elde edilen p degerleri anlamli

bulunmamustir.

Tablo 17: Grup | Hastalarda 6sag, 6sol icin Bulunan p Degerleri

N | Ortalama Standart Min M ax p
(°) Sapma (°) (°)
MI 6 072 0,64 118 | 051

98¢ N andmark | 6 075 070 | 136 [ 056 |%%
MI 6 0,25 0,51 0,65 | 073

6sol Landmark 6 -0,09 0,64 083 | oss |01/

MI: Mutual /nformation yontemi
Landmark: Landmark yontemi

6.2.1.4 GTV Icin Bulunan Sonuglar

BT, MRG'da saptanan volimler ile Mutual Information ve Landmark yontemi ile
yapilan fluzyonlarda saptanan GTV’ler oranlanmis ve istatistiksel olarak degerlendirilmistir
(Tablo 18). MRG ve BT karsilastrildiginda, MRG'da belirlenen GTV’ler ortalama 1,67
(+0,63) oraminda bilyik bulunmustur. istatistiksel olarak degerlendirildiginde p degeri
anlamhdir (p=0,03). Yine, BT ile Mutual Information ve Landmark yontemi ile belirlenen
GTV'ler karsilastirildiginda, her iki fizyonda saptanan GTV'ler ortalama 1,53 (+0,53) ve
1,29 (+0,49) oraninda blylk saptanmistir ve p degerleri anlamlidir (p=0,03 ve p=0,03).
Diger taraftan, MRG, her iki flzyon yontemi ile karsilastirildiginda, belirlenen GTV'ler
arasinda belirgin buyukluk farki saptanmamustir (Mutual Information icin ortalama 1.08
(+0,07) p=0,12 ve Landmark icin ortalama 1,08 (+0,70) p=0,34). Benzer sekilde, her iki
flzyon yontemi arasinda da fark saptanmamistir (ortalama 0,99 (+0,03) p=0,17).
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Tablo 18: Grup | Hastalarda Bulunan GTV Oranlari ve p Degerleri

Ortalama Medyan Minimum Maksmum p
MRG/BT 1,67 1,53 1,08 2,76 0,03
MI/BT 1,53 1,53 1,09 2,49 0,03
LAND/BT 1,53 1,39 1,11 2,38 0,03
MRG/MI 1,08 1,08 0,96 1,13 0,12
MRG/LAND 1,08 1,10 0,94 1,16 0,35
MI/LAND 0,99 0,99 0,97 1,05 0,17

MI: Mutual /nformation yontemi
Land: Landmark yontemi

6.2.2 Grup || Hastalar icin Bulunan Sapmalar

6.2.2.1 Uzunluk i¢in Bulunan Sapmalar

Grup Il hastalar icin, iki fizyon yonteminden elde edilen uzunluk farklarimn (Xfark,
Yfark, Zfark) Kkarsilastirilmasindan elde edilen istatistiksel sonuclar Tablo 19'de
gogerilmistir. Bagimli gruplarda, ‘ non-parametrik two-related-samples testi’ ile elde edilen p

degerleri anlamli bulunmamustir.

Tablo 19: Grup || Hastalarda Xfark, Yfark, Zfark Icin Bulunan p degerleri

N Ortalama | Standart Min M ax p
(cm) Sapma (cm) (cm)
MI 6 0,17 0,86 -0,95 1,52

Xfark 0,17
Landmark 6 0,37 1,01 -0,83 1,62
MI 6 -0,29 1,17 -2,24 0,70

viark Landmark- 6 -0,12 1,21 -2,17 1,09 1,00
MI 6 0,95 0,80 -0,24 1,83

Zfark 0,25
Landmark- 6 0,47 0,85 -0,50 1,61

MI: Mutual /nformation yontemi
Landmark: Landmark yontemi
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6.2.2.2 Kayma I¢gin Bulunan Sapmalar

Grup Il hastalar igin, iki fuzyon yonteminden elde edilen kaymalarin (a, B, )
karsilastirilmasindan elde edilen istatistiksel sonuglar Tablo 20'de gosterilmistir. Bagimli
gruplarda, ‘non-parametrik two-related-samples testi’ ile elde edilen p degerleri anlaml:

bulunmamustir.

