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OZET

Topcuoglu, O.M. : Karaciger Metastazlarinda Diisiik Dozlu Perfiizyon BT nin
Degiskenligi ve Tekrarlanabilirligi, Hacettepe Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim
Dalhh Uzmanhk Tezi , Ankara , 2014. Timo6r dokusunun bolgesel ve global
perfiizyonunu Kalitatif ve kantitatif olarak degerlendirme olanagi saglayan karaciger
perfiizyon BT tetkiki son yillarda giderek artan bir siklikla kullanilmaya
baslanmistir. Ancak elde edilen parametrelere ait Ol¢limlerin tekrarlanabilir olup
olmadigi ve farkli degerlendiriciler arasinda oOlgiimlerin ¢ok degiskenlik
gosterebilmesi bu konuya yonelik arastirma yapilarak bu noktanin agikliga
kavusturulmasini gerektirmistir. Ayrica diger perfiizyon BT tetkiklerinde oldugu gibi
karaciger perfiizyon BT i¢in de en 6nemli sorun yiiksek radyasyon dozlaridir. Bu
bilgilerden yola ¢ikilarak, bu ¢alismanin amaci ¢ok disiik efektif doz ile yapilan
karaciger perflizyon BT incelemesine ait parametre Olgiimlerinin farkli okuyucular
arasindaki ve okuyucularin kendi i¢lerindeki uyumlulugunu (degiskenligini) ve
tekrarlanabilirligini arastirmaktir. Bu amacgla adaptif 4 boyutlu spiral modda g¢ift
tiplit 64 dedektorlii birinci jenerasyon BT cihazi (Definition, Siemens Medical
Systems; Erlangen, Germany) kullanilarak karaciger metastazi saptanan ve
kemoterapi almamis 22 hastaya kemoterapi oncesi ve sonrast nefes tutturulmaksizin
53 adet perfiizyon BT tetkiki yapildi. Elde edilen perfiizyon parametrelerine ait
Olctimler iki farkli radyolog tarafindan 6zgiin bir yazilim esliginde birbirlerinden
bagimsiz olarak ikiser kez yapildi. Radyologlar arasinda ve kendi iglerindeki
Olgimlerde en az degiskenlik gosteren parametreler BF ve BV idi. Bu degerler i¢in
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Permeabilite, ALP, PVP ve HPI
parametreleri ise cok fazla degiskenlik gostermekteydi. Yapilan tiim karaciger
perfiizyon BT tetkiklerine ait efektif doz 2,9 mSv idi. Cok diisiik dozda yapilan
karaciger perflizyon BT tetkiki tedaviye yanit degerlendirme amaciyla tekrarlayan
perflizyon incelemeleri gerektiren kanser hastalarinda kullanilabilir. Ancak giivenli
Klinik uygulama i¢in, c¢ok diisik doz karaciger pBT, terapotik yanitin
degerlendirilmesinde lizerinde diisliniilmesi ve dikkatli yorumlanmasi gereken bir
yontemdir. Yine de tedaviye yanit1 degerlendirmek amaciyla pBT yapilacaksa pozitif
ya da negatif yanit karar1 verilirken BF ve BV degerlerinin kullanilmas1 daha uygun
goziikmektedir.

Anahtar kelimeler: Karaciger perfliizyon BT, karaciger metastazi, ¢ok diisiik
radyasyon dozu.



ABSTRACT

Topcuoglu, O.M. : Reproducibility and Variability of Very Low Dose Hepatic
Perfusion CT in Metastatic Liver Disease, Hacettepe University Faculty of
Medicine, Thesis in Radiology, Ankara, 2014. Hepatic perfusion CT enabling
qualitative and quantitative assessment of the regional and global tumoral perfusion,
have been used increasingly in recent years. However quite variability of the
parameter measurements obtained by the hepatic perfusion CT leads and forces
radiologists to make researches on this issue. The most important handicap for
hepatic perfusion CT as the other perfusion CT examinations is the high radiation
doses. With these backround knowledge the aim of this study is to determine the
intra- and interobserver agreement on the perfusion measurements of very low dose
hepatic perfusion CT. For this purpose 53 perfusion CT examinations were
performed from 22 patients with liver metastasis from various primary cancers.
Perfusion CT images obtained with a dual-source 64-row multidetector CT scanner
(Definition, Siemens Medical Systems; Erlangen, Germany) in adaptive 4D spiral
mode without breath-holding. Obtained perfusion parameters were prospectively
analyzed by two different readers independently twice. The least variable parameters
between the readers were BF and BV. There was no statistically significant diffence
with these measurements. However, permeability, ALP, PVP and HPI were quite
variable between readers and between reads. The effective doses of all perfusion CT
studies were 2,9 mSv. Very low dose hepatic perfusion CT can be utilized for
assessing therapy response in cancer patients requiring multiple recurrent perfusion
examinations. However for reliable clinical applications very low dose hepatic
perfusion CT should be addressed and interpreted carefully in deciding response to
the therapy. Nevertheless if perfusion CT is performed for assessing therapy
response, BF and BV measurements seem to be more appropriate for deciding
positive or negative response.

Key words: Liver CT perfusion, liver metastases, very low radiation dose.
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1. GIRIS VE AMAC

Karaciger, primer ve metastatik malign tiimdrlerin sik goriildiigii bir organ
olup, metastatik karaciger tiimorleri primer karaciger neoplazilerine gére ¢ok daha
sik goriilmektedir. Karaciger metastazlariin uygun sekilde tedavisi ise genel
sagkalima direk olarak etki eder ve ¢ogu primer timor i¢in prognoz belirlemedeki en
onemli parametre karaciger metastazi varligidir.

Metastatik karaciger tiimorleri icin tedavi segenekleri arasinda sistemik
kemoterapi, uygun hastalarda cerrahi (metastazektomi), radyofrekans ablasyon
(RFA), transarteryel kemoembolizasyon (TAKE) ve radyoembolizasyon (RE) gibi
lokal ve bolgesel tedaviler sayilabilir. Bu tedavi segeneklerinden sistemik kemoterapi
karaciger metastazlarinda en etkin ve kabul edilmis standart tedavi yontemidir.
Ancak bu tedavinin etkinligini degerlendirmek ve tedavide kullanilan ilaglarin
degisimine ya da devamina karar vermek karaciger metastazli hasta yonetiminde ¢ok
Oonemli bir yere sahiptir. Glinlimiizde kullanilan kemoterapdtik ilaglarin karaciger
metastazlar iizerine olan etkinlikleri goriintiileme yontemleri ile belirlenmektedir.
Bu etkinlik degerledirilmesi siklikla metastatik lezyonun tanisal bilgisayarl
tomografideki (BT) say1 ya da boyutundaki degisikliklere gore yapilmaktadir. Bu
degerlendirme gilinlimiizde en erken tedavi sonrasi 2-3. ayda yapilabilmektedir.
Bunun nedeni lezyonlarda gosterilebilir en erken boyut farkliliginin bu zaman
diliminde ortaya c¢ikmasi ve bazen 6 aydan 1 yila kadar tiimor cevabinin
uzayabilmesidir.

Tedavi sonras1 goriintiilemede tiimor cevabr Diinya Saghk Orgiitii’niin ilk
olarak 1979’da yaymladig1 tiimor cevap kriterleri (RECIST: response evaluation
criteria in solid tumors) ile degerlendirilmektedir (1). Ancak bu kriterlerin zaman
igerisinde tiimor cevabi izleminde tiim yonleri kapsamadigi fark edilmis (6rnegin
lenf nodlar1 gibi) ve 2009 yilinda goriintiileme teknolojisindeki gelismeler de goz
Oniine alinarak revize edilmistir (mRECIST version 1.1) (2). Gliniimiizde bu kriterler
tizerinden timor cevabi belirlenmekte ve tedavi protokolleri diizenlenmektedir.
Ancak yine de tiimdr cevabimi belirlemede gegen siireyi kisaltmak tedaviyi
degistirme ya da yonlendirmede onemli bir basamaktir. Boylelikle kemoterapotik
ajanlarin tedavi etkinliklerini olabilecek en erken donemde saptamak bir bakima

prognozu ve sagkalim siiresini Onceden daha dogru o6n gorebilme imkani



saglayacaktir. Eger kemoterapotik ajan etkisiz ise daha fazla beklemeden farkli bir
ajan kullanilabilecek, gereksiz tedavilerden kaginilabilecektir.

Ayrica ¢ogu zaman tiimoriin tedaviye ilk yaniti say1 ve boyut degisikligi
olmadan sadece kanlanmadaki azalma ile olmaktadir. Bunu gosterebilmenin tek yolu
da giiniimiizde perfiizyon BT (pBT) incelemesidir. Bilgisayarli tomografideki dnemli
teknolojik gelismeler arasinda yer alan perflizyon goriintiileme timor cevabi
degerlendirmede kullanilabilecek 6nemli bir yeniliktir. Uzun zamandir bilindigi
lizere normal karaciger parankimi kanlanma ihtiyacinin tamamina yakinini (>75%)
portal venden almakta iken, karaciger malign tiimorleri beslendikleri kanin yiizde 80-
100’tinii hepatik arter dallarindan almaktadirlar (3, 4). Bu teknigin tiimor cevabina
yonelik saptamalar yapmasinin temelinde bu bilgi yatmaktadir.

Tiimo6r dokusunun bolgesel ve global perfiizyonunu degerlendirme olanag:
saglayan BT ile karaciger perfiizyonu ilk kez 1991 yilinda Miles ve ark. (5)
tarafindan uygulanmis ve o giinden beri hem BT teknolojisindeki gelismelere, hem
de islem sonras1 degerlendirmede kullanilan yazilimlardaki yeniliklere paralel olarak
gelisimini slirdlirmiistiir. Ancak karacigerin dual beslenmesi, yiiksek radyasyon dozu
ve solunum hareketlerine bagl olusan artefaktlar sebebi ile rutin tetkiklerin bir
parcasi haline gelememistir. Cok kesitli BT (CKBT)’nin gelisen teknoloji ile ¢ok
yiiksek hizlarda ¢ekim yapabilir hale gelmesi nedeni ile solunum hareketlerine bagh
olusan artefaktlar Onemli Ol¢iide azalmistir. Giinlimiizde CKBT ile karaciger
perflizyon tetkiki karaciger parankiminin ve tiimorlerinin perfiizyon degerlendirmesi
igin, giivenilir ve kullanilabilir bir yontem olarak kabul edilmektedir (6). Ancak
tetkik sirasindaki yiiksek radyasyon dozu halen ©nemli bir engel olarak
goriinmektedir.

Bu teknik, ilgili timor alanindaki kanlanmayi goriintiileme sonrasindaki data
analizi ile matematiksel formiiller ve kabuller yardimiyla gercege en yakin bir
sekilde tahmin etme olanagi saglar (7). Bunu da kontrast madde (KM) verilmesini
takiben ilgili alandaki kontrastlanma paternini belli bir zaman siiresince takip ederek
yapar. Bu amagla hepatik arteryel ve portal vendz fazdaki kontrastlanma degerleri
esas alinir. Bu kontrastlanma degerlerini kantifiye etmek amaciyla karaciger, aorta ve
dalaga, kontrastlanma egrileri (enhancement curves) olusturmak igin hedef alanlari

(region of interest, ROI) yerlestirilir. Dalaga hedef alan1 yerlestirilmesinin nedeni



tepe splenik kontrastlanmanin dominant portal vendz perfiizyonun baslangicini
temsil etmesidir. Hepatik arteryel ve portal vendz fazlardaki karaciger ateniiasyon
artiglarinin egiminin tepe aortik kontrastlanmaya boliinmesi ile hepatik arteryel ve
portal vendz perfiizyon degerleri hesaplanir (8). Bunlar normal karaciger parankim
perfiizyonu oOlgiimleri i¢in yapilirken ayni zamanda ilgili metastatik lezyonun
kontrast Oncesinden baslayarak arteryel fazdan vendz faza dek takip edilmesi
suretiyle bir zaman-ateniiasyon grafisi olusturulur ve bu grafik ile diger
kontrastlanma egrilerinin yardimiyla elde edilen bilgiler kullanilarak perfiizyon
haritalar1 elde edilir. Bu haritalar ile tiimoriin kanlanmasi kantitatif ve kalitatif
olarak belirlenir.

BT ile perfiizyon parametrelerinin kantitatif olarak hesaplanabilmesi timor
dokusunun perfiizyon degerlendirmesi i¢in yol gosterici olmustur. Glinlimiizde tiimor
dokusunun kan hacmi (BV), kan akimi1 (BF), portal vendz perfiizyon (PVP), hepatik
arteryel perfiizyon (ALP) ve hepatik perfiizyon indeksi (HPI) ile permeabilitesi gibi
perflizyon parametreleri bulunmaktadir. Bu parametrelerin tanimlari, onkoloji i¢in
Oonemleri ve birimleri Tablo 1°de verilmistir. Bu parametrelere ait degerlerin
hesaplanmasini  farkli matematiksel algoritmalar kullanarak saglayan, analiz
metodlar1 bulunmaktadir. Bu analiz metodlarinin uygulanmasini saglayan yazilimlar
arasinda belirgin farkliliklar bulunmamustir (9).

Sonug olarak pBT ile karaciger metastazlarinda sayr ve boyut azalmasini
beklemeden tlimoriin kanlanmasindaki degisikliklerin saptanmasi ile tedaviye yanitin
daha erken donemde degerlendirilmesi arttk miimkiindiir (10-16). Noéroendokrin
timor metastazlarinda, hepatoseliiller kanserde (HSK), anti-anjiyogenez ve
embolizasyon tedavilerine bagh tiimorlerdeki kanlanma degisikliklerinin pBT ile
gosterilebildigi daha once yaymnlanmistir (12, 17-19). Ancak mevcut kullanimda
literatiirde 9-25 mSv arasinda degisen (20-25) yiiksek radyasyon dozlari, bu tetkikin
rutin olarak kullanilmasinin oniindeki en biiyiik engeldir (23, 26). Bugiine dek
literatiirde yayinlanmig en diisiik radyasyon dozunda karaciger pBT tetkiki 7 mSv
efektif doza sahiptir (27). Ancak rutinde kullanilabilecek bir karaciger pBT
tetkikinde diisiik efektif dozlarda yapilan incelemelerden elde edilen 6l¢limlerin ayni
ve farkli okuyucular tarafindan tekrar edilebilir olmas1 gerekmektedir. pBT nin, ileri

evre HSK’da tiimor kanlanmasini ve anjiyogenezi kantitatif olarak degerlendirmede



uygulanabilir ve tekrarlanabilir oldugu literatiirde daha once yaymlanmistir (28).
Karaciger metastazlarinda ise tetkikin ¢ok diisiik dozlarda yapildiginda elde edilen
parametrelerin giivenilirligi ve farkli zamanlarda ayni ve farkli kisiler tarafindan
Olciildiigiinde benzer sonuclarin alinip alinamacagi arastirmaya agik bir konudur.

Bu calismanin amaci ¢ok diisiik efektif doz ile yapilan karaciger pBT
incelemesine ait parametre degerlerinin farkli okuyucular arasindaki ve okuyucularin
kendi iclerindeki uyumlulugunu (degiskenligini) ve tekrarlanabilirligini
arastirmaktir. Bu amagla 6zgiin bir perfiizyon yazilimi, belirlenen zaman araliklar
icerisinde, sistemik kemoterapiye bagli tiimoral ve karaciger parankiminde olusan
kanlanma degisikliklerini degerlendirmek i¢in kullanilmaistir.

Hipotez: Karaciger perfiizyon BT tetkiki perfiizyon degerlendirmek amaciyla
cok diisiik dozlarda da yapilabilir. Ancak bu ¢ok diisiik dozda elde edilen perflizyon
parametreleri farklt okuyucular arasinda ve kendi iglerinde ¢ok degiskenlik

gostermektedir.

