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OZET

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET) adi verilen sistem; radyoaktif ajanlarin
damar yolu ile enjekte edilerek patolojik dokular tizerinde birikmesi ve 1s1ma yapmasi

neticesinde de bu dokularin goriintiilenebildigi niikleer tip cihazinin adidir.

Glinlimiiz ~ teknolojisinde,  goriintiileme alaninda en stk kullanilan
radyofarmosétik 8F ile isaretli FDG(Florodeoksiglukoz) dir. Bir glukoz ile radyoaktif
bir madde olan ®F in katkilanmasi ile iiretilen FDG; timor hicrelerinin, normal
hlcrelere gore daha fazla glukoz kullandiklar1 diisiincesiyle gelistirilen bir yontemdir.
Siklik bakimindan ise akciger kanserleri, PET/CT uygulamalarinin basinda gelir. Gerek
teshis koyulmasi ve uygun tedavi planlamasi acisindan, gerekse PET/CT nin etkinligini
ortaya koyan yiizlerce arastirma hala devam etmekte, yeni yontem ve metodlar

gelistirilmektedir.

Tezin hazirlanmasinda dncelikle pozitron emisyon tomografi cihazinin ¢aligma
prensipleri anlatilmistir. Kullanilan bilgisayar programlari ve cihazin elektronik
yapisindan bahsedilmistir. Radyoiztoplarin niikleer 6zellikleri incelenmis ve %8Ga
kullanilan hastalardan alinan veriler degerlendirilmis, gama 1sinlarmin dedektorlerde
olusturdugu impuls degerleri bilgisayar ortaminda hesaplanmis ve onerilen metod ile

gercek degerler kiyaslanarak yiizde hata hesaplanmistir.
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ABSTRACT

System called Positron Emission Tomography (PET); is the name of a nuclear
medicine device in which radioactive agents are injected intravenously and accumulate
on pathological tissues and irradiate them.

In today's technology, FDG (fluorodeoxyglucose) is the most commonly used
radiopharmaceutical 18F-labeled imaging field. FDG produced by the addition of a
glucose and a radioactive substance 18F; tumor cells are thought to have used more
glucose than normal cells. In terms of frequency, lung cancers are at the beginning of
PET / CT applications. Hundreds of studies are still underway that demonstrate the
efficacy of PET / CT in terms of diagnosis and appropriate treatment planning, and new
methods and methods are being developed.

In the preparation of the dissertation, the working principles of the positron
emission tomography apparatus are explained first. The computer programs used and
the electronic structure of the device are mentioned.

Nuclear properties of radioisotopes were examined and the data obtained from
patients using 68Ga were evaluated. The impulse values of gamma rays formed in
detectors were calculated in computer environment and percentage error was calculated

by comparing the proposed method with actual values.

Anahtar Kelimeler: Positron Emission Tomography, PET, Flour 18, *F, Gallium 68,
GSGa
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GIRIS

Tibbi uygulamalarda siklikla kullanilmakta olan niikleer fizik, 1896’da Henry
Becquerel’in radyoaktiviteyi kesfetmesiyle baslar. J.J. Thomson tarafindan yaklasik bir
yil sonra elektronun kesfedilmesiyle atomun bir i¢ yapisinin oldugu ortaya ¢ikmustir. 20.
yiizyilda atomdan yayilan alfa, beta ve gama 1sinlarinin kesfedilmesi ile niikleer fizik

calismalarinda 6nemli yollar katedilmistir [1].

Niikleer fizik ¢aligmalar1 20.yiizyilda teorik ve deneysel olarak bir ¢ok 6nemli
gelismeye imza atmistir. Laboratuvarlarda uygulanmasina imkan taninan niikleer fizik

calismalari ile glinlimiizde ¢dziimlenmesi ¢cok zor olan problemlere 151k tutmustur.

Niikleer fizigin en yaygin kullanim alanlarindan biri de tibbi uygulamalar ve
goruntileme teknikleridir. Tan1 ve tedavi amaciyla bir ¢ok farkli alanda kullanilan
niikleer fizik calismalar1 gilinlimiizde de, diinya genelinde devam eden etkinligi
kanitlanmig bir bilim dalhidir. Bu uygulama alanlarindan birisi de Pozitron Emisyon
Tomografi (PET) dir.

PET yontemi; cesitli organ ve dokularda ortaya ¢ikan fonksiyonel bozukluklari
goOsteren gelismis niikleer tip goriintiileme teknigidir. Bu teknik; viicuda enjekte edilen
pozitron yayilim o6zelligine sahip radyofarmasotikler araciligi ile yayilan 1simalari
saptayarak, kanserin viicut igerisindeki aktivitelerini ve dagilimlarini belirleyen bir
yontemdir. Bu yontem ile dokulardan sagilan 1sinlar ii¢ farkli uzaysal diizlemde kesitsel
gorunttlere cevirerek kanserleri saptamak ve kanser tedavi siireglerindeki gelismeleri
degerlendirmek i¢in kullanilir. Bu goriintiileme yontemi bolgesel degildir, tiim viicudu

kapsayan bir tarama yapilabilmektedir [2].

Kullanilan radyofarmasétikler, siklotron adi verilen bir hizlandiricida tiretilerek
vicuttaki dogal bir bilesige (¢ogunlukla glukoz) bazi kimyasal ve fiziksel yontemlerle
eklenir. Bu yonteme radyoaktif isaretleme yontemi denir. Radyoaktif madde

katkilanmis olan seker (ya da diger dogal maddeler) viicudun kanserli bolgelerinde

1



dokulara tutunur. Clnki kanser hucreleri normal hucrelerden daha fazla enerji
ihtiyacina sahiptir. Boylelikle o bdlge de meydana gelen 1s1ma yogunlugu PET cihazi
tarafindan gorintilenir. Bu organ veya dokularin fonksiyonel davranislarindaki

bozukluklar gesitli parlaklik ve renk dizeyleri ile iligkilendirilir[3].