Tablo 20: Grup Il Hastalarda a, B, y igin Bulunan p Degerleri

N | Ortalama | Standart Min M ax p
(cm) Sapma (cm) (cm)
MI 6 0,24 0,13 0,10 0,42

0 | Landmark 6 0,22 0,05 0,15 0,30 0,75
MI 6 0,92 0,83 0,10 2,11

B [Landmark | 6 0,34 0.15 0.19 060 | 012
MI 6 0,53 0,47 0,10 1,15

Y | Landmark 6 0,48 0,32 0,10 0,99 0,89

MI: Mutual /nformation yontemi
Landmark: Landmark yontemi

6.2.2.3 Rotasyon i¢in Bulunan Sapmalar

Grup Il hastalar icin, iki fuzyon yonteminden elde edilen rotasyonlarin (6sag, 6sol)
karsilastirilmasindan elde edilen istatistiksel sonuglar Tablo 21'de gosterilmistir. Bagimli
gruplarda, ‘non-parametrik two-related-samples testi’ ile elde edilen p degerleri anlamli
Gikmamustir.

Tablo 21: Grup || Hastalarda 0sag, 8sol icin Bulunan p Degerleri

N Ortalama | Standart Min M ax p
(°) Sapma (°) (°)
M1 6 167 242 573 | 155

98¢ N andmark | 6 074 242 573 | 104 |
M1 6 108 226 | -08L | 542

00l Handmark | © 0.29 138 162 | 25 | 9
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6.2.2.4 GTV Icin Bulunan Sonuglar

BT, MRG'da saptanan GTV'ler ile Mutual Information ve Landmark yontemi ile
yapilan fluzyonlarda saptanan GTV'ler oranlanmis ve istatistiksel olarak degerlendirilmistir
(Tablo 22). MRG ve BT karsilastrildiginda, MRG'da belirlenen GTV’ler ortalama 1,58
(+0,38) oraminda biyik bulunmustur. istatistiksel olarak degerlendirildiginde p degeri
anlamhdir (p=0,05). Yine, BT ile Mutual information ve Landmark yontemi ile belirlenen
GTV'ler karsilastirilchiginda, her iki flzyonda saptanan GTV'ler ortalama 1,45 (+0,39) ve
1,44 (+0,41) oraminde blyuk saptanmistir ve istatistiksel olarak anlamhdir (p=0,05 ve
p=0,05). Diger taraftan, MRG, her iki flzyon yontemi ile karsilastirilchiginda, belirlenen
GTV'ler arasinda belirgin blyukluk fark: saptanmamistir (Mutual Information icin ortalama
1.08 (+0,23) p=0,75 ve Landmark icin ortalama 1,06 (+0,22) p=0,75). Benzer sekilde, her
iki flizyon yontemi arasinda da fark saptanmamistir (ortalama 0,99 (+0,02) p=0,08).

Tablo 22: Grup Il Hastalarda Bulunan GTV Oranlari ve p Degerleri

Ortalama Medyan Minimum Maksmum p
MRG/BT 1,54 1,58 0,93 2,05 0,05
MI/BT 1,45 1,45 1,45 2,10 0,05
LAND/BT 1,47 1,44 1,47 2,17 0,05
MRG/MI 1,08 1,08 1,08 1,54 0,75
MRG/LAND 1,06 1,06 0,93 1,51 0,75
MI/LAND 0,99 0,99 0,97 1,02 0,08