Tablo 1.1. Karaciger perfiizyon BT de siklikla kullanilan baslica terimler.

pl;ergfrﬁg::s i (T Gosterdigi (Onkoloji) Birimi
Doku alaninda Tiims Kiilaritesi
BF damarlardaki kan ot VASKUATIies] ml/100 ml/dk
(Timor derecesi)
akim hiz
Doku alaninda Tiims Kiilaritesi
BV damarlardaki kan Hmor vaskuiarttest ml/100 ml
hacmi
. Plazmadan : ,
(Iggr?fagrlllllif) interstisyel alana Imm dagaillzflran ml/100 ml/dk
‘e olan total akis
ALP Arteryal hepatik oo doku alant mI/100 mi/dk
perfiizyon
PVP Portal hepatlk Normal karaciger ml/100 ml/dk
perfiizyon
HPI Hepatik ALP/ALP+PVP %
perflizyon indeksi Malign doku alani



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Karaciger Anatomisi

Karaciger anatomisi tiimoriin yerlesiminin, bliylikliigliniin, kanlanmasinin ve
bunlara bagh olarak tedavi segeneklerinin degerlendirilmesi agisindan Snemlidir.
Karaciger anatomisi morfolojik ve fonksiyonel olmak {izere iki ayri siniflamaya
sahiptir. Geleneksel olarak kullanilan morfolojik siniflama karaciger dis goriintistinii
esas almaktadir ve vaskiiler yapilarin, safra kanallarinin fonksiyonel 6zelliklerini
yansitmamaktadir. Fonksiyonel siniflama olan Couinaud siniflamasi ise karacigeri
birbirinden bagimsiz olarak goérev yapan 8 ayr1 segmente ayirmaktadir. Bu
simiflamaya gore orta hepatik ven karacigeri sag ve sol loblara, sag lobu 6n ve arka
segmentlere, sol hepatik ven de sol lobu medyal ve lateral segmentlere ayirmaktadir.
Bu siniflamada, portal ven ise karaciger iist ve alt segmentlerini birbirinden ayiran
anatomik yapidir. Bu siniflamaya gore yapilan segment numaralandirilmasinda; sol
hepatik ven, sol lobu segment 4 ve segment 2-3’¢ ayirmaktadir. Portal ven
siiperiyorunda kalan lateral kesim segment 2, inferiyorunda kalan lateral kesim ise
segment 3’1 olusturmaktadir.

Bu smiflamay1 daha sonra modifiye eden Bismuth portal ven siiperiyorunda
kalan sol lob medyal kesimine segment 4A, inferiyorunda kalan kesimine ise
segment 4B olarak adlandirmistir. Orta hepatik venin lateralinde kalan sag lob ise
sag hepatik ven tarafindan 6n (segment 5 ve 8) ve arka (segment 6 ve 7) segmentlere
ayrilmaktadir. Portal ven siiperiyorunda kalan sag on lob segmenti 8, arka lob
segmenti 7’dir, s6z konusu venin inferiyorunda kalan sag on lob segmenti 5 iken,
arka lob segmenti 6’dir. Inferiyor vena kava komsulugundaki kaudat lob bu

siiflamada segment 1’1 olusturmaktadir (29).

2.1.1 Karaciger Vaskiiler Anatomisi

Karacigerin vaskiiler anatomisi, ozellikle de arteryel vaskiiler anatomi,
metastazlarin asil beslendigi tek kaynak olmasi nedeniyle pBT incelemelerinde ¢ok
onemlidir. Karaciger normalde iki ayr1 kaynaktan kanlanmaktadir ki, bunlar portal

ven ile hepatik arterdir. Karacigerin kan ihtiyacinin yaklagsik %75’ini karsilayan



portal ven dalaktan, gastrointestinal kanaldan ve bunlarla iliskili organlardan venoz
kan getirir. Hepatik arterler ise aort kaynakli arteryel kan ile karacigerin kalan kan
ihtiyacina cevap verir. Karaciger oksijen ihtiyacinin yaklagik yarisini portal venden,

kalan yarisini ise hepatik arterlerden karsilamaktadir (30).

2.1.2 Karaciger Arteryel Vaskiiler Anatomisi

Ana hepatik arterin klasik olarak, ¢dlyak kokten kaynaklanmasi ve arteria
hepatica propria dalini, bu dalin da sag ve sol hepatik arter dallarin1 vermesi klasik
hepatik arter dallanmasidir ve popiilasyonda %55-%60 oraninda goriiliir. %40-%45
oraninda ise hepatik arter varyasyonlar1 goriilmektedir. En sik goriilen varyasyonlar
sag hepatik arterin sliperiyor mezenterik arterden koken almasi ve sol hepatik arterin
sol gastrik arterden ¢ikmasidir (31, 32). Bunun disinda Covey ve arkadaglart 2002
yilinda 600 hastada yapilan anjiyografi datasi ile bu varyasyonlari ve goriilme

sikliklarini ortaya koymustur (31) (Sekil 2.1). Buna gore:

Tip 1 (%55) : Sag ve sol hepatik arterler, “arteria hepatica propria’nin dallaridir.
Tip 2 (%10): Sol hepatik arter, sol gastrik arterden kdken alir.

Tip 3 (%]11): Sag hepatik arter, siiperiyor mezenterik arterden koken almaktadir.

Tip 4 (%]1): Sag hepatik arter, siiperiyor mezenterik arterden, sol hepatik arter, sol
gastrik arterden, medyal segmental sol hepatik arter ise ana hepatik arterden
kaynaklanir.

Tip 5 (%8): Sol gastrik arterden kaynaklanan aksesuar bir sol hepatik arter vardir.
Tip 6 (%7): Siiperiyor mezenterik arterden koken alan aksesuar bir sag hepatik arter
vardir.

Tip 7 (%]1): Siiperiyor mezenterik arterden ve sol gastrik arterden kaynaklanan
aksesuar sag ve sol hepatik arterler vardir.

Tip 8 (%2): SMA’dan koken alan sag hepatik arter ve aksesuar sol hepatik arter ya
da sol gastrik arterden koken alan sol hepatik arter ile aksesuar sag hepatik arter
birlikteligi.

Tip 9 (%4.5): Ana hepatik arter SMA’dan kdken alir.

Tip 10 (%0.5): Ana hepatik arter sol gastrik arterden kdken alir.
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Sekil 2.1. Hepatik arter varyasyonlarinin sematik gosterimi. AHA: ana hepatik arter,
PV: portal ven, AO: aorta, SA: splenik arter, aSHA: aksesuar sol hepatik arter,
aSaHA: aksesuar sag hepatik arter.

2.1.3. Portal Venoz Anatomi

Portal ven, pankreas boynu posteriyorunda yer almakta olup ¢ogu insanda
splenik ven ile siliperiyor mezenterik venin birlesmesiyle meydana gelmektedir.
Portal ven, inferiyor mezenterik ven ile direkt iliski i¢inde olmakla birlikte bu
iliskide yiiksek oranda varyasyon izlenmektedir. Gastrik venler ve sistik ven de
portal ven ile iligkili diger venlerdir. Portal ven, karaciger hilusu diizeyinde sag ve
sol olarak iki ana dalina ayrilir. Bu dallanma portal triad igerisinde hepatik arter dal
ve biliyer kanalikiil ile beraber seyir gostererk hepatik siniizoidlere dokiiliinceye dek

devam eder (33).



2.2. Karaciger Tiimorleri

Karaciger lenf nodlarindan sonra viicutta en sik metastaz alan organdir. Bu
caligmaya metastatik karaciger tiimorleri olan hastalar alinmistir. Diinya Saglik
Orgiitii (world health organization, WHO) 2011 verilerine gore karaciger kanseri

akciger ve mide kanserinden sonra en ¢ok 6liime neden olan kanser tiirtidiir (34).

2.2.1. Primer Malign Karaciger Tiimérleri

HSK, karacigerin en sik goriilen primer malign tiimdriidiir. Diinyadaki en
yaygin besinci kanserdir ve kansere bagli 6liimlerin {iglincii sebebidir (35-37). HSK
gelismesine aracilik eden risk faktorleri arasinda; kronik hepatit B ve C virus
enfeksiyonlari, alkol, siroz, aflatoksin maruziyeti, diyabetes mellitus ve
hemokromatozis sayilabilir (38, 39).

HSK tanisi i¢in klasik yontem biyopsi ile histopatolojik tant koyulmasi iken
son yillarda dinamik kesitsel goriintileme yontemleri ile (BT ya da manyetik
rezonans goriintiileme) intravendz kontrast madde (IVKM) verilmesi sonrasinda soz
konusu kitlenin arteryel fazda g¢evre karaciger dokusundan daha yiiksek oranda
kontrast tutulumu goéstermesi ve vendz fazda ¢evre karaciger dokusundan daha az
kontrast tutulumu gostermesi (yikanma / “wash-out”) ile de tan1 alabilmektedir. Alfa
fetoprotein (AFP) yiiksekligi HSK tanisinda klasik olarak kullanilan bir yontem
olmakla birlikte sensitivite ve spesifitesi yeterli diizeyde olmadigi i¢in giiniimiizde
destekleyici bulgu olarak kullanilmaktadir (39).

Hastaya uygun tedavinin segilebilmesi i¢in evreleme 6nemli yer tutmaktadir.
HSK’da evreleme; tiimor Ozellikleri, altta yatan karaciger hastaligi, hasta sag
kalimini etkileyecek faktorler ve tedavi se¢imi etkenler temel alinarak yapilmaktadir.

HSK’da farkli evreleme sistemleri bulunmakta olup, bazilari agagida verilmistir (40):

o Tiimor/Nod/Metastaz (TNM) evreleme sistemi; tiimor 6zelligini degerlendirir
fakat karaciger fonksiyonunu ele almaz.

o Okuda evreleme sistemi; tiimor boyutu ile birlikte asit varligi, albumin ve
bilirubin seviyeleri gibi karaciger fonksiyon degisikliklerini igerir.

o Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC) evreleme sistemi; timor evresi,

karaciger fonksiyon durumu, fiziksel durum ve kansere bagli semptomlarla



ilgili degiskenleri kullanir ve bir tedavi algoritmasinda tanimlanmis dort

evreyi birlestirir.

o Cancer of the Liver Italian Program (CLIP) score; Child Pugh smiflamasi,
tiimoriin tek veya multifokal olmasi, tiimor hacminin karaciger hacminden
%50 az veya ¢ok olmasi, serum AFP diizeyi, portal ven trombozu olup
olmamasina gore puanlama yapilarak prognoz tahmin edilmeye caligilir.

o Ayrica Japanese Staging System and Japan Integrated Staging (JIS) score,
Chinese University Prognostic Index (CUPI), simplified (Vauthey) staging
for HCC, Izumi TNM modification, French scoring system gibi evreleme
sistemleri vardir.

Bu evreleme sistemlerinden hicbiri evrensel olarak kabul edilmemektedir ve
her merkez, bu kilavuzlar kendi yerel sartlarin1 da géz 6nilinde bulundurarak tedavi
yaklagimini belirlemeye ¢alismaktadir.

HSK’nin hepatik arter tedavileri i¢in ¢ok 6nemli bir 6zelligi, yiiksek diizeyde tiimor

anjiyogenezi ve buna bagli olarak hipervaskiiler bir timor olmasidir.

2.2.2. Metastatik Karaciger Tiimorleri

Karaciger, lenf nodlarindan sonra viicutta en sik metastaz alan organdir.
Kolorektal kanserli (KRK) hastalarda, hayat boyu, yaklasik %60 oraninda karaciger
metastazr gelisir ve bu hastalarin %20’sinde 6liim nedeni metastatik karaciger
hastaligidir. Bu hastalarda karaciger metastazlarindaki ilerlemenin metastatik diger
bolgelere gore daha hizli oldugunu ve prognozu daha fazla etkiledigini gosterilmistir
(41, 42).

Noroendokrin tiimorler (NET) yavas biiyliyen, hormon salgilayan malign
karakterde nadir timorlerdir. NET, mide, appendiks, rektum ve ince bagirsak gibi
orta bagirsaktan koken alan organlarda goriiliir. Bu organlardan kdken aldiginda
karsinoid tiimor olarak izlenirken pankreas adacik hiicresi kokenli oldugunda
gastrinoma, insulinoma, glukagonoma, somatostatinoma ya da vazoaktif-intestinal-
polipeptidoma olarak karsimiza cikabilir. Karsinoid tiimdrlerin %40-70 kadari
ileumdan kaynaklanir ve ¢ogunlukla karaciger metastazi ile birliktedir. Bes yillik sag

kalim oranlari karaciger metastazi oldugunda %20’den azdir (43).
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Kadinlarda en sik goriilen kanser olan meme kanserinde karaciger en sik uzak
metastaz alan1 olmamasina karsin, metastatik meme kanserli kadinlarin neredeyse
yarisinda karaciger metastazi mevcuttur. Diger metastaz alan bolgelerde hastaligin
kontrol altinda oldugu durumlarda, karaciger lezyonlar1 progresyon gosterebilir.
Uveal ya da okiiler malign melanom (OMM) koroiddeki melanositlerden
kaynaklanan nadir goriilen bir malignitedir. OMM’nin, karaciere metastazi sik

goriiliir ve sistemik tedaviye iyi yanit vermez (44).

2.3. Karaciger Tiimorlerinde Tedavi

Karaciger tliimorlerinde klasik olarak kullanilan cerrahi ve sistemik
kemoterapinin yani sira son yillarda yayginlagsan girisimsel tedavi secenekleri de
bulunmaktadir. Tlimorlerin karacigere sinirli oldugu durumlarda cerrahi, yaygin
oldugu durumlarda ise sistemik kemoterapi tercih edilir. Girisimsel ydntemler
tiimoriin karacigere sinirli oldugu durumlarda kiiratif, yaygin oldugu durumlarda ise

timor yiikiinii azaltmak amaciyla kullanilmaktadir.

2.3.1. Cerrahi Tedavi

Cerrahi rezeksiyon karaciger malignitelerinde baslica tedavi yontemi olarak
degerlendirilir (39). HSK’larin %10-%30’u kiiratif rezeksiyona uygundur. Parsiyel
rezeksiyon ve karaciger transplantasyonu olmak iizere iki ¢esit cerrahi tedavi olanagi
vardir.  Transplantasyon  primer  karaciger  tlimorlerinde  uygulanabilir.
Transplantasyonun rezeksiyona en Onemli istlinliigii hastaligin tekrarlama
olasiligimin daha diisiik olmasidir, ancak dondr sayisinin yeterli olmamasi bu
tedavinin kisithiliklarindan biridir. Geg tani, ekstrahepatik hastalik, karaciger rezerv
yetersizligi ya da komorbid hastaliklar nedeniyle, ne yazik ki smirh sayida hasta
cerrahi segenekler i¢in uygundur. Gegtigimiz yirmi yilda karaciger segmental
anatomisinin daha iyl anlasilmasi, cerrahi tekniklerde ve perioperatif bakim
siirecindeki gelismeler, operasyona bagli mortalite oranlarinda ciddi diisiise ve

cerrahi sonuclariin da daha basarili olmasina neden olmustur.
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2.3.2. Sistemik Kemoterapi

Konvansiyonel kemoterapi ajanlar:

Primer ve metastatik karaciger tiimorlerinde tiim hastalara kemoterapi
uygulanabilir. Ancak HSK ve IKK hastalarmin biiyiik kesimi standart kemoterapiye
direnclidir. HSK tedavisinde de ¢ogunlukla antrasiklin grubu bir antibiyotik olan ve
DNA interkalasyonuna neden olan doksorubisin, (Adriamysin PFS, Adriamycin
RDF, Rubex) kullanilir (45). Konvansiyonel sistemik kemoterapinin yanisira bir
tirozin kinaz inhibitorii olan sorafenib’in (Nexavar) HSK hastalarinda medyan
sagkalimi %44 oraninda artirdig1 gosterilmistir (46). Ileri evre IKK hastalarinda
gemsitabin (Gemzar) tek basina ya da sisplatin (Cisplatin) gibi diger kemoterapi
ajanlartyla kullanilmakla beraber yarar1 sinirlidir.