Radyoaktif maddeler enerjilerini bosaltma egilimindediler. Bu egilim
neticesinde 3 farkli 1s1ma (o,fB,y) yaparlar. Bu i1simlardan birisi de B+’dir. Beta
1simasinda ortama pozitron adi verilen pozitif yiiklii parcaciklar salarlar. Pozitronlar bir
elektronla ¢arpismadan 6nce doku icersinde 1-2 milimetre hareket ederler. Bu ¢arpisma
neticesinde sahip olduklar kiitleler enerjiye doniisiir ve bdylelikle 1sinlar birbirlerine
180° agilarla zit yonde hareket ederler. iste bu durumda PET cihazi iizerinde bulunan
gama kameralar ile bu 1sinlar saptanir. Bu kameralar araciligi ile yayilan gama 1sinlar
detekte edilir ve matris yapisina sahip formiiller ile gelismis goriintii isleme yazilimlari
kullanan bir bilgisayar tarafindan fonksiyonel bozukluk gosteren doku ve organ

gorintdleri elde edilir [4].

Gunimuze kadar gelinen teknoloji yontemleri ile; Bilgisayarli Tomografi (CT),
Ultrasonografi veya Magnetik Rezonans Gorilintileme (MRI) teknikleri hastanin
anatomisi veya morfolojisi ile ilgili patolojik bulgular verirken, Pozitron Emisyon
Tomografisi (PET) veya Tek Foton Emisyon Bilgisayarli Tomografi (SPECT) gibi
radyoziotoplarin  kullanildigi molekiiler goriintiileme teknikleri hiicresel boyutta

fonksiyonel aktivite ve davranig degisikliklerin goriintiilenmesine olanak saglar.

Radyofarmasotikler, niikleer tipta goriintiilleme ve tedavi amaciyla kullanilan
radyoaktif ajanlardir, biyolojik olarak aktif kisimlardan olusan ve kanserli dokulara
tutunarak o bolgede 1s1ma yapmasini saglayan bilesiklerdir. Isimanin olusum
mekanizmasi ise, pozitronun (B+) elektronla (e- ) karsilagsmasi sonucunda olusan 511
keV lik anhilasyon fotonlarinin zit dogrultuda yayilmasi ve bu fotonlarin sensorler
vasitast ile algilanmasina dayanan bir yontemdir. GuUnimizde mevcut PET
radyoniiklidleri Flor-18 (*3F) ve Galyum-68 (°®Ga) gibi ajanlardir. Bu radyoniiklitlerin
fiziksel yarilanma siireleri 2 sn ile 111 dakika aralaiginda degiskenlik gosteren gesitli
ticari amaclh kullanimlar1 da vardir.

Canli organizmalarin molekiiler yapisi ve hiicresel diizeyde goriintilenmesi

“molekiler goruntuleme teknikleri™ adi altinda incelenir. Bu tekniklerin temelinde ise



fizik tabanli gelistirilmis uygulamalar yer almaktadir. Ozellikle radyoaktivite konusu
tibbi tedavilerde ve patolojik fonksiyonel mikroorganizmalarin yok edilmesi veya
nonfonksiyonel hale getirilmesinde ¢ok ciddi bir 6Gneme sahiptir.

Bu tez calismasinda birinci boliimde niikleer tipta kullanilan radyoizotoplarla
ilgili fizik temelleri ve uygulama esaslari hakkinda literatiir bilgisi verilmis olup, 2.
boliimde yaygin kanser tipleri, bu kanserlerle miicadelede ve oOzellikle teshislerinde
kullanilan radyoizotoplardan bahsedilmistir. 3. bolimde radyoaktif izotoplarin
gorlintiileme tekniklerinde ki kullanimlar1 ve farkliliklarindan bahsedilerek hastalardan
alian veriler kiyaslanmis gama 1sinlarinin detektorlerde olusturdukari voltaj degerleri
deneysel ve hesaplamali olarak elde edilerek kiyaslanmigtir. Son olarakta 4. bolimde

sonug ve tartismalar yer almaktadir.



BOLUM 1
FiZiKSEL TEMELLER
1.1 Temel Kavramlar

1.1.1 Nukleer Fizik

Rutherford’un 1911 de tanimladigi atom modeline goére atom 2 ayr1 pargadan
olugmaktaydi. Bunlardan biri pozitif yiiklii ¢ekirdek ve bu ¢ekirdegin etrafinda dolasan
elektronlar seklindeydi. Bu tanimlamasindan dolay1 bilim camiasinda niikleer fizigin
baslangicinin Rutherford’un Onerisine atfeden bir kesimde vardir. Cekirdek fizigi
dedigimiz konu atomun i¢ yapist ile ilgilenirken elektronlarin 6zellikleri atom fiziginin
alania girmektedir. Iki bilim birbirinden ¢ok kesin ¢izgiler ile ayrilmasada neticede biri
atomun i¢ diinyasi ile ilgilenirken digeri dis etkenler ile ilgilenmektedir.

Diger taraftan bazi bilim insanlari niikleer fizigi, Becquerel’in 1896 yilinda
radyoaktiviteyi kesfiyle basladigin1 ifade eder. Alfa, beta ve gama ismlart nukleer
yapmin anlasilmasinda biiylik O6nem arzetmektedirler. Bu i1simalar ve parcaciklar
olmadan cekirdegin anlagilmasi imkansiz olacaktir.

Maddenin yap1 taslarini inceleme ve temel parcaciklari anlama konularinda
yiiksek enerji fizigi ve atom fizigi disiplinler arasi ¢alisma teknikleri kullanilarak yeni
teknikler ve metodlar gelistirmeye calisilmaktadir. Giiniimiizde niikleer davranislar,
niikleon yapilari, niikleer kuvvet, cekirdek kiitlesi, boyular1 ve sekilleri birbirinden
bagimsiz yada kolektif model davraniglar1 niikleer fizikgiler tarafindan incelenmektedir.
Boylece gucli nukleer kuvvet, alfa, beta ve gama 1simalar gibi fiziksel olaylar daha iyi
anlasilmakta ve insanlik yararina kullanilmaktadir.

Fiziksel niceliklerin biiyiikliiklerinden bahsederek bilim adamlarinin iizerinde
calistif1 ve teoriler gelistirdigi atom ve ¢ekirdek kavramlarini su sekilde agiklayalim.

Yaklasik olarak ortalama bir cekirdegin cap1 1014-107" m arasindadir. ilgingtir
ki buna karsin atomun ¢apt 10° -10"* m’dir. Yani ¢ekirdek ve elektronlar arasinda

devasa biiyiikliikte bir bosluk vardir. Cekirdegin kiitlesi atomun Kkutlesinin % 99’undan



biyiiktir. Cekirdek yogunlugu 10*” kg/m? ya da 10 gr/cm? tiir. Bu yogunluk degerleri
su ile kiyaslanirsa 10%° (yiiz milyar x milyar) kez daha biyiiktiir. Buna ek olarak atom

cekirdegi tiim pozitif yiikleri i¢cersinde barindirmaktadir.