MI: Mutual /nformation yontemi
Land: Landmark yontemi

6.2.3Grup | veGrup |l Hastalarin K arsilastirilmas

6.2.3.1 Uzunluk Icin Bulunan Sapmalar

Grup | ve Grup Il hastalar arasinda, iki flizyon yonteminden elde edilen uzunluk
farklarimn (Xfark, Yfark, Zfark) karsilastirilmasindan elde edilen istatistiksel sonuclar
Tablo 23'de gosterilmistir. Bagimsiz gruplarda, ‘non-parametrik two-independent-samples

metodu’ ile elde edilen p degerleri anlamli bulunmarmustir.
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Tablo 23: Grup | ve Grup Il Hastalarda Bulunan Xfark, Yfark, Zfark Sonuclari vep

Degerleri
N Ortalama | Standart Min M ax p
(cm) Sapma (cm) (cm)

MI 12 -0,01 0,77 -1,15 1,52 | 0,37
Xfark I ondmark | 12 0,21 0,77 083 | 162 | 074

MI 12 0,59 0,71 -0,25 1,83 0,11
Yfark

Landmark- 12 -0,02 0,88 -2,17 1,09 0,87

M 12 -0,17 0,85 -2,24 0,70 0,87
Zfark

Landmark- 12 0,31 0,64 -0,50 1,61 | 0,63
N: Hasta sayisi

MI: Mutual /nformation yontemi
Landmark: Landmark yontemi

6.2.3.2 Kayma I¢in Bulunan Sapmalar

Grup | ve Grup Il hastalar arasinda, iki flizyon yonteminden elde edilen kaymalarin (a.,

B, v) karsilastiriimasindan elde edilen istatistiksel sonuglar Tablo 24'de gdsterilmistir.
Bagimsiz gruplarda, ‘non-parametrik two-independent-samples metodu’ ile elde edilen p
degerleri anlamli bulunmamustir.

Tablo 24: Grup | ve Grup Il Hastalarda Bulunan @, B, Y Sonuclari ve p Degerleri

N | Ortalama | Standart Min M ax p
(cm) Sapma (cm) (cm)

MI 12 0,20 0,12 0,00 0,42 0,38

0 | Landmark | 12 0,19 0,12 0,00 0,46 0,06
MI 12 0,60 0,12 0,10 0,60 0,30

B |Landmark | 12| 037 0.15 0.19 060 | 058
MI 12 0,39 0,37 0,10 0,38 0,33

Y |Landmark | 12 0,36 0,27 0,00 0,99 0,15

N: Hasta sayisi
MI: Mutual /nformation yontemi
Landmark: Landmark yontemi
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6.2.3.3 Rotasyon f¢in Bulunan Sapmalar

Grup | ve Grup Il hastalar arasinda, iki flizyon yonteminden elde edilen rotasyonlarin
(0sag, 0sol) karsilastiriimasindan elde edilen istatistiksel sonuglar Tablo 25’ de gosterilmistir.
Bagimsiz gruplarda, ‘non-parametrik two-independent-samples metodu’ ile elde edilen p

degerleri anlaml1 gikmanmustir.

Tablo 25: Grup | veGrup Il Hastalarda Bulunan 0sag, 0sol Sonuglari ve p Degerleri

N Ortalama | Standart Min M ax P
(°) Sapma (°) (°)
M1 12 -0.80 102 573 | 155 | 011
988 Mandmark | 12 2041 0,99 220 | 1.04 | 026
M1 12 0.76 165 08l | 542 | 063
0ol Hndmark | 12 0.10 1.04 162 | 255 | 052
N: Hasta sayisi

MI: Mutual /nformation yontemi
Landmark: Landmark yontemi

6.2.3.4 GTV Icin Bulunan Sonuglar

Grup | ve Grup Il hastalar arasinda, iki flizyon yonteminden elde edilen GTV'lerin
karsilastirilmasindan elde edilen istatistiksel sonuglar Tablo 26'de gosterilmistir. Bagimsiz
gruplarda, ‘non-parametrik two-independent-samples metodu’ ile elde edilen p degerleri

anlaml1 bulunmamustir.