Karaciger metastazlarinda giiniimiizde en etkin tedavi preoperatif kemoterapi
ve cerrahi rezeksiyon kombinasyonudur (47-49). Preoperatif kemoterapi, karaciger
metastazlarinda multidisipliner tedavideki en dnemli bilesen olup metastazlarin say1
ve boyutunu azaltip rezektabilitesini arttirir (50, 51). Bu amagla kolorektal karaciger
metastazlarinda standart olarak birinci basamakta FOLFOX (folinik asit, florourasil
[5-FU], oksaliplatin), ikinci basamakta FOLFIRI (folinik asit, 5-FU, irinotekan), ve
iglincli basamakta ek olarak setuksimab ve bevacizumab kemoterapi rejimleri
kullanilmaktadir (52). Bunlarin disinda AIO (folik asit, 5-FU ve irinotekan), CAPOX
(kapesitabin ve oksaliplatin) ve FUFOX (oksaliplatin, l6kovorin ve 5-FU)
kemoterapi rejimleri de secilmis olgularda kullanilabilir. Ozellikle 5-FU/I6kovorin
ve bunlara ilaveten kullanilan oksaliplatin veya irinotekan kombinasyonu sik tercih
edilen bir sistemik kemoterapi rejimi olup literatiirde bu rejimin kolorektal karaciger
metastazlarinda tedavi yanitin1 %60’a kadar yiikselttigi ve hastaligin remisyonda
kalmasini sagladigi gosterilmistir (53, 54). Ayrica ‘vaskiiler endotelyal biiyiime
faktorii’ ve ‘epidermal biliylime faktorii’ yolaklarmi inaktive eden anjiyogenez
inhibitorleri gibi yeni ajanlar da mevcut rejimlere eklenmeye baslamigtir. Sistemik
kemoterapi rejimleri pankreatik NET’li hastalarda yalnizca sinirh siire i¢in makul
yanit oranlarina ulagsmakta ve belirgin toksisite ile iliskilendirilmektedir. Ek olarak,
oktreotid gibi somatostatin analoglarinin uygulanmasi hormon kaynakli semptomlari
kontrol edebilmektedir (55). Meme kanserinde, konvansiyonel tedavi modaliteleri

(kemoterapi, hormonal tedavi) ile gegici cevaplar alinmasi miimkiindiir (56).
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Antianjiyogenetik ajanlar

Anjiyogenez, timoriin biylirken ihtiyag duydugu beslenmeyi saglamak
amaciyla yeni damarlar meydana getirmesi siirecine verilen addir. Anjiyogenez
tiimoriin biiylimesi icin sart olup literatiirde 1971°den itibaren bu konuya deginilmis
(57-60) ve bircok anjiyogenetik faktoriin timor biiyimesine katki sagladigi
belirtilmistir (61, 62). Tiimor anjiyogenezi, mikrodamar yogunlugu ile ifade edilir ve
diizeyini belirlemek amaciyla biyopsi ya da rezeksiyon gerekir (59). Anjiyogenez
diizeyinin fazla olmas1 tiimoriin daha agresif karakterde olmasini ve uzak metastaz
yapma ihtimalini arttirir ve kotii prognoz gostergesidir. Kemoterapi ile timoriin
anjiyogenez diizeyindeki azalma tedaviye yanit olarak kabul edilir. Bu azalma en ¢ok
anjiyogenez inhibitorleri ile olurken konvansiyonel kemoterapi ajanlari da bu etkiyi
gosterebilirler.  Karacigerde anjiyogenez inhibitorlerinin  yaptigit  kanlanma
degisiklikleri pBT ile gosterilebilir (63, 64). Calismamizin bir amaci da karaciger
metastazlarinda kemoterapi ile kanlanmadaki azalmay1 tedavi dncesi ve sonrasinda
pBT ile degerlendirerek gostermektir.

Antianjiyogenetik ajanlardan bevacizumab VEGF’yi (vascular endothelial
growth factor) inhibe edici etkilere sahip iyi bilinen bir kemoterapdtiktir (65).
Gilintimiizde kullanilan diger anjiyogenez inhibitorleri; sorafenib (VEGF
reseptoriiniin hiicre i¢i baglant1 yolaklarini olusturan tirozin kinazlarin inhibitorii),
sunitinib, pazopanib (VEGF ve PDGF [platelet derived growth factor]
reseptOrlerinin hiicre i¢i baglanti yolaklarmi olusturan tirozin kinazlarin inhibitdrii)

ve everolimus’tur (nMTORCI protein inhibitdrii).

2.3.3. Lokal ve Bolgesel Tedaviler

Lokal tedaviler daha sinirli hastalikta kullanilmakta olan yontemlerdir. Lokal
tedavi yOntemleri arasinda; perkiitan termal ablasyon, alkol enjeksiyonu ve
transarteryel embolizasyon teknigine dayanan hepatik arteryel tedaviler yer alir.
Radyofrekans, mikrodalga, lazer ve kriyoablasyon gibi perkiitan ablasyon
tekniklerinin kiigiik boyutlu karaciger tlimorlerinin tedavilerinde etkin olduklar:
gosterilmistir. Perkiitan etanol injeksiyonunun ise karaciger tiimor tedavisindeki

etkinligi ablasyon yontemlerine gore daha diistiktiir (66, 67).



13

2.4. Bilgisayarh Tomografi Teknolojisinin Evrimi

Konvansiyonel ekran/film radyografisinin, X-isininin diigiik absorbsiyonu,
genis X-1s1n1 demeti kullanilmasina bagli yiiksek oranda sagilma ve buna bagh
kontrastin  dlismesi, siiperpozisyona bagli degerlendirmedeki gilicliikler ve
radyografik filmlerde diisiik optik dansite gibi limitasyonlart bulunmaktadir.
Tomografik  goriintii  rekonstriikksiyonunun  matematiksel — olarak  1917’de
tanimlanmasi ve 1940’11 yillarda medikal goriintiilemede kullanilmaya baslanmasinin
ardindan ilk modern BT cihazi ingiliz miihendis Godfrey Hounsfield tarafindan
1967°de icat edilmistir. BT’nin icadi ile birlikte radyasyon kaynaginin ince
kolimasyonuyla kesitsel goriintiileme elde edilerek siiperpozisyona bagli sorunlar
asilmuis, sagilma azaltilmis ve kontrast ¢oziintirliigiinde iyilesme saglanmistir (68-70).

Hounsfield’in gelistirdigi birinci jenerasyon BT cihazi, birbirine bagh
dedektorler ve ince lineer kolimasyonlu (pencil-beam) X-1s1n1 demeti iireten tiipten
olusmaktadir. Tip ve dedektor aksiyal planda hareket ederek (translate) tarama
yaparken, her taramada her bir projeksiyon i¢in birer derece aciyla hasta etrafinda
donmektedir (rotate-translate). Tarama siiresinin ¢ok uzun olmasi ve gonderilen X-
1isinin - efektif kullanilamamasi ise en biiyilk dezavantajlaridir. 1974 yilinda
gelistirilen ikinci jenerasyon BT cihazlari, ¢ok sayida dedektor ve yaklasik 10
derecelik X-1g1n1 demeti iireten X-1s1n1 tiipiinden olusan, ancak birinci jenerasyon BT
cihazlarimin tarama teknolojisini kullanan (rotate-translate) cihazlardir. Boylece
tetkik siiresi dedektor sayisi oraninda azaltilmistir. X-1s11 kolimasyonu genisletildigi
icin sacilma artmig, buna karsilik X-isinindan daha fazla oranda yararlanilmistir.
Uciincii jenerasyon BT cihazlarinda yelpaze seklinde daha genis acili X-151mi
gonderen tlip kullanilmig, buna karsilik gelen dedektor sayisi arttirilmistir. Hem
tiiplin hem de dedektoriin hasta etrafinda 360 derece doniisii ile her projeksiyonda
tiim Ol¢limler ayn1 anda yapilmaktadir. Rotate-rotate tarama teknolojisi ile ¢alisan bu
cithazlar tarama siiresini ortalama 5 dakikadan 5 saniyeye indirmistir. Dedektor
arizasi nedeni ile goriintiide olusan ’ring’’ artifaktlar, daha fazla alanin 1s1nlanmasi
ve sagilmada artis ise dezavantajlaridir. Dordiincii jenerasyon BT cihazlarinda ise
gantriye 360 derece halkasal seklinde yerlestirilmis dedektér dizaym ve dedektor
halkasi i¢inde donen X-isim tiipli kullanilmustir (Station-rotatory). Fakat genis

dedektor halkasinin kullanilma zorunlulugu, dedektor boyutu nedeni ile sinirli sayida
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dedektor kullaniminin getirdigi diisiik uzaysal ¢oziiniirliikk, sagilma gibi problemler
dordiincii jenerasyon cihazlarinin piyasadan ¢ekilmelerine neden olmustur.

Dordiincii jenerasyon cihazlarindan sonra BT teknolojisi 1987°de gelistirilen
slip ring teknolojine kadar duraganlasmustir. Slip ring teknolojisi dncesi lretilen BT
cihazlarinda gantrinin her 360 derecelik turu sirasinda cihazin donen elemanlarina
bagli kablolar tiipiin rahat donisiinii engellemekte, dolayisiyla her tarama
baslangicinda tiip tersine doniis yapmak zorundadir. Ayrica bu BT cihazlarinda
“’step and shoot’” adi verilen, ardisik iki tarama arasinda masa hareketine bagh
belirli bir siire gerekmektedir. Taramalar aras1 gecikme nedeni ile diisiikk temporal
¢ozlinirliik ve tetkik siiresinde uzama gibi sorunlar 1990’Iu yillarda “’slip ring”’ adi
verilen kablosuz teknolojinin, helikal (spiral) BT cihazlarina entegre edilmesiyle
¢coziilmiigtlir. Slip ring teknolojisi sayesinde tlipin devamli doniisliyle es zamanli
masanin aksiyal planda hareketi saglanmakta boylece tarama siiresince siirekli data
elde edilebilmekte, tarama siiresi kisalmakta ve tek nefes tutumunda genis bir alan
incelenebilmektedir (68, 71-73).

Helikal BT nin giderek artan kullanimu siiresince, slip ring teknolojisinin ¢ok
fazla enerji harcamasi ve X-1g1n1 tiiplinde asir1 1stnmaya bagli problemler sik gozlenir
olmustur. Kaliteli reformat goriintiilerin elde edilebilmesi tarama alaninin
daraltilmas1 ya da incelemenin sinirlandirilmasi ile saglanabilmektedir. Tipiin asir
isinmasint Onlemek amaciyla tlip akimini azaltmak diger bir alternatif olsa da,
giiriiltiide artisga ve diisiik tanisal kaliteye neden olmaktadir. X-151m1 tiipiliniin
1sinmasinin 6nlenmesi ve sistem icin gerekli enerjinin azaltilmasina yonelik diger bir
yontem ise X-1s1nin daha efektif kullanimidir. X-1s1min efektif kullanimi birim siirede
ayni X-1sinindan daha fazla sayida datanin kaydedilmesi anlamina gelir. Bu amagla
cok siral1 detektdr dizaynina sahip ¢ok kesitli BT (CKBT) cihazlart gelistirilmistir.
Yelpaze seklinde X-1gin1 yerine koni seklinde 1s1n demeti (cone beam) kullanilmasi,
cok sirali dedektdr dizayn1 ve hizli gantri dontisii ile CKBT, ayni1 anda daha fazla
data isleyerek tarama siiresini belirgin kisaltmakta, temporal ve uzaysal ¢oziiniirliigi
iyilestirmektedir. CKBT teknolojisi, daha kaliteli reformatlarin olusturulmasina,
harekete bagl artefaktlarin azaltilmasina, kontrast madde ile ¢ok fazli inceleme
yapilabilmesine, daha az miktarda kontrast madde kullanilabilmesine olanak

saglamaktadir. 1992 yilinda iki sira dedektorlii helikal tarayicilarin CKBT nin 6nciilii
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olarak gelistirilmesinin ardindan, 1998 yilinda 4 sira dedektorlii ve 2000’11 yillarda
ise giderek artan dedektor sayisi (8, 16, 64, 128 ve 256) ile CKBT hizla spiral BT nin
yerini almistir (74-76).

2.5. Karaciger Perfiizyon BT ’de Radyasyon Dozunun Hesaplanmasi

2.5.1. BT’de Radyasyon Maruziyeti ve Kanser iliskisi

2006 yilinda iyonizan radyasyonun biyolojik etkileri iizerine yayinlanan
BIER VII (Biologic effects of ionization radiation VII) adl1 raporda (77), Hirosima ve
Nagazaki’ye atilan atom bombasi sonrast bu olaydan sag kurtulanlar ve diisiik
diizeyde tibbi radyasyona maruz kalan popiilasyonlar iizerindeki incelemelerin
sonucunda ‘’lineer no-threshold’’ adinda bir risk modeli tanimlanmistir. Bu modele
gore kanser gelismesi i¢in ¢ok diislik radyasyon dozu dahi yeterli olabilir. Bir bagka
deyisle kanser gelisme riski maruz kalinan radyasyon miktarindan bagimsizdir. Bu
risk modeline gére Amerika Birlesik devletlerinde son birka¢ on yildaki kanserlerin
%1,5-%2’sinin BT ile iligkili olabilecegi belirtilmistir (78). Tibbi goriintiilemelere
bagli radyasyonun biiyiik cogunlugunu da giderek artan bir kullanima sahip olan
bilgisayarli tomografi olusturmaktadir (79). Bilgisayarli tomografi, diagnostik
radyolojide dokuda en fazla radyasyon maruziyeti olusturan goriintiileme yontemi
olup, derideki absorbe edilen doz miktar1 20-30 mGy diizeylerine ulasmaktadir (80).
Son yillarda gelisen BT teknolojisi ve giderek artan yaygin kullanimi ile medikal
iyonizan radyasyon ile kanser gelisme riski arasindaki iliski hakkinda ¢ok miktarda
calisma yapilmakta ve literatiirde yayinlanmaktadir (81-84).

Bu bilgiler 1s18inda perfiizyon BT tetkikinde maruz kalinan radyasyon
dozunu bilmek ve bunu azaltmak i¢in bazi yontemler uygulamak hasta sagligi

acisindan ¢ok dnemli hale gelmektedir.

2.5.2. Bilgisayarh Tomografide Radyasyon ve Doz Diisiirme Stratejileri

BT cihazinda radyasyon dozu Olgiimiinde silindirik sekilli, 14 cm
uzunlugunda ve polimetilmetakrilat (PMMA)’dan yapilma standardize edilmis iki
farkli fantom kullanilmaktadir (85). 16 cm ¢apli bas fantomu tiim beyin ¢ekimleri,
pediyatrik popiilasyon ve diisiik agirlikli erigkinlerde kullanilirken, 32 cm govde
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fantomu eriskinlerde bas bolgesi disindaki ¢ekimlerde kullanilmaktadir (86). Doz
raporu degerlendirilirken kullanilan fantom dikkate alinmalidir. 16 cm ve 32 cm
fantoma gore hesaplanmig CTDIvol degerleri iiretici firmanin belirledigi ¢evirme
katsayist (d) kullanilarak CTDIvol (16 cm fantom) = d x CTDIvol (32 cm fantom)
formiiliine gore diizeltilir (87).