1.1.2 Cekirdek Enerjisi

Temel pargaciklar olarak yalnizca proton ve elektron bilinmekteydi ancak bu iki
parcacik ile ¢ekirdekte meydana gelen fiziksel olaylar1 agiklamak giin gectikce
zorlasiyordu, nétronun kesfi ile birgok fiziksel olay ¢ekirdek icin daha anlamli olmaya

baslamisti.

Agir radyoaktif maddelerin disaridan nétron bombardimanina tutularak daha kii¢iik
atomlara pargalanmasi olayina fisyon olay1 denirken, ¢ekirdeklerin birleserek daha agir
atomlar1 meydana getirdigi tepkimelere ise niikleer fiizyon tepkimeleri denmektedir.
(Sekill.1) Bu tepkimelerde agiga ¢ikan enerji Einstein’in kiitle enerji denklemi ile ifade
edilmektedir. Bu denkleme gore kiitle ile enerji arasinda 1513in vakumdaki hizinin

karesinin, kilogram basina ne kadar enerjiye doniistiigii ifade edilir.
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Sekil 1.1. Fiizyon ve Fisyon reaksiyonlari



1.2 NUkleer Bozunumlarin Simiflandirilmasi

1.2.1 Radyasyon Kavrami

Enerjinin elektromanyetik dalga formunda enerji olarak agiga c¢ikarak
yayilmasina olayina radyasyon denir. Maddelerden agiga ¢ikan radyasyon cekirdekte ki
notronlarin sayisi, proton sayisina orani (N/Z=1,5) ise ¢ekirdek kararlidir. Bu oran agir
cekirdeklere dogru gidildikge artmaktadir. Kararlilik kusagiin altinda ve tstiinde kalan
cekirdekler kararsiz bir yap1 gosterirler (Sekil 1.2). Bu yapi1 patlamaya hazir bir balona
benzetilebilir ve iginden bir miktar hava ¢ikartilarak balonun siskinligi azaltilirsa balon
daha kararli bir hal alacaktir bu benzetmede oldugu gibi atom ¢ekirdegindeki nétronlar
alfa, beta, gama gibi 1s1malar yaparak kararli hale gecerler. Bu 1simalar ise cevrelerine
radyasyon yayarlar. Dolayisiyla bu sekilde 1simalar yaparak pargalanan maddelere de

radyoaktif madde denir.

AN

26

32

s’f

50 fooee . mp-
P Ha
: : WFission
P17 — ; ; i : ®Proton
! : mNeutron
14 :
6
A H >'
6 14 28 50 82 7

Sekil 1.2. Niikleer kararlilik kusag:
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Cekirdek 1s1malar icersinde alfa pargaciklar1 giicli (enerjisi) en zayif olanidir.

Alfa, beta ve gama 1s1malar1 Sekil 1.3 de gosterilmis ve kiyaslanmistir.
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Sekil 1.3 Alfa beta ve gama 1sinlarinin Soldan baslayarak kagit, aliiminyum ve kursun

engellerinden gecmeleri

1.2.2 Alfa Bozunumu (o)

Atomun ¢ekirdeginde ki parcalanma sonucu meydana ¢ikan Helyum parcaciklari
2 proton ile 2 nétrona sahiptir. Bu par¢alanma sonucu isinan pargaciklara alfa

parcaciklari denir ve alfa 1sinlar1 bu pargaciklarin yayilmasindan olusur.

88 proton ve 138 nétrona sahip olan radyum (?*°Ra) elementi, daha dnce de
bahsedildigi gibi niikleonlarin oran1 (N/Z > 1,5) diizensiz olarak arttik¢a g¢ekirdek
kararsizlasir, bu durumda nétron sayisi, proton sayisindan ¢ok daha fazla oldugu i¢in,
atomun ¢ekirdek yapisindaki bu kararsizliktan kararli hale ge¢me egilimi neticesinde
bozunma gergeklesir. Sonug olarak radyum(??°Ra), bir helyum firlatarak parcalanir ve
86 proton ile 136 nétrona sahip yeni bir element olan Radon’a doniisiir. Radyum

¢ekirdeginden pargalanarak ayrilan helyumdan alfa 1sinlari olusur [3].
226 222 4
s Ra —g:“ Rn +; He

Benzer sekilde Uranyum (?®U) cekirdegi de alfa 1s1mas1 yaparak netice de riin
olarak Toryum (3*Th) elementi elde edilir. (Sekil 1.4) [3].



Sekil 1.4 Uranyum (*®U) ¢ekirdeginin de alfa 1s1mas1 yaparak Toryum (%4Th) ve
Helyum Yayimlamasi

1.2.3 Beta Bozunumu (p)

Cekirdegin yapisinda proton ve ndtronlar olmasina ragmen igerisinden elektron
yayinlanmasi veya Yiksek seviyedeki elektronun bir alt enerji seviyesine inmesi
neticesinde orataya ¢ikan x 1sinlar ilk gézlemlenen radyoaktif olaylardandir.

Kozmik 1sinlarda pozitif elektronun (pozitron) varliginin kesfi neticesinde 1934
yilinda Curie ve Jouliet, radyoaktif bozunmada ilk defa pozitron yaymlandigini
gozlemlediler [3].

Bu olaylar birbiriyle ilgili olup genel manada B bozunumu olarak adlandirilirlar.
Daha detayli bir ifade ile B bozunumu, bir protonun bir nétrona veya bir nétronun bir
protona doniismesi olayidir. Dolayisiyla, bir ¢ekirdekte ki niikleon kararsizligini proton
veya notron sayisimnin dogal yollarla 1 birim degismesi ile azaltilmasi olayma [

bozunumu denir ve kararsizlik dengelenmis olur. (Sekil 1.5)



Sekil 1.5 Beta () Bozunumu

Beta Bozunumu ti¢ farkli sekilde medya gelir. Bunlar;

(*B) pozitif beta bozunumu
p—n+t+e’

(‘B) negatif beta bozunumu
nopte

(€) elektron yakalama
p+te — n

Yukarida gosterildigi sekilde vuku bulan bu islemler eksiktir. Ciinkii her bir
olaym meydana gelisinde ek bir parcacik olarak nétrino yada anti nétrino diye
adlandirilan bagka bir pargacik daha olaya dahil olur. Ancak, pozitron emisyon
tomografisinde notrinolar biyolojik olarak herhangi bir etkiye sebebiyet vermedigi ve
boyle bir etkinin giniimiize kadar hi¢ gozlemlenmedigi i¢in 0 konudan

bahsedilmeyecektir.