Tablo 26: Grup | ve Grup Il Hastalarda GTV igin Bulunan Sonuglar ve p Degerleri

N | Ortalama | Standart Min M ax p
Sapma
MI 12 73,14 52,37 34,74 215,17 0,52
Landmark 12 73,85 52,98 35,52 217,26 0,63

N: Hasta sayisi
MI: Mutual /nformation yontemi
Landmark: Landmark yontemi
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{. TARTISMA

Radyoterapide tumdr yerlesimini ve uzammint dogru tespit etmek, radyasyon onkologu
icin en Onemli basamaktir. Bas-boyun timoérlerinde, BT ve MRG, GTV'nin belirlenmesinde
en sik kullamlan iki goruntuleme yontemidir. 3BKRT planlamada, BT elektron dansite bilgisi
ve doz hesaplanmasinda heterojenite dizeltmeleri icin gereklidir (2). BT, kemik yapilar:
gostermede Ustin, yumusak dokular1 gostermede yetersizdir. Buna karsilik, MRG, yumusak
dokular1 ve timorin yumusak dokuya uzammim gostermede basarilidir. MRG’in sadece
aksiyal degil, koronal ve sagittal kesitlerde gorintii almasi da timorin ¢ boyutlu olarak
degerlendirilmesini saglamaktadir (4). Sonug olarak, BT ve MRG, birbirini tamamlayici
Ozelliklere sahiptir ve bas-boyun radyoterapisinde hedef volimlerin tammlanmasinda
faydalidur.

Farkli gorintileme yontemleri ile elde edilen bilgiler, fizyon ile tek bir cercevede
birlestirilebilir. Litaratiirde ¢ok sayida flizyon yontemi tammmlamustir (27, 28, 30). Kolay, hizli
ve otomatik olarak yapilmasi nedeni ile Mutual /nformation yontemi, klinikte en sik
kullanlanlar arasindadir. Wang ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada, 15 nazofarenks
tumord tamli hastamn BT ve MRG goruntuleri maske ile immobilize edilerek tedavi
pozisyonunda alinmis ve g farkli yontemle fiizyon yapilmistir (79). ilk iki yontem, Mark-
and-link ve /nteractive manuel yontemlerdir. Uglinciisii olan Mutual /nformation ise otomatik
bir yontemdir. Mark-and-link ile yapilan fiizyonda ortalama degerler, Xfark 0,66 mm, Y fark
1,03 mm, Zfark 0,58 mm olarak saptanmustir. /nteractive icin ortalama degerler, Xfark,
Yfark, Zfark icin sirasiyla 0,70 mm, 1,04 mm, 0,64 mm, Mutual Information i¢in 0,68 mm,
1,03 mm, 0,56 mm olarak bulunmustur. Calismada U¢ flzyon yontemi karsilastrildiginda,
Xfark (p=0,91), Yfark (p=0,98), Zfark (p=0,81) icin istatistiksel anlamli fark
bulunmamistir. Rotasyon acilart karsilastirildiginda da istatistiksel anlamli fark yoktur
(p=0,09). Bizim calismamizda, tedavi pozisyonunda MRG gorunttisii alinan hastalarda (Grup
1), ortalama degerler, Landmark icin Xfark 0,5 mm, Yfark 0,9 mm, Zfark 1,5 mm, Ml i¢in
srasiyla -1,9 mm, 05 mm ve 22 mm olarak bulumustur. iki flizyon yontemi
karsilastirildiginda, istatistiksel olarak anlaml1 fark yoktur (Xfark (p=0,35), Yfark (p=0,46),
Zfark (p=0,60)). Yine calismamizda, rotasyon agilar: arasinda anlamli fark saptanmamustir
(8sag icin p=0,35, 0sol icin p=0,17). Her iki calismada, sonuclar benzerdir.

Mutic ve arkadaslart fantom kullanarak iki fuzyon yontemi (manuel ve otomatik)
karsilastrmiglardir  (80). Maske ile immobilize edilerek alinan goruntilerden yapilan

52



flzyonlarin sapma degerleri arasinda fark saptamamiglardir. Calismamizdaki sonuclar, hem
Wang ve arkadaslarinin hem de Mutic ve arkadaslarimin raporlacigr sonuglar ile
Ortismektedir.