BT’de radyasyon dozlarina baktigimizda; tiim BT tetkiklerinin ortalamasi
alindiginda tetkik basina diisen ortalama efektif doz, 1990-1997 yillar1 arasinda 8.8
mSv, 1997-2007 yillar1 arasinda ise 7.4 mSv’dir (88). AAPM’ nin (American
Association of Physicist in Medicine) 96 nolu raporunda belirtilen efektif doz
degerleri ise beyin BT ¢ekimleri i¢in 1-2 mSv, abdominopelvik BT incelemeleri igin
8-14 mSv, toraks BT incelemeleri i¢in 5-7 mSv olarak belirlenmistir (86, 89). Diger
yandan Kaliforniya’da 4 enstitiide yapilan retrospektif bir ¢aligmada incelenen 120
beyin BT ¢ekiminin ortalama efektif dozu 2 mSv (0,3-6 mSv) olmasina ragmen LAR
(lifetime attributable risk) degeri 1000 hastada 0,023 kanser olarak bulunmustur.
LAR, 2006 yilinda yayimlanan BEIR 7 raporunda, tek ekspojurda maruz kalinan
radyasyon dozunun, hastanin yasi ve cinsiyetine gore belirlenen bazal kanser riskine
eklenmesiyle hesaplanan ve total riski veren bir metoddur (90) 2006 yilinda
yayimlanan baska bir ¢aligmada ise 633 adet beyin, toraks ve abdomen BT tetkikinde
hesaplanan ortalama DLP degerlerinin, 2004 Avrupa BT Kalite Kriter kilavuzunda
(European Guidelines On Quality Criteria For Computed Tomography, 2004)
verilen tanisal referans degerlere gore ¢ok diisiik oldugu tespit edilmistir (6rnegin,
kilavuzda beyin BT tetkiki i¢in verilen referans deger 1050 mGy.cmiken ¢alismada
hesaplanilan ortalama DLP degeri 544 mGy.cm’dir) (91, 92). Dolayisiyla
kilavuzlarda belirlenen DLP ve efektif dozlar ‘ideal doz’ olmayp, BT

teknolojisindeki ilerlemelere parelel olarak giincellenmelidir.

2.5.3. Bilgisayarh Tomografide Doz Diisiirme Stratejileri ve Goriintii

Kalitesi Uzerine Etkileri

BT’de radyasyon ile ilgili teknik parametreler kisaca tiip akimi (miliamper,
mA), tiip akim miktar1 (miliamper.saniye), X-1s1n1 tiipii pik kilovoltaji (kVp), X-1511
tiipi rotasyon zamani (ekspojur siiresi), pitch, kesit kalinligi, giiriiltli, otomatik

ekspojure kontrol sistemi, giiriiltiiyii azaltan goriintii rekonstriksiyon algoritmalaridir.
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Tiip akim1 miktar1 (mAs) radyasyon dozu ile, giiriiltii ise 1 /NmAs ile orantil
olup, tiip akimi %50 diistiriildiigiinde doz yariya diiserken giiriiltii yaklasik %40
artar. Tip pik kilovoltaj ile doz arasinda ise eksponsiyonel bir iliski olup hasta
boyutu ile baglantili olarak ekponsiyonel kuvvet orami 2,5-3,1 arasinda degisir.
Kilovoltajda 140 kVp’den 120 kVp’ye azalma, dozu %28-%40 oraninda azaltir. Tiip
doniis siiresi, ekspojur siiresi ile direkt iliskilidir. Diger parametreler sabit
tutuldugunda Ve tiipiin rotasyon hiz1 arttirildiginda diger bir deyisle tiip doniis siiresi
azaltildiginda, ekspojur miktar1 (doz) lineer olarak azalir. Masa hizi (cm/s) ile
radyasyon dozu arasinda ise ters orant1 vardir (93-97).

BT’de radyasyon dozunun azaltilmasinda en biiylik smirlilik girtltiidiir.
Ornegin tiip akimm diisiirmek dozda azalma saglasa da giiriiltiide artisa neden
olmaktadir. Bu nedenle giirliltiiyli azaltmaya yonelik programlar ve uygulamalar
gelistirilmistir. Otomatik tiip modiilasyon sistemi adli program, uygun tanisal kalite
gozetmek kosulu ile tiip akimimi hastanin taranmakta olan kesitindeki dansite ve
boyut bilgilerine bagli olarak olas1 en diisiik seviyeye ayarlar. Objenin dansite ve
boyut bilgileri tetkik basinda alinan topogram (scout) goriintii izerinden hem aksiyal
(x ve y) hem de longutidinal (z) yonlerde elde edilinir. Otomatik tiip modiilasyon
sistemi ile dozda %20-%44 oraninda azalma saglanabilmektedir. Otomatik tiip
modiilasyon sisteminde giiriiltii; pik kilovoltaj, ilgilenilen anatomik bolge, kullanilan
rekonstriiksiyon algoritmalari ile iligkili iken kesit kalinligi, pitch, X-151mm1 genisligi
ve FOV’dan bagimsizdir. Iteratif rekonstriiksiyon ad1 verilen diger bir teknik ise ileri
matematiksel uygulamalar kullanarak goriintiide giiriiltiiye dair bilgileri azaltmakta,
dolayzsi ile diisiik tiip akiminda dahi yiiksek kalitede imajlar olusturmaktadir. Iteratif
rekonstriiksiyonun  modifiye versiyonu olan ‘adaptif istatistiksel iteratif

rekonstriiksiyon’ ile dozda %32-%65 oraninda azalma saglanabilmektedir (98-101).

2.5.4. BT’de Radyasyon Dozu Hesaplama

BT cihazi, tetkike ait doz parametreleri ile iliskili verileri otomatik olarak
vermektedir. Bu veriler ‘doz raporu’ adiyla, tetkik ile birlikte verilmekte ve PACS’ta
(picture archiving and communicating system) arsivlenebilmektedir. Bu raporda BT
doz indeksi (CT dose index, CTDIvol) ve doz uzunluk ¢arpimi (dose length product,
DLP), kV ve mA gibi parametreler yer almaktadir (102).
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Kilovoltaj (kV) BT cihazindaki X 1smm tiipliniin X 1511 olusturmak igin
kullandig1 enerjiyi, tiip akimi miliamper (mA) ise olusacak olan X 1sininin
intensitesini belirler. CTDIvol, gantrinin rotasyon aksi boyunca (z aksi) BT cihazi
tarafindan kesit basina hastaya yoneltilen ortalama radyasyon miktarini temsil eder,
birimi miligray (mGy)’dir (91). CTDIvol uygulanan protokoliin pik tiip kilovoltajt,
tip akimi ve ekspojur siiresine baglt olup objenin kalinlifi ya da tarama alani
uzunlugundan bagimsizdir ve farkli BT cihazlar1 arasindaki radyasyon c¢ikis
miktarlarin1 karsilagtirma imkani saglar. Pediyatrik ve zayif hastalarda diisiik, eriskin
ve kilolu hastalarda ise yiiksek CTDIvol degerleri kullanilir ¢iinkii hastanin aldig
radyasyon dozu X 1gininin gectigi kalinlik ile ters orantili olup hasta kalinlig1 arttikga
X 1s1nlan zayiflar.

Ekspojur siiresince maruz kalinan toplam radyasyon dozu ise DLP ile temsil
edilir. DLP hem BT doz parametreleri hem de tarama uzunluguna bagl bir degisken
olup CTDIvol ve tarama alani uzunlugunun c¢arpimi ile Olgllir, birimi
miligray.cm’dir (103).

Radyasyona duyarlilik sadece doz miktarina bagli olmayip radyasyona maruz
kalan organ varligi, hasta cinsiyeti ve hasta yasi gibi diger degiskenler ile de
iligkilidir. Her bir doku ayni radyasyon maruziyetinden ayni sekilde ve miktarda
etkilenmez. Bir baska deyisle radyasyona duyarlilik, dokular arasinda farkliliklar
gostermektedir ve hasta dozu hesaplanirken bu farkliliklar da hesaplamaya dahil
edilir. Uluslararasi Radyasyondan Koruma Komisyonu (IRCP, International
Commission on Radiological Protection) tarafindan belirlenen konversiyon faktorii
(k) ad1 verilen bir sabit ile her bir organ i¢in radyasyon duyarliligi kantitatif bir
katsay1 olarak hesaplanmustir. Bu farkli duyarliliklarin da doz hesaplamanin igine
katilmasiyla efektif doz (ED) adi verilen organlarin agirlikli doz ortalamasi olarak da
tanimlanan bir baska terim daha vardir ve birimi sievert (Sv)’dir. Efektif doz
popiilasyon riskini gosteren genel bir tanimlamadir (104-106). Efektif doz, yapilan
tetkikten bagimsiz olarak radyasyon ile iligkili kanser riskinin ve genetik biyolojik
etkilerin degerlendirilmesini saglar.

Efektif doz, goriintiileme yapilacak olan anatomik bdlgeye 06zgiin olarak
hesaplanmis konversiyon faktorii (k) ve DLP’nin carpimu ile olgiiliir. Efektif doz

diger goriintiileme yoOntemlerinde de hesaplanabilir bir parametre olup DLP ile
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orantilidir. BT ye iligkin diger parametreler ve tarama uzunlugu ile ilgili toplam bilgi

efektif doz tlizerinden degerlendirilebilir (88, 102, 104, 107, 108).

2.6. Karaciger Perfiizyon Degerlendirilmesi

2.6.1. CKBT ile Karaciger Perfiizyon Degerlendirilmesi

Perfiizyon goriintiilemesi organlarin kan akisindaki bolgesel ya da global kan
akimi degisikliklerini saptamay1 saglayan bir yontemdir. pBT bu saptamayi,
intravendz kontrast verilmesinin ardindan dokudaki zamansal dansite degisikliklerini
takip ederek yapar. Dokudaki iyot konsantrasyonu ve doku vaskiilaritesine bagh
olarak doku dansitesinde zamansal degisiklikler olusur. Kontrast maddenin ana
arteryal yapilardan dokulara gecerken hizli ve sirali bir sekilde goriintii alinmasi
pBT’nin doku kanlanmasini kantitatif olarak gdstermesini saglar. Perflizyon BT ile
karaciger lezyonlarinin degerlendirilmesi, 90’11 yillardan beri uygulanmis ve BT
teknolojisindeki yeniliklere paralel olarak gelismeye devam etmistir. Karacigerin
global olarak perfiizyon goriintiilemesi dual kan akimi sebebi ile hem portal venin
hem de hepatik arterin ayr1 ayr1 degerlendirilmesini gerektirmektedir. Gerek siroz
gelisim siirecinde, gerekse primer veya metastatik karaciger tiimorlerinde dual kan
akimmin redistribiisyonu s6z konusudur. Malign natiirdeki neoplaziler yalnizca
arteryal beslenmektedirler. Karaciger perfiizyon BT degerlendirmesi ile sirotik
siregte karaciger parankimindeki kan akimi degisiklikleri saptanabildigi gibi
tiimorlerin arteryel ve portal vendz fazdaki kan akimlart da belirlenebilmektedir (28,
109). PBT karacigerin primer veya metastatik tiimorlerinde; non-invaziv olarak
tiimor anjiyogenezini, neovaskiilarizasyonu, tiimor agresifligini gosterebilir ve tedavi
etkinligini degerlendirmede kullanilabilir (110). Ancak yiiksek radyasyon dozlar1 ve
farkli okuyucular tarafindan degerlendirildiginde perfiizyon parametrelerinin

degiskenlik gosterebilmesi pBT i¢in en 6nemli sorunlardir (111).

2.6.2. Kontrastlanma fizyolojisi

Intravendz kontrast madde verilmesini takiben kontrast dokular icerisinde
dagilir ve BT’de doku dansitesinin artmasina sebep olur. Damarlar i¢indeki ve

dokulardaki iyot konsantrasyonu sonug¢ olarak artan atentiasyon ile dogru orantilidir
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(112). Ateniiasyondaki bu zamansal degisikliklerin kaydedilip analiz edilmesi
perfiizyon hesaplamalarina olanak saglamaktadir (112). Kontrast madde verilmesini
takiben doku kontrastlanmasi, kontrastin intravaskiiler ve ekstravaskiiler
kompartmanda dagilimina bagl olarak iki ayr1 faza ayrilabilir (113).

Kontrast madde enjeksiyonundan sonra ilk fazda kontrastlanma esas olarak
intravaskiiler alandaki kontrasta baghidir (113). Daha sonra ikinci fazda kontrast
intravaskiiler kompartmandan ekstravaskiiler kompartmana kapiller bazal membran
araciligiyla gecer ve boylelikle bu fazda kontrastlanma hem intravaskiiler hem de
ekstravaskiiler kompartmanda dagilan kontrasta baghidir (113). Bu fizyoloji
sebebiyle ilk fazda kontrastlanma daha biiyiik oranda kan akim1 (blood flow, BF) ile
belirlenirken ikinci fazda kontrastlanma kan hacmine (blood volume, BV) ve kapiller

damarlarin kontrast maddeye olan ge¢irgenligine (permeability) baglidir (113).

2.6.3. CKBT ile perfiizyon degerlendirmede matematiksel modelleme

teknikleri

llgilenilen dokudan hizli ve sirali bir sekilde goriintiiler elde edilerek,
intravendz kontrast madde enjeksiyonunu takiben dokudaki zamansal ateniiasyon
degisikliklerini kaydetmek miimkiindiir. Bdylelikle perfiizyon Ol¢limleri ve
permeabilite degisiklikleri gibi iki temel fonksiyonel BT kriteri, elde edilen BT
datasindan hesaplanir (113). PBT ile elde edilen doku kanlanmasina ait bilgilerin
kantifikasyonu, dokudan ve vaskiiler sistemden alinan datanin kullanilmasi ile
matematik modelleme teknikleri tarafindan yapilir. Dinamik BT datasindan elde
edilen c¢esitli perfiizyon parametrelerinin kantifikasyonu i¢in en sik iki analitik metod
kullanilir: Kompartman analizi ve Dekonvoliisyon analizi (114, 115). Her iki metod
da doku vaskiilaritesini hesaplamak ic¢in zamansal ateniiasyon degisimi bilgisine
ihtiyag duyar (Grafik 2.1 ve 2.2). Perfiizyon 06l¢iim sonuglar1 iki analiz i¢in de
benzerdir (116) ancak her iki metodun da avantajli ve dezavatajli oldugu farkli

noktalar (teorik kabulleri, harekete ve giiriiltiiye olan duyarliliklart gibi) vardir (115).

2.6.3.1. Kompartman analizi

Bu matematik modelleme teknigi, tek ya da c¢ift kompartman modeline

dayanir (Sekil 2.2). Tek kompartman modelinde doku perfiizyonu, isminden de



21

anlasildig1 gibi, intra- ve ekstravaskiiler alanlar1 tek kompartman olarak kabul edilir.
Perfiizyonu, arteryal kontrastlanma ve ateniiasyona bagli olarak, doku konsantrasyon
egrisinin maksimum egimine ya da tepe yliksekligine gore hesaplar (115, 117, 118).

Cift kompartman modeli ise kapiller permeabilite ve kan hacmi i¢in kullanilir
(115, 117, 118). Bu model intra- ve ekstravaskiiler alanlart ayri kompartmanlar
olarak kabul eder ve perfiizyon parametrelerini Patlak analizi denilen bir teknigi
kullanarak hesaplar. Patlak analizi aslinda niikleer tipta post-processing amaciyla
kullanilan bir teknik olup intravaskiiler olarak verilen niikleer isaretli ajanin (tracer)
doku ve kandaki konsatrasyonlarindan yola c¢ikarak maddenin dokuya alimini
hesaplar (Grafik 2.1). PBT’de de basit¢ce kontrast maddenin intravaskiiler alandan
ekstravaskiiler alana gecisini kantifiye eder (117).

Kompartman analiz modeli kontrast bolusunun inceleme siiresince ilgili
dokuda kaldigini kabul ettiginden hizli vaskiiler gecisin oldugu organlarda perfiizyon

degerlerini oldugundan daha az gosterebilir.

Hepatik arter A Hepatik arter B.

interstisyel kompartman

Hepatik Vaskiiler Hepatik

kompartman >

Vaskuler

kompartman

ven

Portal
ortarven Portal ven

Sekil 2.2. (A) Tek kompartman modeli. (B) Cift kompartman modeli.
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Grafik 2.1 Kompartman modelindeki HU-zaman grafigi. Analiz, tepe arteryal
kontrastlanmaya gore yapilir. Kirmiz1 ¢izgi; arter i¢in zaman-ateniiasyon grafigi, sari
¢izgi; doku i¢in zaman-ateniiasyon grafigi, yesil ¢izgi; ven i¢in zaman-ateniiasyon

grafigi, kiiciik yuvarlaklar (°); tarama noktalari.