1.2.4 Gama Bozunumu (y)

Alfa veya beta bozunumuna ugramis ¢ekirdek, genellikle, uyarilmis bir enerji
seviyesinde bulunur. Uyarilmis durumda bulunan ¢ekirdek foton yayinlayarak daha

diisiik enerji seviyesine ge¢cme ve taban enerji seviyesine diisme egilimindedir. Bu



sekildeki reaksiyonlar sonucunda, ¢ekirdegin uyarilmis enerji seviyesinden temel enerji

seviyesine diismesi neticesinde yayinladigi 1sinlara gama 1sin1 denir.

Gama 1sinlan tipik olarak 100 keV {izerindeki enerjilere sahiptir ve bu nedenle,
bir atomun capindan daha az olan, 10 ekzahzer (veya> 1019 Hz) ve 10 pikometreden
(10-11 m) daha diisiik dalga boylarina sahip frekanslara sahiptir. Atom ¢ekirdeginin
radyoaktif bozunumundan kaynaklanan elektromanyetik radyasyon enerjisi ne olursa
olsun "gama 1sinlar1" olarak adlandirilir, bdylece radyoaktif bozunmadan tiiretilen gama
enerjisine alt sinir yoktur. Bu radyasyon genellikle birkag yiz keV'lik bir enerjiye ve
neredeyse daima 10 MeV'dan daha diisiik bir enerjiye sahiptir. Astronomide, gama
1sinlart enerjileri ile tanimlanir ve higbir {iretim siireci belirtilmesine gerek yoktur.
Astronomik kaynaklardan gelen gama isinlarinin enerjileri, radyoaktif bozulmadan
kaynaklanacak c¢ok biiyiik bir enerji olan 10 TeV'in istiinde bir araliga sahiptir. [47]
Dikkate deger bir 6rnek, radyoaktif bozunma ile iiretilebileceklerden daha yiiksek
enerjilerin uzun sureli gama-isin1 patlamalari olarak adlandirilan yiiksek enerjili
radyasyonun son derece giicli patlamalaridir. Bu gama isinlart patlamalarinin,

hipernova denilen yildizlarin ¢okiisiinden kaynaklandig diisiiniiliiyor.

Elektromanyetik spektrumun pek ¢ok ortak tasviri, gama isinlarini, enerji
bakimindan daha yiiksek (dolayisiyla frekansta daha yiiksek ve dalga boyunda daha
kiigiik) X 1s1inlarina gore gostermektedir. Bu, tarihsel olarak, X-1sinlar1 ve gama 1sinlari
arasinda net bir ayrima izin verdi. Giiniimiizde, arastirma literatiirii siklikla kaynaklarina
bagli olarak fotonlar1 tanimlamaktadir. Gokbilimciler genellikle tarihi antlagmayi
benimserler (¢ogunlukla radyasyonun kaynagi veya {retim mekanizmasi
bilinmemektedir), fizik literatiirii genellikle tarihsel olarak {iretim yontemiyle iliskili
terimi kullanmaktadir. Ornegin, bir grup bilimadami bir Gama 1511 olarak 1 MeV
fotonu, diger bir grup ise X-ismi terimini kullanabilir. Gama isinlarinin detekte
edilmesinde kullanilan detektorlerde maruz kaldigi fiziksel olaylar sekil 1.6 da

gosterilmistir.
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Sekil 1.6 Detektore Gelen Gama Isinlar1 Sagilmasi

0,1 - 10 MeV enerji araliginda meydana gelen Gama 1sinlar1 elektromanyetik
spektrumda en kisa dalga boyu ve yiiksek frekansl dalgalardir (Sekil 1.7) kitleleri ve
yiikleri yoktur dolayisiyla herhangir bir dis elektromanyetik alana maruz birakilarak

sayptirilamazlar. Madde igerisine kolayca nufuz edebilirler, 1g1k hizi ile yayilirlar.

1.3 PET Sisteminin Genel Prensipleri

Bu kisima kadar PET sisteminde meydana gelen olaylari daha iyi ifade
edebilmek adina niikleer reaksiyonlardan, bu reaksiyonlarin neden ve nasil meydana
geldigi hakkinda kisaca bilgiler verildi.

Simdi ise nukleer fizikte bahsi gegen kontrolsiiz bir sekilde maruz kalindiginda
ciddi ve oliimciil zararlar1 olabilecek olan niikleer reaksiyonlar ve ¢ekirdek igimalarinin
insan sagligi adina nasil faydalar igeren, hastaliklarin tani ve tedavisinde kullanildiginm
anlatacak ve pozitron emisyon tomografisinin tarihsel gelisimininden giiniimiize kadar
nasil bir yol izlediginden baslayarak, fizikte ve miihendislikte ki gelismelerden nasil
sonuglar elde edildigi hakkinda bilgiler verilecektir. Ayrica PET sistemleri i¢in hayati

oneme sahip olan pozitron ayrintili olarak anlatilacaktir.
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Sekil 1.7 Elektromanyetik spektrum

1.3.1 Pozitron

Pozitron, anti pargaciklardan biri olan ve elektronun karsit pargacigi olan arti
yuklu bir leptondur. Ayrica anti-par¢acik olarak bilinen ilk pargacik "pozitrondur".
Pozitronun bir hipotez olarak 1928'de Ingiliz fizikcisi Paul Dirac tarafindan ortaya
atilmigtir. Schrédinger denklemini genisleten Dirac'in en basta bu denklemi gorelilik
teorisine uyumlu hale getirmek istemistir ancak elde ettigi sonuca gore bu denklem
spin kuantum sayisin1 s=1/2 olarak veriyordu ve bdylece elektronun spine sahip oldugu
ongoriilmiis oldu. Dirac dnce gelistirdigi denklemin protonu ifade ettigini zannetti ancak
+e yuklii bu parcacigin denklemi saglamasi icin elektronla aym kiitle ve spine sahip
olmasi gerektigi anlasildi. Dolayisiyla bu pargacik proton olamazdi. Gunimuzde bu

pargacigin "pozitron" oldugunu biliyoruz [4].