Stereotaktik radyoterapide kullanilan, eksternal invaziv bir belirteg olan ‘frame’ ile hasta
immobilizasyonu ¢ok iyi saglanmaktadir. Frame'in bu 6zelligi sayesinde, iki goruntileme
yontemi tedavi pozisyonunda alinarak en az hata pay: ile fuzyon gergeklestirilir. Ancak,
invaziv bir yontem olmasi nedeni ile hastamn gozetim altinda tutulmasinin gerekmesi ve
konforsuz olmasi, klinik kullanimim zorlastirmaktadir. Werninga ve arkadaslarinin yaptigi
calismada, streotaktik frame kulllanilarak BT ve MRG goruntuleri alinmis ve Landmark
yontemi ile flzyon yapilmistir (81). Flzyondaki ortalama sapma degerleri Xfark ve Yfark
icin 0,5 mm, Zfark icin 1 mm olarak raporlanmistir. Caligmamizda ise, maske ile
immobilizasyonlu diagnostik MRG gekilen Grup | hastalarda, sapmalar Landmark yontemi ile
0,09 ile 0,86 mm arasinda bulunmustur. Stereotaktik frame'li sonuglar arasinda anlamli fark
bulunmamaktadir. Eger immobilizasyon 6zenli olarak yapilirsa, invaziv olmayan yontemlerle
de, en az invaziv olan yontemler kadar iyi sonu¢ almak mumkin olacaktir.

Calismamizda, BT ve MRG goruntileri kullanilarak iki farkl: flizyon yontemi, iki farkl
grup hasta tzerinde karsilastirilmistir. Kullanmlan yontemlerden biri Mutual Information yani
otomatik, digeri ise Landmark yani manuel yontemdir. Grup | hastalarda, hem BT hem de
MRG goruntuleri, tedavi pozisyonunda maske ile immobilize edilerek alinmustir. Grup 1
hastalarda ise, sadece BT goruntlisii tedavi pozisyonunda maske ile immobilize edilerek
alinmig, MRG goruntisti ise diagnostik kosullarda maske kullanmaksizin immobizasyon
olmadan alinmistir. Grup | hastalarda, iki flizyon yontemi karsilastirildiginda anlaml: bir fark
cikmamistir. Landmark igin fark degerleri -0,08 ile 0,84 cm, kayma degerleri 0,00 ile 0,58
cm, rotasyon degerleri ise-1,36° ile 0,86° arasinda bulunmustur. Mutual Information igin fark
degerleri -1,15 ile 0,94 cm, kayma degerleri 0,00 ile 0,58 cm, rotasyon degerleri ise-1,18° ile
0,73° arasinda bulunmustur. Benzer sekilde Grup 11 hastalarda da iki flizyon yontemi arasinda
istatistiksel olarak anlaml: fark saptanmamustir. Landmark icin fark degerleri -2,17 ile 1,61
cm, kayma degerleri 0,10 ile 0,99 cm, rotasyon degerleri ise -2,20° ile 2,55° arasinda
bulunmustur. Mutual Information igin fark degerleri -2,24 ile 1,83 cm, kayma degerleri 0,10
ile 2,11 cm, rotasyon degerleri ise -5,53° ile 5,42° arasinda bulunmustur. Son olarak Grup | ve
Grup Il hastalar karsilastirildiginda da anlamli fark olmadigi goralmastir. Ancak, sonuclar
ayrintili olarak incelendiginde, en iyi sonuglar Grup | hastalarda Landmark yontemi, en fazla
sapma degerleri ise Grup Il hastalarda Mutual Information yontemi ile elde edilmistir
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(maksimum sapmalar; fark degeri icin -2,24 cm, kayma degeri i¢in 2,11 cm ve rotasyon
degeri icin -5,53°).