2.6.3.2. Dekonvoliisyon analizi

Bu matematik modelleme teknigi, doku ve arteryal alan icin olusturulan
zaman-konsantrasyon egrilerine dayanir ve kan akimi sabitken dokudaki kontrast
madde konsantrasyonunun arteryal konsantrasyon ile lineer olarak dogru orantili
oldugunu kabul eder (114, 115, 117). Boylelikle egrinin tepe yiiksekligi doku
perfliizyonunu, egri altinda kalan alan da rolatif kan hacmini hesaplamak icin
kullanilir (115) (Grafik 2.2). Bir baska deyisle tek bir egri (zaman-konsantrasyon) ile
doku perfiizyonunu hesaplamaya calisir. Bu nedenle kompleks mikrosirkiilasyona

sahip organlarda bu analiz uygun sonuclar vermemektedir.
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Grafik 2.2 Dekonvoliisyon modelindeki HU-zaman grafigi. Analiz, egri altinda
kalan alanlara gore yapilir. Kirmiz1 ¢izgi; arter igin zaman-ateniiasyon grafigi, sari
¢izgi; doku i¢in zaman-ateniiasyon grafigi, yesil ¢izgi; ven i¢in zaman-ateniiasyon

grafigi, kiigiik yuvarlaklar (°); tarama noktalari.

2.6.4. PBT de goriintiileme protokolleri

Tipik perflizyon protokolii kontrastsiz bazal gorintiller ile baglar ve
intravendz kontrast madde enjeksiyonunu takiben alinan sirali dinamik goriintiiler ile
sonlanir. Dinamik data, 6l¢iilmek istenen fizyolojik parametreye gore ilk gecis
caligmasi (first pass study) ya da gecikmeli ¢alismayi (delayed study) ya da her
ikisini de icerir (115). Ilk gecis calismasi, ilk 45-60 saniyelik siirede alman
gorlntiileri icerir ve perflizyon (kan akimi) ve kan hacmini hesaplamak i¢in
kullanilir. Vaskiiler permeabiliteyi hesaplamak i¢in ise mutlaka 2-10 dakika arasinda
degisen siirelerde gecikmeli fazda goriintiiler alinmalidir (115, 117).

Hangi protokoliin kullanilacagi kullanilan matematik modele de baglidir.
Dekonvoliisyon metodu giiriiltiye daha az hassas oldugundan daha diisiik tiip
akimlart ile kullanilabilir (115, 117). Kompartman metodunun giiriiltiiye hassas
olmasmin nedeni perflizyon degerlerini hesaplarken yalnizca {ic doneme ait imaji
kullanmasidir. Bu donemler bazal, maksimum doku kontrastlanmasinin hemen
oncesi ve hemen sonrasidir. Bu nedenle bu zamanlara denk gelen taramalarda
olusabilecek giiriiltii perfiizyon hesaplamalarinda yalnisliklara neden olabilir ve bu

sebeplerle dinamik ¢alismada daha yiiksek tiip akim akimi degerleri (50-250) ve
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daha az imaj frekanslari kullanilmalidir (22, 28, 119). Ancak yiiksek tiip akim
degerleri de hasta dozunu arttiracagindan firmalar bu modeli kullanan yazilimlari
icin giliriiltii giderme amaglhi temporal maksimum intensite projeksiyon imajlari
olustururlar ve bunlar kullanilarak hem hesaplamalarda olusabilecek yanlishklar
engellenmis olur hem de hastanin aldig1 radyasyon dozu diisiik tiip akimi
kullanimina bagl olarak azalir.

Perflizyon hesaplamarinda kullanilacak goriintiiler i¢in protokoliin en énemli
noktalarindan biri de intravendz enjeksiyon ile verilen kontrast madde bolusudur.
Kompartman analizi metodunda yeterli perfiizyon degerlendirme igin kisa ve keskin
bir bolusa ihtiya¢ vardir. Bu nedenle 40-50 mililitrelik kiigiik bir kontrast bolusu 5-7
ml/sn gibi yiiksek bir hizla verilir (114, 115). Bu hizlara elle yapilan enjeksiyonda
ulagilamayacagindan pBT tetkiki i¢in mutlaka kontrast madde pompasina ihtiyag
vardir. Dekonvoliisyon analizi metodu ise diisiik hizlardaki enjeksiyonu tolere
edebilir ancak yine de kontrast maddeyi yiiksek hizlarda vermek maksimum doku
kontrastlanmasi ve sinyal/giiriiltii oran1 i¢in daha faydali olacaktir (114, 115).

Firmalarin perfiizyon hesaplamalar1 i¢in irettikleri yazilimlar da farkh
analitik modelleri kullanmaktadir. GE (General Electric) dekonvoliisyon modelini,
Philips ve Siemens ise ¢ift kompartman modelini kullanan yazilimlar kullanmaktadir
(120).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Popiilasyonu

Bu prospektif arastirmaya 1 Mart 2012-30 Kasim 2013 tarihleri arasinda
karaciger metastaz1 saptanan 21 hasta (16 erkek, 5 kadin) dahil edilmis olup
toplamda 53 karaciger pBT tetkiki yapilmistir. Hastalarin yas ortalamasi 60.4 (yas
araligr 29-87)’tii. Calisma icin etik kurulundan onay alinmis ve tiim hastalar da
calismaya yazil1 olarak onay vermislerdir.

Gegirilmis hepatik cerrahi Oykiisii, dnceden kemoterapi alimi, 1 cm’den
kiiglik metastazi olan hastalar, serum bilirubin yiiksekligi (> 3 mg/dL), serum
kreatinin yiiksekligi (>1.5 mg/dL), portal ven trombozu, primer tiimoriin doku tanisi
olmayan hastalar ile viicudunda metalik stent, cerrahi implant ya da protezi olan
hastalar calismaya dahil edilmemistir. Kanda bilirubin seviyesi yiiksek hastalarin
calismaya dahil edilmemesinin sebebi bilirubin yiiksekligin karaciger beslenmesini
etkileyebilecek ve perfiizyon hesaplamalarinda degisikliklere yol acabilecek olma
ihtimalidir. PBT tetkikleri kemoterapi oncesinde ve kemoterapi sonrasi 7. giin, 1. ay
ve 2. ayda yapildi. 6 hasta bu dort ayri zamandaki pBT tetkiklerine katildi. 6 hasta
ticiine, 2 hasta ikisine ve kalan 7 hasta da yalnizca birine katildi. Tiim hastalara

kemoterapi oncesinde pBT yapildi.

3.2. Goriintiileme protokolii

3.2.1. Karaciger pBT teknigi

Caligmamizda pBT i¢in adaptif 4 boyutlu spiral modda (bir gantri doniisiinde
4 kesit) ¢ift tiiplii 64 dedektorlii birinci jenerasyon BT cihazi (Definition, Siemens
Medical Systems; Erlangen, Germany) kullanildi. Metastazlarin ilk lokalizasyonu
icin Oncelikle nefes tutturulmaksizin kontrastsiz karaciger goriintiileri alindi.
Metastaz lokalize edildikten sonra en biiyiik metastazi i¢ine alacak sekilde 2 cm’lik
tarama alanmi belirlendi. Ardindan bu tarama alaninin yine nefes tutturulmadan
dinamik olarak volumetrik goriintiilemesi yapildi. 18 gauge igne ile agilan damar
yolundan, 7 saniyelik bekleme siiresini takiben 5-6 ml/sn hizla, otomatik enjektor

yardimiyla toplamda 50 ml non-iyonik iyotlu kontrast madde enjeksiyonu yapildi.
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Doku kontrastlanmasinin daha iyi olmasi igin kontrast madde enjeksiyonu bitince 30
ml salin inflizyonu ile devam edildi.

Dinamik BT datasim1 elde ederken kullanilan BT parametreleri: masa hizi
2.25 cm/sn, 80 kVp, 80 mAs, 512x512 matriX, gantri rotasyon hiz1 0.33 sn, 24x1.2
dedektor konfigiirasyonu, 3 mm rekonstriiksiyon kesit kalinlig1. Sine faz goriintiiler
toplamda 32 taramadan olusmaktadur. Ilk 20 sine tarama her 1.5 saniyede bir, sonraki
8 tarama her 2 saniyede bir ve son 4 sine tarama ise her 3 saniyede bir alinmistir
(Sekil 3.1). Perflizyon incelemesi icin toplam tarama siiresi 48 saniyedir. Hastanin
rutin toraks ve abdomen BT’si perfiizyondan 65-70 saniye sonra ilaveten 50 ml non-
iyonik iyotlu kontrast madde 3 ml/sn hizla enjekte edilerek yapildi. Tiim goriintiiler
¢ekimi takiben ayri bir is istasyonuna gonderildi. Tiim pBT tetkiklerinde radyasyon
dozu, abdomen i¢in doku agirlik faktorii (k degeri) 0,015 kabul edilerek hesaplandi
(121, 122).

Kontrast
madde

20 tarama 8 tarama 4 tarama

Sekil 3.1 PBT tarama protokolii. Gorlintiiler 32 ayr1 zaman noktasinda alind1.

3.2.2. Karaciger pBT data analizi

53 pBT tetkikine ait ham goriintiiler is istasyonunda 6zel bir perfiizyon
yazilimma (syngo VPCT Body, Siemens Healthcare, Forchheim, Almanya)
yiiklendikten sonra iki ayr1 radyolog tarafindan (biri 25 yillhik abdomen BT

tecriibesinde, digeri 3 yillik pBT tecriibesinde) iki ayr1 zaman diliminde (her iki
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radyolog birbirinden bagimsiz olarak birer ay ara ile iki kez perflizyon datasini
degerlendirdi.

Analiz i¢in is istasyonunda ham goriintiiler VPCT Body aplikasyonu ile
acildi. Karaciger preseti secilerek kesitler yliklendi. Perflizyon yazilimi kesitleri {i¢
planda da gosterirken bir tane de temporal maximum intensity projection (TMIP)
goriintlisii olusturup hareket artefaktlart ve teknik parametrelerdeki degisikliklere
bagli olusan giiriiltiiyii minimuma indirip hedef alan se¢imini kolaylastiran bir imaj
sagladi. TMIP goriintiisti, taranan 2 cm’lik alandan 48 saniye siiresince olusan
kesitlerin iistiiste getirilip birlestirilmesi ile meydana geldi ve referans goriintii olarak
kullanildi (Resim 3.1.). Ardindan segmentasyon asamasina gecildi. TMIP goriintii
tizerinden karaciger sinirlar1 igeren bir hedef alan (region of interest) elle serbest
olarak ¢izilip kalan dokular dislandi (Resim 3.2.). Bu hedef alan her ii¢ plana da
yansitilip hacim olarak belirlendi (VOI). Daha sonra aortaya yine elle serbest olarak
bir hedef alan ¢izildi ve aortadaki maksimum Hounsfield Unit (HU) degeri ve
hesaplamalar igin baz alinacak arteryal kontrastlanma belirlendi (Resim 3.3.). Bu
degerden yola ¢ikarak sinirlari elle serbest olarak belirlenen karaciger igerisindeki,
karaciger digindaki ve aortadaki kontrastlanmayi gosteren bir zaman-ateniiasyon
(HU) grafigi olusturuldu (Resim 3.3.). Bu noktada hesaplamalarda hata olugsmamasi
icin hedef alan icerisinde 150 HU ve hedef alan disinda 50 HU f{izerindeki yapilar
(bobrek korteksi, kemik, kalsifikasyon, viseral arterler gibi) dislandi. Bu esik
degerler degerlendiriciler tarafindan da degistirilebilir Ozellikteydi ancak tiim
hastalarda ayn1 esik degerler kullanildi. Bu HU-zaman grafisinden baseline; kontrast
madde aortaya gelmeden her hangi bir zaman, earliest start; aorta igerisinde
kontrastin ilk goriildiigii zaman, latest start; dokudaki en son kontrastlanma zamani,
earliest peak; en erken tepe kontrastlanma, latest peak; dokudaki en son tepe
kontrastlanma, Patlak start; Patlak analizinin basladigi zaman ve otomatik sift;
saniyeler icerisindeki arteryal sift degerleri belirlendi ve hesaplamalarda kullanildi.

Ardindan portal ven ve dalak se¢imi yapildi (Resim 3.4.). Bu da karacigerin
dual kanlanmasi nedeniyle hedef alan igerisindeki dokunun ne kadarinin arteryal ne
kadarinin portal vendz beslendigini belirlemek amaciyla yapildi. Dalak sec¢imi ile de
tepe dalak kontrastlanma zamanindan karaciger kontrastlanmasi arteryal ve portal

vendz olarak ikiye ayrild1 ve hesaplamalar bu degerlere gore yapilip MIP, BF, BV,
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permeabilite, ALP, PVP ve HPI’dan olusan renkli perfiizyon haritalar1 elde edildi
(Resim 3.5.). Bu haritalar dinamik goriintiilerden fizyolojik parametrelerin piksel
piksel hesaplanmasi ve daha sonra uygun bir sekilde renklendirilmesi ile ticari bir
yazilim tarafindan otomatik olarak yapildi

Bu haritalarda her tetkik icin tiim karaciger, tiim metastaz, normal karaciger
ve metastaz duvarindan olusan dort adet hedef alan secildi (Resim 3.6.). Hedef
alanlar ¢izilirken parsiyel voliim etkilerinden ve komsu hepatik arter ya da portal
venden kaginildi. Bu hedef alanlar i¢in ayr1 ayr1 perflizyon parametreleri kaydedildi.
Hedef alanlar ¢izilirken miimkiin oldugunca vaskiiler yapilar dahil edilmemeye
calisildi. Tim karaciger icin ¢izilen hedef alan, kesitler dahilindeki karaciger
siirlarindan gegecek sekilde ¢izildi. Segilen metastazin tiimiinii kapsayan hedef alan
metastaz etrafindaki kontrastlanan rimi de kapsayacak sekilde ¢izildi. Normal
karaciger i¢in hedef alan serbest olarak metastaz bulunmayan ve normal goriinen
herhangi bir karaciger parankim alaninda c¢izildi. Metastaz duvari i¢in hedef alan

hipodens metastaz etrafindaki kontrastlanan rime ¢izildi.

Resim 3.1. Analiz baslangici. Tarama alaninin ortasindan gecen kesitte kontrastsiz

(solda) ve temporal maximum intensity projection (TMIP) gériintiisii (Sagda).
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Resim 3.2. Analizde ikinci basamak. Segmentasyon; serbest olarak elle karaciger

sinirlarinin ¢izimi.

Inner Tissue
Outer Tissue

Patlak Start

) 22508

B 2 automatic Shin

Resim 3.3. Analizde {igiincii basamak. Aortada maksimum kontrastlanmanin
belirlenmesi, ¢izilen hedef alan iginde ve disinda kalan dokulara ait zaman-
ateniiasyon grafigi. Belirlenen esik degerlerin iizerinde kalan dokular diglanmistir

(aorta, vertebra ve kostalar).
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Portal Vein

Resim 3.4. Analizde dordiincii basamak. Portal venin ve dalagin belirlenmesi
amaciyla serbest olarak elle ¢izilen hedef alanlar ve elde edilen zaman-ateniiasyon
grafigi (Bilgisayarli tomografi kesitinde mavi yuvarlak; portal vene ait hedef alan,

yesil yuvarlak; dalaga ait hedef alan).

200.0

MIP (MIP) = Kan akimi (BF) ) Kan hacmi (BV)
(HU) (mI/100ml/dk) (mI/100mi/dk)
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Hepatik arteryal perfiizyon (ALP) ? Portal venéz perfizyon (PVP) Hepatik perfiizyon indeksi (HPI)
o

- | :

(mI/100mi/dk) (mIZ100mi/dk) (%)

Resim 3.5. Hesaplamalar sonrasinda elde edilen yalnizca tiim Kkaracigere ait
perfiizyon haritalari. Gorsel degerlendirmede kemoterapi sonrasinda alinan pBT’de

metastatik lezyonlar (oklar) perfiizyon degisiklikleri nedeniyle hemen segilebiliyor.
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Kan hacmi (8V)
(ml/100mi/dk)

Hepatik arteryal perflzyon (ALP) Portal venfiz perflzyon (PVP) Hepatk perfizyon Indeksl (HP1)
(mi/100mi/dk) {mi/100mi/dk)

Resim 3.6. Analizde son basamak. Tiim karaciger, metastazin tiimii, normal
karaciger ve metastaz duvarina serbest olarak elle ¢izilen hedef alanlara ait
perfiizyon haritalari. Metastazin tiimiiniin duvarla birlikte se¢imi (kisa ok), duvara ait

hedef alan (ok basi) ve normal goriinen karaciger dokusuna ait hedef alan (uzun ok).