1.3.2 Pozitron Bozunmasi (p+ Decay)

Pozitron niikleer tipta biiylik 6neme sahip bir parcaciktir, madde i¢inde radyaktif
element bozunmaya ugradiginda pozitronlarin eksi yiiklii parcacik ile c¢arpismasi
neticesinde goriintiileme yapilmaktadir. Isima sonucunda cekirdekteki proton, bir

noétrona ve pozitrona doniisiir.
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Pozitron (B+) bozunum sonrasinda belli bir Kinetik enerjiye sahip olarak hareket
etmektedir. Ornek olarak '®F bozunmasi neticesinde, ¥0’ya doniisiirken disariya 695
keV enerjili pozitronlar salinir.

Dokunun igine gonderilmis radyoizotoptan reaksiyon sonunda disariya
pozitronlar salinir, bu pargaciklar bozunum gergeklestigi bolgedeki en yakin atomlarla
carpisirlar, enerjisinin bir kismini her ¢arpismada biraz daha kaybederek viicut icindeki
dokularda birkag mm mesafe gider ve nihayet sonimlenirler. Iste pozitronlarin doku
icersindeki elektronlar ile etkilesime girmesi neticesinde meydana anhilasyon olayi
gelmektedir. Bu olayin neticesinde PET goriintiileri elde edilir ki bu goriintiilerin
uzaysal rezoliisyonu (ayirma giicii) sonludur. Pirilti/parlama mesafesi her radyoizotop
icin degiskenlik gostermekle birlikte Flor i¢in 3-4 mm’dir. Bu olay yaklasik 9 veya 10
saniyede biter. (Sekill.8)
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Sekil 1.8 Olusan pozitronun viicut igerisindeki dokularda karsilastigi

elektron ve anhilasyon olay1



Anhilasyon olayinda kitle-enerji doniisiimii yaklasik 511 keV’dir. Yani bir
elektron ve bir protonun birbirleriyle garpismalar1 sonucu zit yiiklere sahip bu iki
parcacik, enerjileri 511 keV olan ve birbirlerine gore 180%lik konumlarla yayilan iki
1s1ma olustururlar. Bu 1s1ma gama reaksiyonu degildir. Tamamen Kkiitlelerin enerjiye
dontisiimii ile ilgilidir [5].

511 keV enerjiye sahip anhilasyon fotonlarinin dedektorler araciligi ile
saptanmast prensibine dayanan Pozitron Emisyon Tomografisi (PET) son derece
gelismis ve modern bir niikleer tip goriintiilleme teknigidir. Hastaya Oncelikle
radyonuklitler enjekte edilir ve pozitron yayinimi yapan bu radyonuklitler vicut
icerisinde elektronlarla ile etkilesmesi sonucunda meydana gelen anhilasyon
fotonlarimin (Sekil 1.9) dedeksiyonlari sonucunda patolojik olan bu dokuda birikme
oldugu ve foton yogunluguna bagl olarak hangi boyutlarda oldugu saptanarak tiimore

sahip organin goriintiisii elde edilir [6].

B+ ¢ = yGllkeV) + ¥ (511keV)
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Sekil 1.9 Pozitronun elektron ile karsilagmasini anlatan Feynman diyagrami [5].

Pozitron doku icersinde Kinetik enerjisini cevre atomlara vererek tim bir
elektronla karsilasincaya kadar yavaslayan hareketine devam eder ve elektron ile
karsilasmas1 sonucunda birbirleriyle ¢arpisarak bu iki pargacikta yok olur. Bu yok olus
neticesinde ortaya c¢ikan anhilasyon fotonlar1 Sekill.10 da gosterildigi gibi
karsilik11(180°) sensorler vasitasiyla dedekte edilir [7].



Pozitron Salicisi

~1-3mm

511 keV

511 keV

Sekil 1.10 Pozitron anhilasyon fotonlarinin olusumu [5].

1.3.3 Anhilasyon Sonucunda Olusan Enerjinin Detekte Edilmesi

PET’te asil 6nemli olan nokta anhilasyon fotonlarinin gama kameralar1 vasitasi
ile detekte edilmesidir ki anlamli kisim burasidir. Iki detektoriin zit acilarla karsilikli
olarak yerlestirilmesi ve rekasiyon sonucunda zit dogrultularda yayilan iki anhilasyon
fotonunu ayni anda sensorler iizerine diisiiriilerek detekte edilmesi ile saglanir. (Sekil
1.11) [8-12].

Anhilasyon sonucu birbirine zit dogrultuda yayilim gosteren fotonlar kristal
dedektorlere ulastiginda sinyal pulslar1 olustururlar. Bu olusan sinyallerin genligi ¢arpan
fotonun enerjisi ile orantilidir. Bu sinyaller c¢ok kiiclik seviyeyededir bu yiizden
elektronik devreler araciligr ile yiikseltilerek (OPAMP) bilgisayarlara ulastirilir.
Bilgisayarlar gelen bu sinyalleri belirli mantik algoritmalar1 ile anlamlandirarak

goruntulere cevirirler.

Insan viicuduna enjekte edilen radyasyon neticesinde goriintiiniin nasil olustugu
fiziksel dayanaklarindan baslanip, elektronik ortamdan gegirilerek, yazilimlar araciligi

ile goriintiiye nasil doniistiigii bu kisma kadar anlatilmistir.
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Sekil 1.11 PET sisteminde kullanilan devre [10].

1.3.4 Anhilasyon Fotonlarina Ait Cakisma Olaylar

Anhilasyon olaymin gerceklesmesi sirasinda es zamanli sagilmalar ve
cakismalar disinda ¢ok sayida farkli fotonlar arasinda ¢akisma olaylarinin da

gerceklesmesi mumkundur( Sekil 1.12) [13-17]

Gergek cakisma : Anhilasyon olayma ait istenilen goriintiilerin gerceklestigi
cakisma olayidir.

Sagilan radyasyon cakismasi : Ayni anhilasyon olayina ait fotonlardan bir tanesi
sagilirken, iki foton da es zamanl olarak kayit edilir. Bu olay kristallerin karsilikli
yerlestirilmesi ile algilanmaktadir.

Rastgele ¢akisma : Bu foton ¢akismasinda 2 farkli anhilasyon olayinin ayni1 anda
kristallere diigmesi ile meydana gelir. Bilgisayarin bunu filtrelemesi birbirine dik
kristallerin {izerine diislip diismediginin algilanmasi ile ger¢ceklesmektedir.