Fuzyonun dogrulugunu etkileyen birgok etken bulunmaktadir. GOrunta igerigi, goruntt
kaydimn kalitesi, goruntt distorsiyonu, ¢ekim sirasinda hasta hareketi, manuel yontemi igin
secilen referans noktalarinin dogru tammlanmast bu etkenlerden bazilaridir. Calismamizda,
hasta pozisyonunun flizyon dogrulugunu etkileyip etkilemedigine bakilmis ve Grup Il
hastalarda sapma degerleri istatistiksel anlamliliga ulasmasa da goreceli olarak daha yuksek
bulunmustur. Hasta pozisyonunun flizyonun dogrulugunu etkileyen bir faktor oldugu ve aym
kosullarda alinan goruntuleme yontemleri ile yapilan fiizyonun daha dogru olacagi sonucunu
cikarmak yanlis olmayacaktir, clnkid immobilizasyon ile hasta hareketi ve goruntl
deviasyonu engellenmis olacaktir. Bu sonucu karsilastrmak igin, litaratirde, farkli hasta
pozisyonlarinin  incelendigi raporlar bulunmamaktadir. Yeni, kapsamli calismalarla
kanitlanmaya gereksinim vardir.

Webster ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada, bas-boyun timéru olan hastalar maske ile
immobilize edilerek, benzer sekilde BT ve MRG goruntdleri alimistir (82). Mutual
Information yontemi ile flizyon yapilarak kayma degerlerine ve rotasyon agilarina bakilmistir.
a, B, v icin ortalama kayma degerleri, sirasiyla 0,05 cm, 0,07 cm, 0,02 cm olarak
bulunmustur. Rotasyon agisi icin ortalama deger 0,66° olarak saptanmustir. Calismamizda,
Mutual Information yontemi ile ortalama degerler, a icin 0,16 cm, B igin 0,29 cm, 7y icin 0,24
cm olarak bulunmustur. Rotasyon icin ise ortalama degerler, 6sag = 0,07°, 6sol = 0,25°
olarak belirlenmistir. Sonuglara bakildiginda 6zellikle kayma degerleri iki ¢alismada farkl
gibi gozukmektedir. Flzyonun dogrulugunu etkileyen faktorler arasinda bulunan gorint
kaydimn Ozellikleri bu sonuca etki etmis olabilir. Bu ¢alismada, MRG’ da alinan gorintulerin
kesit kalinligi 3 mm, matrix 192x256 iken, bizim c¢alismamizda bu degerler 4 mm ve
256x256’ dir.

Calismamizin  amaglarindan biri de otomatik ve manuel flzyon yontemlerini
karsilastirmaktir. Landmark ve Mutual Information yontemi karsilastirildiginda, Mutual
Information ile yapilan flizyonda en blyik sapma degerleri bulunmustur, ancak olasilikla
hasta sayisinin az olmast nedeni ile bu fark istatistiksel olarak anlamlilik kazanmamustir.
Hasta sayisi arttirilarak yapilacak olan analizde bu farkin istatistige yansimas: biyuk olasilikla
mumkin olacaktir. West ve arkadaslarimin yaptigi calismada, 16 flizyon yontemi
karsilastirilmis ve en iyi sonuclar belirteglerin kullamldigi metodlarla alinmistir (83).
Sonuclarimiza bakarak, ‘flzyonda gorintileme yontemlerini aym kosullarda almak ve
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manuel yontemi kullanmak en dogru yoldur’ yorumunu yapabiliriz. Bununla birlikte
gunumuzde flizyon icin standart bir yontem yoktur. Klinik uygulamada 6nerilen, yapilan her
flzyonun dogrulugunu diger bir yontemle kontrol etmektir.