3.3. istatistiksel Analiz

Tanimlanan parametreler i¢in okuyucularin yaptiklart olgiimlerde kendi
iclerindeki uyumluluk derecesini 6lgmek igin oncelikle sagilim grafigi ile gorsel
olarak degerlendirme yapilmis ve daha sonra regresyon analizi ile test edilmistir.
Sacilim grafiginde eger kisi kendi i¢inde uyumlu ise egimin 1 oldugu x=y dogrusu
olmal1 ve dogru 0 noktasindan baglamalidir.

Okuyucularin birbirleri arasindaki uyumluluk derecesini 6l¢gmek i¢in ise Bland-
Altman grafigi ile gorsel olarak degerlendirme yapilmistir. Ardindan okuyucularin
birbirleri arasindaki ve kendi iglerindeki uyumlulugu kantifiye etmek her bir
parametre icin sinif-igi korelasyon katsayis1 (SIKK) hesaplanmistir. SIKK nin 1’e

yakin olmasi ve Bland-Altman gosteriminde dogrunun olabildigince 0 noktasindan
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geemesi, degerlerin ortalama etrafinda ve giiven aralig1 igerisinde rastgele dagilmasi
uyumluluk olarak kabul edilmistir.

Tim istatistiksel degerlendirmeler SSPS (Statistical Package for the Social
Sciences, IBM, ABD) programi ile yapildi ve p<0,05 degeri istatiksel olarak anlaml
kabul edildi.
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4. BULGULAR

Yapilan 53 pBT tetkikinden elde edilen datanin analizi ile her iki radyolog
tarafindan iki ayr1 zaman diliminde birbirlerinden bagimsiz olarak 6l¢iilen perfiizyon
parametrelerine ait ortalama degerler ve standart sapmalari tablo 4.1’de verilmistir.
Bu parametrelerin radyologlarin kendi i¢lerindeki ve birbirleri arasindaki uyumluluk
ya da degiskenlik derecesini gosteren degerlendirme sonuglari tablo 4.2, sagilim ve
Bland-Altman grafiklerine ait 6rnekler ise 4.1-4.4 no’lu grafiklerde gosterilmistir.

Calismada yer alan 23 hastanin 14’tinde kolon adenokarsinomu, 4’iinde
rektum adenokarsinomu, 2’sinde pankreas adenokarsinomu, 1’inde pankreas
noroendokrin  timori, 1’inde malign melanom ve diger bir hastada da
feokromasitoma tanilart mevcut olup karaciger metastazlart vardi. Smirli sayidaki
pBT tetkiki ile erken donemde timor cevabinin ongdriilebilmesi amaciyla yapilan
istatistiksel analiz hasta sayisinin az olmasindan dolay1 degerlendirmede yeterli
olmamistir. Ancak tiimor cevabinin ongoriilebilmesi amaciyla az sayidaki hastadan
elde edilen perfiizyon haritalara ait 6rnekler resim 4.1-4.2°de gosterilmistir.

Tiim tetkikler 2 cm tarama uzunluguna ilk 20 saniyede 20 tarama, sonraki 16
saniyede 8 tarama ve son 12 saniyede 4 tarama yapilarak toplam 48 saniye siiresinde
elde edildi. Tim tetkiklerde ayn1 BT parametreleri kullanildigindan DLP degerleri
her tetkik icin 195 mGy.cm’di ve k=0,015 kabul edilerek yapilan efektif doz
hesaplamasinda her karaciger pBT icin efektif doz miktar1 2,9 mSv olarak
kaydedildi.
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Resim 4.1. Pankreas adenokarsinomu ve karaciger metastazlari ile takip edilen
hastaya ait permeabilite haritalari. Kemoterapi Oncesi (a), ve sonrasinda 7. giin (b), 1.
ay (c) ve 2. ayda (d) yapilan pBT tetkikleri, hedef alan ¢izilen metastatik lezyonda ve
tim karacigerde permeabilite azalmasi dikkati g¢ekiyor. Daha sonraki takiplerde

karaciger metastazlar kiigiilerek regresyon gosterdi.

Resim 4.2. Kolon karsiomu metastazi bulunan hastaya ait HPI haritalari. Kemoterapi
oncesi (a) ve sonrasi 7. giinde (b) yapilan pBT’ler metastazdaki arteryal kanlanmanin
7. giinde dahi azalmaya basladigin1 gosteriyor. Daha sonraki takiplerde karaciger

metastazi biiyiime gostermeyerek stabil olarak kaldi.
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Resim 4.3. Resim 4.2.°deki aymi hastaya ait kemoterapi Oncesinde (a, b) ve

sonrasinda 7. giinde (c, d) yapilan pBT’lere ait BF ve BV haritalari. Hem BF’de hem
de BV’de 7. giinde olan azalma dikkati ¢ekiyor. Normal karacigere ve metastaz
duvarina ¢izilen hedef alanlarin a’da (oklar), c’den (ok baslar1) farkli yerlesimlerde

olduguna dikkat ediniz.
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Resim 4.4. Kolon karsinomuna bagli karaciger metastazlari olan hastada kemoterapi

oncesi (a, b, ¢) ve sonrasinda 1. ayda (d, e, f) yapilan pBT’lere ait ALP (a, d), PVP
(b, e) ve HPI (c, f) haritalari. Hedef alan ¢izilen metastazda ve tiim karacigerde
arteryal kanlanma artig1 ile portal ven6z kanlanmadaki azalma dikkati ¢ekiyor. Bu
bulgu HPI haritalarinda da teyit ediliyor. Daha sonraki takiplerde karaciger

metastazlar biliyliyerek progresyon gosterdi.
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Tablo 4.1. Belirlenen hedef alanlar i¢in okuyucularin farkli zamanlarda 6lgtiikleri

parametrelerin ortalamalari. (KC; karaciger, Mx, metastaz).

Normal doku
Mx duvari
BF

KC

Mx

Normal doku
Mx duvari
BV

KC

Mx

Normal doku
Mx duvari
PERMEABILITE

KC

Mx

Normal doku
Mx duvari
ALP

KC

Mx

Normal doku
Mx duvari
PVP

KC

Mx

Normal doku
Mx duvari
HPI

KC

Mx

Normal doku
Mx duvari

Radyolog-1

175,84 £24.91
158,76 36,12
180,19 25,63
177,62 +34,44

37,83 +£11,85
27,59 +£11,99
40,50 £16,16
37,38 £15,89

9,98 +£3.,40
6,99 £3,21
10,79 +3,83
9,98 +4,10

39,64 +11,63
30,00 £10,24
41,72 £17,09
39,17 13,89

34,4 +£42,09
33,20 +£31,63
30,48 +38,79
39,63 +45,04

58,60 +39,29
37,58 £25,16
60,67 +38,34
48,95 +37,17

37,07 £19,07
48,35 +21,44
29,54 £25,57
43,54 £24.75

Radyolog-2 Radyolog-1
(ikinci baki)
174,26 £22.32 174,84 £26,24
158,54 +£33,94 152,47 £30,80
179,43 £23,19 182,08 +£25,38
177,33 +30,32 174,13 +27,21
37,87 £12,32 36,93 £12,63
28,65 +12,04 25,17 +13,04
41,11 +14,79 41,85 421,30
36,19 +14.,82 35,15 +13,82
9,78 £3,41 9,80 £3,46
7,13 £2,96 6,28 £2,97
10,98 +4,28 10,93 £4.,30
9,90 £3,70 9,14 £3,31
39,98 12,56 39,9+12,28
31,86 +11,20 28,89 +12,19
44,00 £14,25 42,97 17,12
42,53 14,56 36,46 +15,25
45,2 +42.75 35,2 +30,72
35,97 +37,34 38,24 +43,97
34,76 +£49,49 42,52 +68,48
39,73 +53,05 50,31 +65,27
52,37 46,56 57,77 +54,14
30,15 +17,19 35,01 31,20
50,36 +33,34 57,57 41,56
39,43 £25,79 44,27 +38,09
38,63 19,34 40,33 +23,13
52,58 +23.84 49,08 £23,32
32,54 £25.86 32,87 27,45
42,16 26,31 48,65 +24,89

Radyolog-2
(ikinci baki)

171,13 £23,75
158,02 £34,51
180,69 £25,22
174,03 £32,02

37,47 £12,41
28,97 +12,34
45,86 +20,00
37,00 £14,69

9,68 3,29
7,02 2,78
11,46 +4,51
9,53 +2,98

40,37 £10,95
31,17 £10,06
42,24 +13,52
40,32 £12,79

29,2 +48.36
47,24 £113,02
50,56 £135,20
59,59 +139,4

51,89 +36,03
34,28 £27,61
50,41 +33,61
37,49 425,85

42,76 +21,92
52,33 424,10
36,89 429,35
50,24 +27.82

MIP; maximum intensity projection, BF; kan akimi, BV; kan hacmi, PVP; portal vendz
perfiizyon, ALP; hepatik arteryel perfiizyon ve HPI; hepatik perfiizyon indeksi.
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Tablo 4.2. Radyologlar-arasi ve radyologlarin kendi i¢lerindeki (radyolog-igi)

uyumluluk degerlendirmesine ait siif igi korelasyon katsayilar (SIKK). (KC;

karaciger, Mx; metastaz).

pBT Radyologlar-Arasi Uyum Radyologlar-i¢i Uyum
Parametresi
Birinci baki Ikinci baki Radyolog-1 Radyolog-2
MIP
KC 0,92 (0,88-0,95) | 0,89 (0,84-0,94) | 0,91 (0,86-0,96) | 0,92 (0,89-0,95)
Mx 0,97 (0,95-0,98) | 0,97 (0,94-0,98) | 0,94 (0,90-0,97) | 0,96 (0,93-0,98)
Normal doku 0,89 (0,82-0,94) | 0,89 (0,82-0,94) | 0,95 (0,92-0,97) | 0,84 (0,72-0,91)
Mx duvari 0,93 (0,87-0,96) | 0,94 (0,89-0,96) | 0,92 (0,85-0,95) | 0,96 (0,92-0,98)
BF
KC 0,98 (0,96-0,99) | 0,96 (0,93-0,98) | 0,95 (0,92-0,97) | 0,98 (0,98-0,99)
Mx 0,97 (0,95-0,99) | 0,87 (0,77-0,92) | 0,88 (0,79-0,93) | 0,95 (0,97-0,91)
Normal doku 0,89 (0,80-0,93) | 0,76 (0,59-0,86) | 0,57 (0,23-0,74) | 0,84 (0,72-0,91)
Mx duvari 0,94 (0,90-0,97) | 0,84 (0,73-0,91) | 0,85 (0,73-0,91) | 0,87 (0,77-0,92)
BV
KC 0,99 (0,98-0,99) | 0,98 (0,96-0,99) | 0,98 (0,97-0,99) | 0,99 (0,98-0,99)
Mx 0,98 (0,96-0,99) | 0,92 (0,86-0,95) | 0,92 (0,87-0,96) | 0,96 (0,93-0,98)
Normal doku 0,92 (0,85-0,95) | 0,85 (0,74-0,91) | 0,82 (0,69-0,90) | 0,88 (0,80-0,93)
Mx duvari 0,91 (0,84-0,95) | 0,89 (0,81-0,94) | 0,81 (0,67-0,89) | 0,92 (0,87-0,92)
PERMEABILITE
KC 0,95 (0,91-0,97) | 0,90 (0,83-0,94) | 0,87 (0,78-0,93) | 0,95 (0,92-0,97)
Mx 0,91 (0,85-0,95) | 0,87 (0,77-0,92) | 0,84 (0,72-0,91) | 0,93 (0,88-0,96)
Normal doku 0,89 (0,80-0,93) | 0,79 (0,63-0,88) | 0,55 (0,22-0,74) | 0,84 (0,73-0,91)
Mx duvari 0,82 (0,69-0,90) | 0,68 (0,44-0,82) | 0,66 (0,41-0,81) | 0,89(0,80-0,93)
ALP
KC 0,30 (0,15-0,42) | 0,41 (0,20-0,62) | 0,45 (0,22-0,68) | 0,38 (0,12-0,64)
Mx 0,24(-0,33-0,56) | 0,54 (0,21-0,74) | 0,80 (0,65-0,88) | 0,42(-0,01-0,67)
Normal doku 0,64(0,38-0,79) | 0,60 (0,30-0,77) | 0,75 (0,57-0,86) | 0,35(-0,13-0,63)
Mx duvari 0,34(-0,14-0,62) | 0,56 (0,24-0,75) | 0,69 (0,47-0,82) | 0,40(-0,04-0,65)
PVP
KC 0,81 (0,67-0,89) | 0,60 (0,31-0,78) | 0,84 (0,72-0,91) | 0,37(-0,09-0,64)
Mx 0,47 (0,08-0,70) | 0,43 (0,01-0,67) | 0,51(0,14-0,72) | 0,49 (0,11-0,71)
Normal doku 0,78 (0,61-0,87) | 0,46 (0,06-0,69) ' 0,81 (0,68-0,89) | 0,38(-0,08-0,64)
Mx duvari 0,57 (0,25-0,75) | 0,18(-0,44-0,53) | 0,37(-0,09-0,64) | 0,72(0,51-0,84)
HPI
KC 0,46 (0,07-0,69) | 0,78 (0,62-0,88) | 0,75 (0,57-0,86) | 0,62(0,34-0,78)
Mx 0,74 (0,54-0,85) | 0,77 (0,61-0,87) | 0,85 (0,71-0,91) | 0,72 (0,52-0,84)
Normal doku 0,58 (0,28-0,76) | 0,65 (0,40-0,80) | 0,78 (0,62-0,87) | 0,61 (0,31-0,78)
Mx duvari 0,71 (0,49-0,83) | 0,62 (0,33-0,72) | 0,68 (0,45-0,82) | 0,71(0,50-0,83)

Not: Parantez igerisindeki rakamlar % 95 giiven araliklaridir. Sar1 renkle isaretlenen degerler 0,89-
0,99 arasinda olup ¢ok yiiksek uyumluluk lehinedir. Mavi renkle isaretlenen degerler 0,82-0,88
arasinda olup ytiksek uyumluluk lehinedir.

MIP; maximum intensity projection, BF; kan akimi, BV; kan hacmi, PVP; portal venoz perfiizyon,
ALP; hepatik arteryel perfiizyon ve HPI; hepatik perfiizyon indeksi.
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Grafik 4.1. Kan hacmi (BV) olgiim degerlerine ait data ve radyologlarin kendi
icindeki uyumlulugu degerlendirmek icin elde edilen sacilim grafikleri. a, b, c, d
stirastyla tiim karaciger, tiim metastaz, normal karaciger ve metastaz duvarma ait

datay1 icermekte olup a ve b’deki uyum c ve d’ye gore daha fazladir.
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Grafik 4.2. Hepatik perfiizyon indeksi (HPI) Ol¢iim degerlerine ait data ve

radyologlarin kendi ig¢indeki uyumlulugu degerlendirmek i¢in elde edilen sagilim

grafikleri. a, b, ¢, d sirasiyla tiim karaciger, tim metastaz, normal karaciger ve

metastaz duvarina ait datay1 icermekte olup tiim grafiklerde uyum oldukea kotiidiir.
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Grafik 4.3. Kan akimi (BF) oOlglim degerlerine ait data ve radyologlar arasi

uyumluluk degerlendirmek igin elde edilen Bland-Altman grafikleri. a, b, c, d

sirasiyla tiim karaciger, tiim metastaz, normal karaciger ve metastaz duvarina ait

datay1 igermekte olup a ve b’deki uyum c ve d’ye gore daha fazladir.
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Grafik 4.4. Permeabilite 6l¢iim degerlerine ait data ve radyologlar arasi uyumluluk
degerlendirmek igin elde edilen Bland-Altman grafikleri. a, b, ¢, d sirasiyla tim
karaciger, tiim metastaz, normal karaciger ve metastaz duvarina ait datayi igermekte

olup permeabilite i¢in saptanan radyologlar aras1 degiskenlik BF’den daha fazladir.
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5. TARTISMA

Caligmamiz ~ disik doz  karaciger pBT’de  oOlgillen  perflizyon
parametrelerinden permeabilite, PVP, ALP ve HPI’'min radyologlarin birbirleri
arasinda ve kendi iclerindeki degerlendirmede cok degisken degerlere sahip
oldugunu ve ayni radyolog tarafindan bakildiginda da tekrarlanabilir olmadigini
gostermistir. MIP, BF ve BV degerleri ise radyologlarin birbirleri arasinda ve
kendileri arasinda yapilan karsilastirmada en az degiskenlik gosteren parametrelerdir.
Bu sonuglar daha 6nceki kolorektal kanser, HSK ve bas-boyun bélge tiimorleri igin
yapilan pBT caligsmalart ile paralellik gostermektedir (14, 123-126).