Coklu ¢akisma : Bu g¢akismada farkli anhilasyon fotonlar1 es zamanli olarak

kristallerin Uzerine diismektedir.
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Sekil 1.12 PET sisteminde ¢akisma tiirleri : (a) ger¢ek ¢akisma , (b) sagilmis
cakisma (c) Rastgele ¢akisma , (d) Coklu ¢akigma [18].

1.4 Kullanilan Dedektor ve Ozellikleri

PET sistemlerinde kullanilan dedektdrlerden olan konvansiyonel gama
kameralar secilirken asagidaki 6zellikler dikkate alinmalidir.
1- Lineer durdurma giigleri 511 keV’luk fotonlar i¢in uygun olmalidir.
2- S6num suresi 6nem arzetmektedir.
3- Sintilasyon fotonu sayilari
4- Dedektorlerin farkli cakismalara sahip fotonlar i¢in ayirma giigleri
Bu 6zellikler sirayla agiklanacak olursa;
1-Dedektor durdurma giicii, fotonlarin dedektdr ortamindaki kat ettigi mesafeyi belirler
ve bu mesafe dedektdr materyalinin kiitle sogurma katsayisina ve dolayisiyla

yogunluguna ve etkin atom numarasina (Zeff) baghdir [19].

2-Kullanilan dedektorlerin dairesel tarzda dizayn edilmis olmasi PET sistemlerinde 3

boyutlu ve dogru goriintii elde etmek i¢cin dnem arzetmektedir. Burdan yola ¢ikarak



sensor Unitesinin i¢ yiizeyi yiiksek enerjili gama iginlarini (511 keV) durdurabilecek
nitelikte dizayn edilmis olmalidir.

3-Anhilasyon fotonlarinin dalga boylar1 dedeksiyon Unitesinde kullanilan kristallerin
ozelliklerine gore degiskenlik gosterir. Calisma mantig ise bir 6nceki konuda ¢akigma
olaylarinda anlatildig1 gibi karsilikli iki detektor ayni anda foton saptamasi yapar eger
bu fotonlar ayni anhilasyon olaymna ait degilse ki bu detektorlerin agilart ile

saptanmaktadir, kullanilan algoritma o veriyi bilgisayara goriintii olarak kaydetmez.

4-Detektorlerin ayirma giigleri yerlesimlerinde siklik, yazilimin stabil ¢alismasi ve
kullanilan malzemelerin kalitesi ile dogrudan orantilidir. Bu kapsam dikkat edilmesi
gereken sey yiiksek kalitede goriintii elde edilmesi adina alinacak olan gorintu piksel
sayillarinin arttirilmasi igin belirli sikliklarla yerlestirilmis gama kameralaridir.Bu
yerlesimde bazi sinir sartlart vardir ancak konumuz disinda oldugu i¢in bu olaylardan

bahsedilmeyecektir.

1.5 Foton Rezonans Y ukseklikleri

Dedektor tarafindan algilanan fotonlar sonucunca analog yapida bir sinyal
olugsmaktadir. Bu sinyaller anlamlandirilmasi i¢in yukseklik analizériine (Puls Height
Analayser - PHA) gonderilir. Yukseklik analizériinde iki elektronik pencere
bulunmaktadir bu iki pencerenin arasina (AE) gelen pulslar anlamli sinyallere ¢evrilir.
Bu ¢evrimde analog sinyallerinde digital (ADC-Analog Digital Converter) sinyallere
dontisii soz konusudur. (Sekil 1.13)
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Sekil 1.13 PHAda olusan sinyal ¢evrimi ve anlamlandirilmasi [20].



1.6 Analog Digital Converter (ADC) Mantig1 ve Calisma Prensipleri

Farkli seviyelerde ki maksimum ve minimum sinirlarina sahip ve genellikle
farkli degerler alarak eksponansiyel goriniimlii bir grafik olusturan elektriksel
blyukliklere analog veri denir. Elektronik sistemlerde akim ve gerilim analog
degerlerdir. Analog siyanlleri bir érnekle agiklayacak DC kaynak sifir ile maksimum
arasinda bir pik boyunca sonsuz sayida farkli bir degerler alabilir. Ancak bu degerlerin
gerilimleri bilgisayar dilindeki var veya yok anlamina gelen 1 ve 0 ile ifade edilirse ki
bu degerler 5 volt ve 0 volt olmaktadir, dijital bilgi ya da dijital deger denir.

Sensorlerin iizerine diisen sinyaller neticesinde ¢ikislar genellikle analog
degerler olmaktadir. Mikroiglemci ile yani bir gesit mini bilgisayar elemani ile ¢alisan
elektronik cihazlar ancak bu dijital sinyalleri alip anlamlandirabilirler. Bundan dolayi
analog bilgilerin digital bilgilere doniistiiriilmesi gerekmektedir. Sinyal {ireteglerinde ki
Analog sinyal degerlerini dijital sinyal degerlerine dontistiiren entegrelere ADC (Analog
Digital Converter) denir [21].

1.7 PET Sisteminin Detektor Tasarim Ozellikleri

Genellikle giiniimiizde kullanilan bir dedektor tipi olan Halka tipi PET sistemde
blok detektorler kullanilmaktadir. Halka tipi dedektor tasarimlarda kristal yiizeyinde
ince film seklinde detektor elementleri elde edilir [22].

Detektorlerin birbirinden optik olarak izole edilmesi icin her detektor i¢in 151k
klavuzu saglayan ve 1s1gin yanal (lateral) dagilmasini engelleyen bir katman
olusur(Sekil 1.14).
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Sekil 1.14 a)Fotogogaltict tiipler  b) Blok detektorler

1.8 Gama Kamerasi

Gama kameras1 hastanelerde bulunan Radyoloji anabilim dalinda kanser
teshisleri i¢in kullanilan bunun yani sira belirli organlarin ¢alisma bozukluklarinin tayin
edilmesi gibi tibbi uygulamalarda kullanilan bir cihazdir. (Sekil 1.15)

Bu cihazin ¢alisma prensibi, viicuda enjekte edilen radyomiiklitlerin yaymladig:
fotonlarin birer puls olusturmasi ve daha sonra bu pulslarin digital sinyallere ¢evirilmesi

mantigina dayalidir.
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Sekil 1.15 Gama Kamera cihazi iinite ve elemanlari



Bu cihaz kullanilarak hastaligin teshisi yapilabildigi gibi, hastanin tedaviye ne
derece yanit verdiginin de anlasilmasinda 6nemli bir role sahiptir. Cihazin ana amaci
organlardaki lezyonlar1 gozleyerek ¢alisma bozukluklarini belirlemek ve lezyonun hangi
capta etkin oldugunu gostermektir. Organlarin fizyolojisi hakkinda derinlemesine bilgi

verebilmesi cihazi giiglii kilan 6zelliklerdendir.

e

N +::

Sekil 1.16 Gama kamerada goriintiiyii olusturan OPAMP’11 devre temeli [23].