Otomatik yontemlerle, klinisyenin katkisi olmadan hizli, kolay ve az hata pay: ile
fuzyon yapilabilmektedir. Manuel yontemlerle yapilan flzyonun basarisi ise, daha cok
klinisyenin becerisine baglidir. Referans noktalarinin her iki gérintileme yonteminde dogru
olarak belirlenmesi flzyonun az hata pay:1 ile gergeklestirilmesini saglayacaktir.
Calismamizda, ilk baslarda manuel yontemle flzyon yaparken birkag kez tekrarlamak
gerekmistir, bu da flzyon icin harcanan zamanin artmasina yol agmustir. Sonrasinda,
deneyimin artmasiyla flzyona ayrilan zaman da azalmistir. Klinisyen ne kadar deneyimli
olursa olsun, pratikte manuel yontemler icin harcanan zaman daha fazla olmaktadir. Bu
yonuyle aym kosullar saglanarak alinan gorunttlerden flzyon yapilirken, aralarinda fark
olmadig1 gosterilen manuel ve otomatik yontemlerden ikincisini secmek daha avantgjli ve
kolaydir.

Klinikte flizyon kullaniminin bu kadar dnemli olmasinin ve arastirilmasimin sebebi, en
dogru sekilde hedef volimleri tammlama istegidir. Nazofarenks timéra tamli hastalarda,
yerel yineleme oranlarinin %20 ile %40 arasinda olmast bu istegi hakli kilmaktadir (8).
Calismamizda ayrica BT-MRG flizyonun GTV'ye olan etkisi arastirilmistir. Hasta pozisyonu
ve segilen flzyon yontemi, GTV tamimlanmasinda anlamli bir fark yaratmamustir. Her grupta
iki fuzyon yontemi ile belirlenen GTV'ler karsilastirilmis ve istatistiksel olarak anlamli
sonuglar elde edilmemistir. Landmark / Mutual Information oram Grup | igin 0,99 (p=0,17),
Grup Il icin 0,99 (p=0,08) olarak bulunmustur. Grup | vell karsilastirildiginda da farkli hasta
pozisyonunun fark yaratmadigi gordlmusttr ( Landmark icin p=0,63 ve Mutual Information
icin p=0,52).

BT ve MRG'da belirlenen GTV oranlar1 karsilastirildiginda, her iki grupta da MRG'la
saptanan volim daha biytk bulunmustur. MRG' da belirlenen GTV, Grup | hastalarda
ortalama 1,67, Grup Il hastalarda ortalama 1,58 oramnda buyutktir, bu istatistiksel olarak
anlamhdirr (p=0,03 ve p=0,05). Aym sekilde BT ve flizyonda saptanan GTV'ler
karsilastirildiginda da fizyondaki degerler daha biyuk bulunmustur. Ancak bu fark, MRG ve
fuzyonda belirlenen GTV’ler arasinda saptanmamistir. BT, MRG ve flzyonda belirlenen
GTV volumlerine baktigimizda, BT < fuzyon < MRG olarak gorilmektedir. Emami ve
arkadaglarinin yaptigi ¢alismada, nazofarenks tumoru tanili hastalarda, BT, MRG ve BT-
MRG flzyonda CTV belirlenmis ve MRG’ da saptanan voltiimler BT’ de saptanan voliumlerde
%74 oraninda buyUk bulunmustur (84). Bu sonuglar bizim ¢alismamizla uyumludur. MRG’ da
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tammlanan volimlerin daha blylk oldugunu gosteren baska calismalar da vardir (56, 85).
Geets ve arkadaslari, BT ve MRG volumleri arasinda fark gosterememislerdir (86).
Literatirde BT volimlenin daha biydk raporlandigi tek calisma ise Rasch ve
arkadaglart’ mndir (87). Bu ¢alismada, bas-boyun timarli hastalarda BT’ de saptanan volumler
MRG'’ da saptanan volumlerden 1,3 oraminda biyuk bulunmustur.