Petralia ve arkadaslart HSK tanili 23 hastada yaptiklar1 93 karaciger pBT
tetkikinden elde ettikleri 6l¢iimleri ii¢ ayri okuyucu tarafindan (okuyuculardan ikisi
iki ayr1 zamanda ikiser kez) degerlendirmislerdir. Bu c¢alismada o6l¢iilen perfiizyon
parametrelerinden okuyucular arasinda en yiiksek oranda uyumluluk gdsteren
parametrenin BF oldugunu bulmuslardir (SIKK > 0,91) (124). Aym c¢alismada
yiiksek uyumun oldugu bir baska parametre BV iken (SIKK > 0,84) permeabilite i¢in
uyum ¢ok daha diisiik (SIKK > 0,39) bulunmustur. Okumalar arasinda kisilerin kendi
i¢lerindeki uyumluluga bakildiginda BF ve BV i¢in uyumun yiiksek oldugunu (SIKK
sirastyla > 0,84 ve > 0,80), permeabilite iginse iyi (SIKK > 0,75) oldugunu
bulmuslardir. Ng ve arkadaslar1 da en tekrarlanabilir parametrelerin BF ve BV ile
tarama siiresi uzun olursa da permeabilite oldugunu bildirmislerdir (124).

Simdiye kadar karaciger pBT de Ol¢limlerin tekrarlanabilirligini arastirmak
icin yapilan caligmalarda tiim karaciger, tiimdriin tamami, tiimor duvar1 ve normal
karaciger dokusu i¢in ¢izilen hedef alanlarin ayr1 ayr1 aym ve farkli okuyucular
tarafindan tekrarlanabilirlik ve uyumluk agisindan degerlendirilmesi yapilmamust.
Bu calisma ile karaciger pBT’de oOl¢limlerdeki tekrarlanabilirlik ve degiskenligin
hedef alanlara bagl olarak da degisebildigi gosterilmistir. Istatistiksel veriler tiim
karaciger ve metastazin tiimiine ait Olglimlerin normal karaciger ve metastaz
duvarina ait 6l¢iimlerden daha az degiskenlige sahip oldugunu gosterdi. Bu da bizim
acimizdan beklenen bir sonuctu c¢iinkii karacigerin tiimiine ait hedef alan evrensel
olarak zaten kesitlerdeki karaciger sinirlarindan gececekti. Metastazin tiimiine ait
perfiizyon degerlerinin daha tekrarlanabilir ve radyologlar arasinda daha uyumlu

cikmast sasirtict degildi ¢linkii total olarak tiim metastazin hedef alan icerisinde
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kalmasi daha homojen bir Ol¢lim imkani saglamaktaydi. Normal karaciger ve
metastaz duvarina ait dl¢limlerin daha uyumsuz ¢ikmasi bekledigimiz bir sonugtu.
Her iki radyolog da her tetkik i¢in karacigerin kendilerince normal goériintimde olan
alanina ve sectikleri metastazin duvarinda istedikleri yere hedef alan ¢izmisti. Ayrica
metastaz duvarina cizilen hedef alanlar digerlerine gore kaginilmaz olarak daha
kiigiik boyutta ¢iziliyordu. Daha 6nce Goh ve arkadaslar1 da kolorektal kanserlerde
Olctimlerin, ¢izilen hedef alanlarin tiimoriin hangi bolgesini kapsadigina gore
degistigini ve farkli okuyucular arasinda farkli sonuglarin elde edildigini
gostermislerdir (127). Ayrica ayni ¢alismada kiigiik hedef alanlarinin klinik pratikte
kabul edilemeyecek kadar ¢ok farklilik gosterdigini ve en gilivenilir hedef alan
¢iziminin tim tiimori kapsayacak sekilde olmasi gerektigini vurgulamiglardir (127).
Bizim calisgmamizda da benzer sekilde tiimor duvarindan gecen hedef alanlara ait
Olctimlerin olduk¢a degiskenlik gosterdigi goriilmiistiir. Her ne kadar radyologlar
arasinda ve kendi iclerindeki genel degerlendirmede en az degiskenlik gosteren
parametreler BF ve BV c¢ikmis olsa da bu degerler i¢in bile metastaz duvari ve
normal karacigere ait 6l¢limlerde uyum ¢ok diisiik olarak bulunmustur.

Permeabilite, ALP, PVP ve HPI’daki radyologlarin kendi iglerinde
uyumsuzluk belirgin olup bizim agimizdan siirpriz bir sonug¢ degildir. Ol¢iimlerdeki
degiskenliklerin bir nedeni de kullandigimiz teknik parametreler olabilir. Tetkik
stiresinin 48 saniye olmasi yukarida bahsedilen parametrelerin diizgiin ve dogru
hesaplanabilmeleri igin yeterli olmamistir. 48 saniyede portal venden kontrast madde
gecisi heniiz tamamlanmadigindan hedef alanlar icin portal perfiizyon hesaplanmast
ve bu degere gore elde edilen hepatik perfiizyon indeksi eksik sonuglar verebilir.
Olgiim sonuglar1 bu nedenle farkli zamanlarda ayni kisi tarafindan degerlendirilse
dahi ¢ok degisken olabilir. Yine 48 saniye, permeabilite degerlendirmek i¢in yeterli
siireyi icermemektedir. Permeabilite i¢in inceleme siiresi en az 120 saniye olmali ve
kontrastin ekstraseliiler alana ge¢isi i¢in yeterli siire verilmelidir.

Beklenmedik bir sekilde istatistiksel veriler tiim parametreler igin
radyologlarin birbirleri arasindaki uyumun, kendi i¢lerindeki uyumdan daha iyi
oldugunu gosterdi. Ancak benzer bulgu ve sonuclari Goh ve arkadaslart HSK
hastalarinda nefes tutturarak yaptiklar1 karaciger pBT’de de elde etmislerdi (123).

Ayrica radyologlarin birbirleri arasindaki uyumluluk daha fazla olmasina ragmen
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uyumluluk limitleri ¢ok genis olarak bulundu. % 95 giliven araliklarinin genis olmasi
bizce ¢ok diisikk doz karaciger pBT de tedavi yanitin1 degerlendirirken incelemeler

arasindaki perfiizyon farklarinin dikkatle incelenmesi gerektigini gosteriyor.

Tablo 5.1. Literatiirde karaciger pBT tetkikinde kullanilan parametreler (hayvan

calismalar1 dislanmistir).

0 Intraarteryal kontrast madde verilmesini takiben pBT tetkiki yapilmugtir.

kVp mAs EM Vilimi | KM enj. Interval | Tarama Tarama
{ml}) Hiz (ml'sn} | {=n) Zamam {sn) | Alam (em)

Chen et al. 2013 100 240 'J'III 35 B2 32
Croctti et al. 2010 100 150 il 4 5 44,5 6,7
Yang et al. 2012 120 150 50 G 6 a0 32
Kanda ct al. 2011 ol 160 a0 5 7 | 32
Sahani et al. 2007 100 240 'J'III 7 5 30 2
Frampas et al. 2012 100 100 40 4 5 150 25
d"Assignies etal. 2009 10D 100 a0 4 5 150 25
Hyun Kim ct al. 2012 ol 130 50 5 7 525 17,8
Zhu AX. et al. 2008 100 200 'J'III 7 1 240 2
Megi et al. 2011 ol 120 30 5 7 120 29
Anzidei et al. 2011 100 120 a0 4 2 1] 20,2
Watanabe et al. 2012« 120 20 [} 2 2 40
Wang etal. 2011 120 50 50 5 5 50 2
Sahani et al. 2005 100 200 125 - 1 45 2
Zhang ct al. 2010 120 250 a0 3 8 &0
Meetal 2010 120 b a0 7 5 Rl 2
Ippolito et al. 2008 100 120 50 G - 40 24
Nikolaj ctal. 2013 120 120 i 4 28 120 4
Petralia et al. 2012 100 240 a0 5 o 120 2
Ippolito et al. 2011 ] 120 30 G 7 =70 24
Wang ctal. 2012 i 150 50 5 6 » 148
Crctti et al. 2002 100 150 il 5 5 435 14,8
Chandler et al. 2012 120 o 'J'III 7 5 30 £
Meetal 2013 120 b 50 7 5 12-580 i
Jiang et al. 2012 100 200 50-T0 57 8-10 25-30 2
Bu galisma B L 0 ] 7 48 2

kVp; kilovoltaj, mAs; miliamper saniye, KM; kontrast madde.
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Ote yandan karaciger pBT tetkiklerinin rutin kullanima girmesindeki en
onemli kisitlilik diger pBT’lerde oldugu gibi yiiksek radyasyon dozudur. PBT deki
efektif dozlar rutin tanisal BT incelemelerinden yaklasik 2-3 kat daha ytiksektir
(128). Bu doz kullanilan kVp/mAs degerleri, toplam tarama sayisi, toplam tarama
siiresi ve z-aksindaki goriintileme alan1 uzunlugu ile iliskilidir. PBT’den
kaynaklanan iyonizan radyasyon en c¢ok tedavi takibi icin tekrarlayan pBT
tetkiklerinin ihtiyag duyuldugu kanser hastalarinda onem tasir. Tiip voltaji ile
akiminin, tarama sayisinin, siiresinin ve ilgili doku uzunlugunun azaltilmasi direkt
olarak radyasyon dozunu azaltacagindan (129) c¢alismamizda Kkantitatif
degerlendirmeyi etkilemeyecek sekilde 2 cm’lik bir uzunluga toplam 48 saniye
siresince 32 tarama ile 2,9 mSv efektif dozunda karaciger pBT incelemesi
yapilmistir. Calismamiz, literatiirde yiiksek efektif doz degerleri (9-30,7 mSv)
kullanilarak (20-24, 128) vyapilan daha Onceki karaciger pBT c¢alismalariyla
karsilastirildiginda oldukga diisiik radyasyon dozuna sahiptir. Bu nedenle bu ¢alisma
karaciger pBT nin metastazlarda tan1 ve tedaviye yanit degerlendirme amaciyla ¢ok
diisiik dozlarda da kullanilabilecegini géstermistir.

Gorlintileme alan1 uzunlugu pBT’de ve diger tiim bilgisayarli tomografi
incelemelerinde tetkike bagli olusan radyasyon dozu ile dogru orantili olup tarama
uzunlugu arttik¢a hastanin maruz kaldigi radyasyon dozu da artar. Goetti ve
arkadaglarinin karaciger pBT doz degerlendirmesi iizerine yaptiklar1 bir ¢alismada
ayni BT parametreleri kullanildiginda yalnizca tarama alani 2 katina ¢ikarildiginda
efektif doz dlgtimiinde % 50 artis oldugunu gostermislerdir (24). Bu ¢alismada ayrica
daha az tarama alani segilerek daha diisiik efektif dozda yapilan tetkikten elde edilen
Ol¢timler ile yiiksek dozda elde edilen dl¢limler arasinda da farklilik saptamadiklarini
bildirmislerdir (24). Bu nedenle ¢alismamizda literatiire de bakilarak > 1 cm bir
metastazi igerecek sekilde olabilecek en kisa tarama alani, 2 cm, secilerek
metastazlardaki perfiizyon Olgiimleri yapilmistir. Daha Onceki calismalarda da 2
cm’lik tarama uzunlugu karaciger pBT i¢in kullanilmis ve tedavi takibinde
secilebilecegi gosterilmistir (12, 27, 28, 124).

Tarama sayis1 da BT teknik protokoliinde yer alan ve radyasyon dozunu
dogrudan arttiran bir diger parametredir. Sine goriintiileme ile elde edilen perfiizyon

BT tetkikinde, kardiyak BT’de oldugu gibi, doz diisiirme amaciyla tarama sayisi



47

(number of cycles) degistirilebilir. Ancak kardiyak BT’de tarama sayisi; goriintii
kalitesi, uzaysal ve zamansal rezoliisyon agisindan 6nemli olmakla birlikte perfiizyon
BT’de kontrast maddenin aortadan hepatik venlere gecene kadar takip edilmesi
acisindan 6nemlidir. Tim pBT hesaplamalar1 aortanin kontrastsiz goriintiileri ile
kontrastin aortadan hepatik venlere gecisine dek sine olarak takip edilmesine
baglidir. Bu nedenle ozellikle ilk gecis fazinda tarama sayisinin fazla olmasi ve
aortanin kontrast dncesine ait, kontrastin aortaya ilk geldigi ana ait ve kontrastin
hepatik arterdeki tiim seyrine ait goriintiilerin, perfiizyon hesaplamalarinin dogru bir
sekilde yapilmasi i¢in mutlak elde edilmesi gerekir (113-115, 118, 119). Ancak artan
tarama sayisinin radyasyon dozunda sebep oldugu artis bu parametrenin literatiirde
degisik sekillerde kullanimina yol a¢mustir. Bazi yazarlar taramalar arasindaki
slirenin dogru perflizyon hesaplamalari i¢in 1 saniye ve altinda olmasi gerektigi (130,
131), bazilar ise siirenin uzatilarak da (3 saniye) aymi Ol¢iim sonuglarmin elde
edilebilecegini ve boylelikle radyasyon dozunun da belirgin azalacagini
soylemislerdir (132-134). Taramalar arasindaki bu siireler tetkik fazina gore de ayri
ayr1 ayarlanabilir. Ornegin tetkikin ilk kisminda taramalar daha sik araliklarla, belli
bir noktadan sonra ise daha genis araliklarla yapilabilir. Ancak yukarida belirtilen
nedenlerden dolay1 perfiizyon degerlendirmesinde olasi yanlis hesaplamalar ¢ok
onemli bir dezavantaj olusturacagindan ozellikle ilk gecis fazinda taramalar
arasmndaki siireyi uzatmak simirli olarak yapilabilmektedir. ilk 30 saniyeden sonra
taramalar arasindaki siireleri genisletmek ise daha uygun olacaktir ¢iinki
hesaplamalarin temelinde arteryal tepe kontrastlanma yer almaktadir. Ayrica
Kambadakone ve arkadaslar ilk 30 saniye siiresince yapilan sine goriintiillemenin BF
degerlerdirmede yeterli olacagini belirtmislerdir (128).

Goh ve arkadaglar1 pBT’de tarama sayilar1 ve bunlar arasindaki interval
stireler ile 1lgili yaptiklar1 ¢alismada interval siiredeki uzamanin tiimoére ait kan akimi
(BF) degerlerinde oldugundan fazla 6l¢iimlere neden oldugunu bildirmislerdir (134).
Bu hatali Olclimlerin 6zellikle interval siiresinin 3 saniyenin {izerinde oldugu
protokollerde ortaya ¢iktigini1 vurgulamislardir (134). Ng ve arkadaslar1 1 saniyenin
tizerinde olan tarama interval siiresinin, akciger tiimorleri icin perfiizyon
hesaplamalarinda istatistiksel olarak anlamli yanhisliklara sebep oldugunu

yayinlamiglardir (135). Bagka bir ¢aligmada tarama sayisinin arttirilmasi ile daha ¢ok
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goriintli elde edilecegi ve boylelikle zaman-ateniiasyon grafiginde daha fazla data
noktasinin olacagi ve daha yiiksek kalitede perfiizyon olgilimlerinin yapilabilecegi
belirtilmistir (115). Goetti ve arkadaslar1 da karaciger pBT’ nin yalnizca onkoloji
hastalarinda yapildigini ve bu hastalarin pBT den aldiklar1 radyasyon dozunun ¢ok
daha fazlasini radyoterapi amaciyla yapilan i1sinlamalardan aldiklarint belirtmistir
(24). Bir baska deyisle z-aksinda tarama uzunlugu, goriintii sayisi (zamansal
rezollisyon), kantitatif ve kalitatif olarak perfiizyon 6lgiimlerini dogru bir sekilde
yapmaya izin veren imaj giiriiltiisii arasinda bir denge olmalidir.