R1 direncinin solunda bulunan fototransistor Uzerine diisen fotonlar neticesinde
anahtarlama yaparak akim olusturur. Olusan bu akim LM741P entegresi aracilifi ile
yukseltilir. (Sekil 1.16)

Yiikseltilen bu sinyaller ADC (analog digital converter) aracilig1 ile digital
verilere déniistiiriiliir ve daha sonra CPU(islemci) ya aktarilir. Islemci bu gelen
sinyallerin sikliklar1 ve yogunluklarina gore pikseller iizerinde isler ve dedektorden
gelen verileri goriintiilere dontistiiriir.(Sekil 1.17) CPU da bulunan goriintii isleme
yazilimi bu ayrimi yapmaktadir. Genelde Matlab temelli olan bu goriintii isleme

yazilimlarindan ilerleyen konularda detayli bahsedilecektir.
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Sekil 1.17 Bilgisayarda goriintiiniin resim modunda toplanmasi[24].

1.9 Azalma Katsayilar ve Bilgisayarh Tomografi

Viicudun incelenmesi istenen bolgesi hakkinda teshislerin yapilmasini saglayan
ve X-isilar kullanilarak kesitsel bolgeleri goriintiileyen tibbi radyolojik cihazdir. Bu
yontem klasik rontgenden farkli olarak goriintiilerdeki iist liste diisme olayini ortadan
kaldirarak daha net goriintiller vermektedir. (Sekil 1.18) BT’nin 6nemi ise PET
sistemlerinde elde edilen veriler sadece birer parlama olarak bilgisayar ekraninda
belirmektedir. BT teknolojisi kullanilarak iki goriintii birlestirilerek kanserli dokunun
viicudun hangi bolgesinde oldugu net bir sekilde gozlemlenir. Bilgisayarli tomografi,

bilgisayar teknolojisi ile x-1sinlarinin fiziksel 6zelligini birlestiren bir teknolojidir.

Sekil 1.18 BT de X isinlari ile teshis ve goriintiileme



[lk olarak 1963 yilinda sunulan bilgisayarli tomografi fikri glinimiizde radyoloji
alaninda siklikla kullanilmaktadir.[32]

Bu uygulama ile ilgili olarak ilk klinik kullanimlar1 1967 de Hounsfield
tarafindan gergeklestirilmis olup o glinden sonra yavas yavas tiim hastanelerde
kullanilmaya baslanmistir. Giiniimiizde en sik kullanilan goriintiileme tekniklerinden
birisi haline gelmistir.

Giiniimiiz teknolojisi ile BT cihazlar1 PET tarayicilar ile entegre edilmis ve yeni
uygulama ve gorintileme alani olan PET/BT gelistirilmistir. X-1ginlar1 ile yapilan
tarama sonucunda PET verileri birebir zamanli ve es merkezli olarak iist iiste bindirilir.
Boylece ortaya ¢ikan konvansiyonel goriintiiler lezyonlarin organ iizerinde ki konumu

ve yayilimlar1 hakkinda daha detayli bilgi vermektedirler. (Sekil 1.19)

Es zamanli ve es pozisyonlara sahip PET ve BT goriintiilerinin zit kontrastli renk
kodlarinin g¢akigtirilarak fiizyon goriintiilerinin elde edilmesi lezyonlarin lokalizasyonu
ve bulyuklikleri hakkinda da detayli bilgi vermektedir. Gorlntuleme suresi diger

tekniklerden ¢ok daha kisadir, yaklasik olarak %50 oraninda bir fark s6z konusudur.

BT nin PET c¢ekimlerinde ve goriintiilerin anlamlandirilmasinda bir rolii vardir,
bu rol su sekilde agiklanabilir; PET goriintiilerinde 151ma yapan odagin hangi organa ve
tam olarak hangi bolgeye konumlandiginin anlagilmasi tek basina imkansizdir. BT
goriintlilerinin PET verileri ile iist iiste bindirilip ¢akistirilmasi neticesinde parlayan

odagin konumu tam olarak saptanmaktadir [25-32].

Sekil 1.19 Beyin tomografisi PET/BT



Hasta viicudundan gegen x 1sinlar1 dedektorlere ulasana kadar degisik oranlarda
azalmaya ugrar. (sekil 1.19) Bu azalma viicudun farkli noktalarinda degisik dokularda
degisik oranda seyretmektedir. Burdan yola ¢ikilarak bu azalmanin 6l¢iitii belirlenen bir
referans ile kiyaslanarak goriintiiler olusturulur. Dedektorlerden bir tanesi hastadan
gecmeyen ve azalima ugramayan x 1sinlarin1 6lgmektedir.

Azalima ugrayan (N) ve ugramayan (No) x 1sinlar birbirleri ile kiyaslanarak

azalim katsayisi (i) asagidaki formiil kullanilarak hesaplanir [33].
N=No exp(-pt) Q)

Bu formiilde t, x isinlarinin dokudan gectigi kalinliktir. Neticede oOlgilen N degerleri
(azalim katsayilari) bilgisayar sisteminde bir yazilim vasitasi ile goriintiilere dontstiiriiliir.

(sekil 1.20)

Hafizadaki Géranta CT# Gray
Skalast  Scale

- +1000
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Sekil 1.20 Gorintilerin cevrilmesi [34].

Bilgisayarli Tomografide (BT) goriintii elde etme yontemi su sekildedir; x-
1s1nlart ortamdan gegis yaparken ortamdaki maddelerin fiziksel 6zelliklerine ve onlarin
yogunluklarina bagli olarak azalim gosterir. X 1sinlarina maruz birakilan insan
viicudunda ki azalim dokular tarafindan emilerek saglanir. Bu emilim fotoelektrik olay

ve kompton sacilmasi olaylart sonucu molekiiler diizeyde iyonizasyonlarla olugur.