Litaratirde, BT-MRG flizyonda hedef volumler siklikla daha biiytk saptanmistir. BT’ ye
gore daha buyuk hedef volumlerin planlama asamasina yapacag: etki arastirilmistir. Emami
ve arkadaslari, riskli organlarin BT ve BT-MRG flizyonda saptanan volimlere gore aldig:
dozlar1 arastirmiglardir (84). Spinal kord BT bazli planlamada 43 Gy alirken fizyon bazl
planlamada 45,6 Gy, sag optik sinir BT bazli planlamada 66,7 Gy alirken flizyon bazl
planlamada 72,8 Gy almstir. Bu dozlar 3BRKT ile planlama yapildiginda saptanan dozlardir.
Yine bu galigmada flizyon bazli planlamada riskli organlarin aldig: yiksek dozlarin YART ile
dusurilebilecegi gosterilmistir. YART ile spinal kordun aldigi doz 36,8 Gy, sag optik sinirin
adig1 doz ise 48,2 Gy’'e dusUrilmustir. Margie va arkadaslar1 ise, BT-MRG flizyonda
belirlenen hedef volumler yapilan 3BRKT ve YART planlarim karsilastirmuglardir (88).
3BKRT de PTV’nin aldigr minimum doz 65,7 Gy iken YART' de bu doz %5 oranminda daha
fazla yani 69,4 Gy olarak bulunmustur. Buna karsilik, spinal kordun aldigi doz 3BKRT’de
44,2 Gy iken YART de 34,5 Gy olarak belirlenmistir. Sonug olarak, BT-MRG filizyonun
normal dokularda yol agacag: yuksek dozlar YART ile engellenebilir ve dahaiyi volim tespiti
ile dahaiyi timor kontroll saglanabilir.

Son yillarda, bas-boyun RT'de PET-BT fluzyonun kullanimi da glindeme gelmektedir.
Anatomik goruntileme yontemleri olan BT ve MRG'in aksine PET fonksiyonel bir
gorintileme yontemidir. Daisne ve arkadaslari, PET-BT de belirlenen volumleri BT ve
MRG’a gore daha kictik bulmuslardir (89). Nishioka ve arkadaslar: ise, BT-MRG ve PET-
BT flzyonu Kkarsilastirmus ve PET-BT'de parotis bezinin %71 oramnda korundugunu
raporlamiglardir (90). TUmora aktif olarak gosterdigi igin, Ozellikle PET-BT ile flzyonun,
daha kolay ve daha dogru tumor tespitini ve riskli organlarin korunmasim saglayacagi
distnulmektedir.

Ayni kosullarda alinan BT ve MRG goruntileri ile yaplan flizyonda, otomatik ve
manuel yontemlerin basarisi benzerdir ve hata paylari oldukga azdir. Benzer kosullar
saglanamadiginda ise, farkli hasta pozisyonlarinin neden oldugu goruntli deviasyonu ve
rotasyonu, yapilan fuzyonun dogrulugunu etkilemektedir. Calismamizin sonuglart bu
yorumun aksine, farkli hasta pozisyonunda iki flzyon yontemi arasinda fark olmagdigin
sOylese de, bunun sebebi olasilikla yetersiz hasta sayisidir. Daha fazla hasta sayisi ile
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yapilacak olan bir ¢calisma, fizyon yontemlerinin klinikte kullamimi ve dogrulugu hakkinda
daha ayrintil1 bilgi verecektir.

Amaci, tumadrlt dokuda yuksek dozlara gikarken riskli organlart mimkin oldugunca
korumak olan RT’'de, daha buylk hedef volumlerin belirlendigi BT-MRG flizyonun
kullanimi, konvansiyonel tekniklerde dezavanta) gibi gozukmektedir. Ancak, timérli dokuya
yuksek doz verirken, yakin komsulugundaki normal dokunun daha iyi korunabildigi Y ART
gibi radyoterapi teknikleriyle bu olumsuz etkiyi ortadan kaldirmak mumkundir. Sonug olarak,
tumor hakkinda daha iyi ve daha cok bilgi veren BT-MRG flizyon, bas-boyun RT’sinin
Onemli bir parcasidir ve yeni RT teknikleriyle daha da vazgegilmez hale gelecektir.
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