Karacigerde metastaz kanlanmasinin tamamen hepatik arter yoluyla olmasi
nedeniyle tiimoral kanlanmanin degerlendirilmesi igin yapilan pBT tetkikinin en
onemli kisminin arteryal faza ait (ilk gegis) goriintiiler oldugu diisiiniilmiistiir. Ayrica
tedaviye yanitin degerlendirilmesinde de tiimdriin beslenmesi saglayan tek yol olan
arteryal beslenmedeki degisiklikler ©Onem tasimaktadir. Bu sebeplerle ve
hesaplamalarda dogruluk-radyasyon dozu arasindaki denge de gozetilerek
calismamizda tetkikin arteryal fazina denk gelen ilk 20 saniyelik siiresinde miimkiin
oldugunca sik goriintii alinmaya c¢alisilmis ve 1 saniye araliklarla 20 tarama
yapitlmistir. Portal vendz ve vendz fazdaki goriintiilerin tlimoral kanlanmadaki
oneminin daha az olmasi ve tetkikin baslangic kesiminde radyasyon dozundaki
yiiksekligi dengelemek i¢in takip eden 16 saniyede ise 2 saniye araliklarla 8 tarama
ve daha sonraki 12 saniyede de 3 saniye araliklarla 4 tarama yapilmustir.

Toplam tarama siiresi de maruz kalinan radyasyon dozlar iizerine dogrudan
etkili bir parametre olup pBT nin yapilis amacina gore kisaltilabilir. Ancak Ng ve
arkadaslar1 perflizyon parametrelerine ait Ol¢lim degerlerinin tarama siireleri ile
degistigini ve artan siireler ile BF, BV ve HPI degerlerinin hem karaciger hem de
metastaz i¢in sabit bir noktaya geldigini belirtmislerdir (136). Tim olgiimlerde
yiiksek giiven araligina sahip tarama siiresinin en az 360 saniye olmasi gerektigini
gostermislerdir (136). Ancak c¢alismamizda disik doz pBT’de perfiizyon
parametrelerindeki Sl¢iimlere ait kisilerin birbirleri ve kendi aralarindaki uyumluluk
arastirildigindan uzun tarama siireleri tercih edilmemistir. Goh ve arkadaslar1 kisa
tarama strelerinin (45 saniye ve alti) BF ve BV O0l¢iimlerinde herhangi bir
uyumsuzluga neden olmadigim1 ancak bu siirelerde yapilan tetkiklerin giivernilir

permeabilite 6lgiimleri i¢in uygun olmadigimi gostermislerdir (137). Calismamizda
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ise toplam tarama siiresi 48 saniye olup literatiirdeki 12 ile 590 saniye arasinda
degisen stirelerde yapilan karaciger pBT tetkikleri (Tablo 5.1.) gbz oniine alindiginda
oldukca kisadir. Bu toplam tarama siiresinin ¢alismamizda kisa tutulmasinin birinci
nedeni radyasyon dozunu miimkiin oldugunca azaltma c¢abasidir. Siire daha da
azaltilabilirdi ancak bu kez Ol¢limlerdeki giivenilirligin azalmasi kaginilmazdi. Bu
nedenle toplam tarama siiresinde daha fazla kisaltma yapilmadi. ikinci neden ise
kullandigimiz perfiizyon yaziliminin hesaplamalar i¢in kompartman metodunu
kullanmasiydi. Bu matematik modelinde ilgilenilen dokuya ait bazal, tepe doku
kontrastlanmasinin hemen Oncesi ve hemen sonrasina ait goriintiilerin elde edilmesi
hesaplamalar igin yeterli olacakti. Son olarak kisa tarama zamani ile hastalarin
toleransi arttirilmak ve uzun taramalarda olusabilen hareket artefaktlar1 azaltilmak
istendi.

Tetkik i¢in kullanilan kVp/mAs parametreleri de olusan radyasyon dozunda
onemli bir etkiye sahiptir. Literatliirde ¢cok ¢esitli degerlerde kullanima ait 6rnekler
vardir (Tablo 5.1.). Miliamper degerinin yiiksek tutulmasi goriintiideki giiriiltiiyii
azaltip hesaplamalarin daha dogru yapilmasi i¢in avatajli gibi goriinse de radyasyon
dozunda sebep oldugu artis biiyiik bir dezavanaj olusturmaktadir. Ayrica daha 6nce
de belirtildigi gibi kullanilan matematik modele gore (dekonvoliisyon analizinde
diisiik, kompartman modelinde yiiksek) de mAs degerleri degisiklik gosterebilir.
Literatlirde tiip voltaji i¢in Onerilen aralik 80-100 kVp olup birgok klinik pBT
uygulamasi i¢in bu degerlerin uygun oldugu belirtilmistir (115, 117, 119).
Calismamizda 80 kVp/80 mAs degerlerinin se¢ilmis olmasinin ana nedeni pBT’yi
olabildigince diisiik radyasyon dozunda yapmay1 amaglamamizdi ve goriintiilerde bu
degerlerin yol agtig1 6nemli bir degerlendirme problemiyle karsilasiimadi.

Kullanilan kontrast madde hacmi ve enjeksiyon hizi1 hesaplamalarda
kullanilan zaman-ateniiasyon grafigi i¢in ¢cok degerlidir. Perflizyonun dogru kalitatif
ve kantitatif degerlendirilebilmesi i¢in dinamik data toplanirken kontrastin yeterli
miktarda ve hizda enjekte edilmesi en 6nemli noktalardan bir tanesidir. Hastanin
tetkik sirasindaki hemodinamisi de buna katkida bulunur. Ancak hemodinami kontrol
edilebilen bir degisken degildir. Onceki ¢alismalarda perfiizyon dl¢iimlerinin degisen
miktar ve hizda verilen kontrast madde kullanimi ile ¢ok degiskenlik gdsterdigi

gosterilmistir. (138, 139). Literatiire bakildiginda karaciger pBT i¢in en az 30-40 ml
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kontrast maddenin 3-7 ml/sn hizla verildigini gérmekteyiz (Tablo 5.1.). Optimum
perfiizyon analizi i¢in Miles ve arkadaslart birgok g¢aligmada 40-70 ml kontrast
maddenin 18-20 gauge igne ile 3.5-10 ml/sn hizla enjekte edilmesinin yeterli
olacagini yayinlamislardir (114, 115, 117, 119). Watanabe ve arkadaslar1 toplamda 6
ml kontrast madde kullanmiglardir ancak bu ¢alismada pBT hepatik artere kateter
yerlestirilmesinin ardindan invaziv olarak yapilmistir. Enjeksiyon hizlarinin bu kadar
degisken olmasmin altinda kullanilan analiz metodu da yatar. Kompartman
modelinde kisa siirede ve yiiksek hizlarda (5-10 ml/sn), konvoliisyon analizinde ise
daha diisiik hizlarda (3-5 ml/sn) enjeksiyon yapilmasi gerektedigi belirtilmistir (119).
Ancak yiiksek hizlar (7-10 ml/sn) ve diisiik kontrast madde hacmi, yani bolusun az
miktarda ve hizli bir sekilde verilmesinin doku kontrastlanmasini ve sinyal/giirilti
oranini maksimuma ¢ikarmak i¢in daha uygun oldugu gosterilmistir (113, 119).
Zhang ve arkadaslar1 kiibital venlerin kanser hastalarinda bu yiliksek enjeksiyon
hizlarina dayanamayacagini belirtmis ve ¢aligmalarinda 2,5-3 ml/sn hizla enjeksiyon
yapmislardir (140). Anzidei ve arkadaslari ise kontrast madde enjeksiyonunu ilk 40
ml’yi 4 ml/sn, takip eden 10 ml’yi 2 ml/sn ve son 50 ml’yi de 1 ml/sn farkli hizlarda
parcalara ayirarak (fractioned injection) yapmislardir (141).

Calismamizda 50 ml kontrast maddeyi 6 ml/sn hizla enjekte etmeyi tercih
ettik. Ciinkii pBT sonrasinda hemen diyagnostik toraks ve abdomen BT tetkiki i¢in
de kontrast madde kullanilacagindan, kanser hastalarinda daha fazla kontrast
maddenin olusturabilecegi bobrek fonksiyonlarinda koétiilesme ve hatta akut bobrek
yetmezIligi riskinden kag¢inmak istedik. Ayrica Goh ve arkadaglari aym1 hizda
enjeksiyon yapildiginda 50 ml kontrast madde hacmi ile 100 ml’lik kullanimda
olgiilen perfiizyon parametrelerinin arasinda fark olmadigimni gostermislerdir (142).
Daha yiiksek hizda enjeksiyon yapabilmek i¢in daha biiyilik kaniillerle damar yolu
acmak gerekir. Ancak kanser hastalarinda damar yolu problemi de bilinen bir gercek
oldugundan 22 gauge igne kullanilarak 6 ml/sn gibi perfiizyon analizi i¢in makul bir
hizla enjeksiyon yapildi. Ayrica yiiksek hizlardaki enjeksiyonun hasta konforunu
olumsuz olarak etkilemedigi de bu ¢alisma sirasinda not edildi. Bu noktada
enjeksiyon icin kullanilan otomatik pompadaki herhangi bir ariza da pBT‘yi ve

analizleri daha bagindan olumsuz etkiler.
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PBT tetkiki baslangicindan 6nce verilen interval (delay) zamani da analizler
icin ¢ok onemli olup fazla uzun tutulmamalidir. Aortanin 0. zamana ait kontrastsiz
gorintiileri hesaplamalar i¢in mutlak gerektiginden interval zamaninin fazla uzun
olmast durumunda bu ana ait goriintiiler i¢in ge¢ kalnabilir. Bu olumsuzlugu
yasamamak i¢in 7 saniyelik gecikme ile karaciger pBT yi gerceklestirdik. Literatiirde
de bu siirenin karaciger perfiizyon incelemeleri i¢in 5-8 saniye araliginda olmasi
onerilmistir (119).

Solunuma bagli hareket artefaktlar1 perfiizyon analizlerini etkileyerek yanlis
hesaplamalara yol agabilir. Bu nedenle bir ¢ok ¢alismada respiratuar tetiklemeli ve
nefes tutturularak pBT tetkikleri yapilmis ya da hareketli goriintileri tetkik
sonrasinda diizelten ‘motion correction’ yazilimlar1 kullanilmistir. Ancak Kandel ve
arkadaglar1 (143) yiizeyel nefes alip-verme ile nefes tutturularak yapilan pBT
tetkikleri arasinda hareket artefaktlart1 ve hesaplamalar agisindan fark olmadigini
gostermislerdir. Bu nedenle ¢calismamizda karaciger pBT tetkikleri hastalara yiizeyel
nefes alip verme dnceden anlatilmis ve hastalarin hi¢birinde solunuma bagli hareket
artefakti nedeniyle goriintiilerde degerlendirme giicliigii yasanmamistir. Yalnizca
diyaframa komsu alanda ya da kapsiil alti metastazi olan hastalarin degerlendirilmesi
miimkiin olmamistir. Ayrica damarlar i¢in ¢izilen hedef alanlar da dlgiilen
parametrelerdeki degiskenligin bizce ©nemli sebeplerindendi. Bu hedef alanlar
cizilirken secilen yuvarlagin boyutlarindaki en ufak degisiklikler zaman-ateniiasyon
grafisinde biiyiik degisikliklere yol a¢maktayd: (Sekil 5.1.). Zaman-ateniiasyon
grafisindeki bu degisiklikler de perfiizyon hesaplamalarinin tiimiiyle degismesine yol
actyordu. Bu da perfiizyon hesaplamalarinda damarlara ait hedef alan ¢iziminin ¢ok
onemli ve hassas oldugunu gostermektedir. Perflizyon parametrelerin ¢ogunlugunda
elde ettigimiz sonuglardaki uyumsuzlugun da bir nedeni bu nokta olabilir.

Bu ¢alismanin bazi énemli kisitliliklar1 meveuttur. Oncelikle ¢alismada yer
alan baz1 hastalar kilolu/obez olduklarindan kullanilan 80 kVp/ 80 mAs degerleri bu
hastalarda diisiik kalmis ve goriintiilerde graniilasyon ve ateniiasyon artigi gibi
problemlerle karsilagilmig, degerlendirme giiclesmistir. Bu nedenle kilolu/obez
hastalarda tiip akimi ve voltaji bir miktar arttirilabilir. Ikinci olarak goriintiiler
degerlendirilirken damarlar ve metastazlar i¢in ¢izilen hedef alanlar aymi

lokalizasyonda ve aynmi boyutta degildi. Cizilen hedef alanlarda normal karaciger
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alan1 se¢cimi ve segilen metastaz agisindan uygulayicilarin kendi i¢lerinde ve
aralarinda farkliliklar mevcuttu. Bir bagka deyisle radyologlar tarafindan secilen
metastatik lezyon ve normal karaciger alan1 bazi hastalarda farkli lokalizasyonlarda
yer aliyordu (Resim 4.3.). Bir de segilen metastazin, duvarinin hangi kesimine hedef
alan ¢izildigi de baz1 hastalarda farkliydi (Resim 4.3.). Bu da dlgiilen
parametrelerdeki bazi degiskenliklerin ve uyumluluk probleminin kaynag: olabilir.
Ucgiincii  olarak c¢alismada kullanilan 48 saniyelik siire 6zellikle permeabilite
acisindan dogru dl¢iimlerin yapilmasini engellemis olabilir. Ancak ¢aligmanin amaci
cok diisiik dozda yapilan karaciger pBT de ayni1 ve farkli degerlendiriciler arasinda
yapilan 6lgiimlerin uyumluluguna ve tekrarlanabilirligine bakmak oldugundan daha
uzun siireli inceleme gergeklestirilmemistir. Son olarak da tarama uzunlugu 2 cm

gibi oldukca kisa bir z-aks1 igerdiginden Ol¢iimler tiim karaciger (16 cm)

tarandiginda yapilan 6l¢iimler ile uyusmayabilir.

Resim 5.1. Analizde dordiincii basamak. Portal venin ve dalagin belirlenmesi
amaciyla serbest olarak elle ¢izilen hedef alanlar ve elde edilen zaman-ateniiasyon
grafigi. a ve b’de portal vene ¢izilen hedef alanlarin (oklar) boyutlar1 degismeden

yalnizca lokalizasyonlar1 degistiginde portal vene ait zaman-ateniiasyon grafigindeki

bliyiik sapma ve degisiklik dikkat ¢ekiyor.



53

6. SONUC

Sonug olarak ¢ok diisiik dozlarda (tanisal abdomen BT tetkikinden daha az)
yapilan karaciger pBT, tedaviye yanit degerlendirme amaciyla tekrarlayan perfiizyon
incelemeleri gerektiren kanser hastalarinda kullanilabilir. Ancak bu c¢alisma g¢ok
diisiik doz karaciger pBT nin, terapotik yanitin degerlendirilmesinde giivenli klinik
uygulama i¢in iizerinde diisiiniilmesi ve dikkatli yorumlanmasi gereken bir yontem
oldugunu gostermistir. Ayrica tedaviye yaniti degerlendirmek amaciyla yapilan
pBT’lerde pozitif ya da negatif yanit karar1 verme amaciyla BF ve BV degerlerinin

kullanilmas1 daha uygun goziikmektedir.
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