Emilim sonucunda olusan agik ve koyu renkler, aydilik ve karanlik olarak
goriinmektedir. Dokunun dogrusal zayiflama sabiti, suyun dogrusal zayiflama sabiti
referans alinarak hesaplanir.

Her bir 6l¢iimii alinan kesit i¢in viicuttan gegen radyasyonun ne kadarlik bir
zayiflamaya maruz kalacagi farkli matematiksel ve yazilimsal metodlar kullanilarak
saptanir ve bu degerler kullanilarak hesaplamalar ve goruntiileme yapilir. Bu yontemler
arasinda back projection, MonteCarlo simiilasyon metodu gibi popiiler uygulamalar yer
almaktadir.

Back Projection yonteminde kullanilan verinin matrissel olarak 3 boyutlu yapida
piksellere aktarilmasi son 20 yil i¢ginde BT X-1s1n teshisleri ve goriintilemesi icin ¢ok sik
kullanilan bir yontem olmustur. Ayrica geleneksel (konvansiyonel) olarak kullanilmakta
olan x-1g1n yontemininde biiyiik oranda geniglemesini saglamigtir [35-43].

BT goriintiileri piksellerin olusturdugu bilgisayarli resim elemanlarindan
meydana gelmektedir. Kullanilan matris boyutlar1 teknolojik gelismeler ve kapasite ile
degiskenlik gostermektedir. Bu degiskenlik 256x256, 512x512 veya 1024x1024
boyutlarinda olabilmektedir. Voksel ad1 verilen goriintii birimi ise piksellerin 3 boyutlu
halidir (Sekil 1.21) [44].

Sekil 1.21 Bilgisayarli Tomografide 3 Boyutlu Piksel (VOXEL)



1.9.1 BT Goriintiileme Alani

Field of View (FOV) terimi, BT kesit alanini olusturan goriintli parametresidir.
Bu parametre objenin biyiikliigiine gore secilir. FOV un buyutilmesi ve
kiiciiltiilmesinin goriintii tizerine etkileri su sekilde olmaktadir.

FOV degeri biiyttiildiikge, matris icersinde ki piksellerin boyutlarinda genisleme
olmaktadir. Dolayisiyla goriintiiniin geometrik olarak ¢oziimlenmesi (rezoliisyon)
azalacaktir.

Geometrik rezoliisyonun azalmasini dnlemeye yonelik hedefleme ve odaklama
adi1 verilen yontemler ile incelenecek objenin iizerinde uygulanan bazi yazilim ve

donanimsal ¢oziimlerdir.

1.9.2 Sayisal Goriintii Isleme

Bu yontem kullanilarak bilgisayar ortamindaki imajlarin sayisal gorlinti
degerlerine sahip olmasi ve her bir piksel i¢in i¢indeki degerin farkli algoritmalar

kullanilarak ¢esitli filtrelerden gegirilerek anlamlandirilmasi saglanmaktadir.

(Sekill.22)

Analog goriintii isleme yontemine kiyasla biiylik istiinliiklere sahip olan bu
yontem ile goriintii netligi, sinyallerin islenmesi, kullanilan matematiksel modellerin

kompleksliklerinin giderilmesi gibi avantajlara sahiptir.

[k defa tibbi uygulamalarda kullanilmaya baslayan dijital sinyal isleme yontemi
1994 yilinda hayata gegirilmistir.

Analog Sistem
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Sekil 1.22 Sensorlerden gelen digital sinyallerin mikrodenetleyiciye

aktarilmasi islemi



Goriintii islemede kullanilan terimler ise su sekildedir;
*Piksel(pixel): Dijital gérintindn bir birimlik eleman1 anlamina gelmektedir.

Parlaklik (intensity): Iki boyutlu uzayda X ve y koordinatlarinda bulunan bir pikselin
parlaklik degerini ifade eder.

Ayriklastirma (Digitizing): Geleneksel yontemlerle elde edilmis olan analog verilerin
(goriintiintin) dijital (sayisal) sistemde ifade edilebilmesi igin sonlu sayida pargalara

boliinerek sayisallastirma iglemidir.

Uzaysal Frekanslar (SpatialFrequencies) : 3 boyutlu koordinat ekseninde belirli bir

noktadaki parlamanin ne diizeyde degistigini temsil eder.

Analog karsiliklart yaklasik olarak 0-2,3 Volt i¢in lojik 0, 3,7-5 Volt aralig1 igin ise
lojik 1 olarak anlamlandirilan dijital manada ki lojik seviyeler; sayisal goriintii

islemede aydimlik ve karanlik bolgeleri temsil etmede kullanilmaktadir. (Sekil 1.23)

Satrar

Piksel

Sekil 1.23 Piksel renk olusumu matris gosterimi

Sayisal (digital) goriintiiler genellikle renki yapida olduklarinda 24 yada 8 bit olacak
sekilde segcilirler. (Sekil 1.24)
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Sekil 1.24 Sayisal bir goriintiiye deger atanmasi ve saklanmasi 6rnegi

1.9.3 Sayisal Géoriintii islemede MATLAB’1in Kullanin

MATLAB (MATrixLABoratory), 1985°de C.BMoler tarafindan, karmasik
denklemlerin matrislerle ifade edilebilmesi ve bilgisayarda kullanilabilmesi i¢in dizayn
edilmis esnek bir etkilesimi olan ve ger¢ek zamanli veri igleyebilen bir programdir [45].

Matlab miihendislik hesaplamarinda siklikla kullanilmakla birlikte, dijital hesaplama,
veri ¢oziimleme ve goriintli isleme ic¢in kullanilan kapsamli bir programdir. Goriintii
isleme konusunda matlab programi kullaniciya biiyiik avantajlar saglayan tool’lara
sahiptir ve arkasinda kullandig1 ¢ekirdek bu islemi yapabilmesi i¢in gercekten ¢ok giiclii
dizayn edilmistir. Bu tool’lardan bazilar1 su sekilde listelenebilir; Conrol toolbox,
Processing Toolbox, Signal Toolbox vb. gibi paket programlardir. Matlab programi
ayrica Simulink ortaminda calisan gergek zamanli, kullanimi1 kolay olan ve etkilesim
simiilasyonlar1 olusturulabilen bir platformdur. Gergek zamanl olarak ortamlara entegre
edilerek kullanilabildiginden goriintii islemede en yaygin ve pratik programlardan biri

olarak tercih edilmektedir.

1.9.4 Sayisal Goriintii islemede Kodlama

Sayisal goriintii isleme yontemlerinden ve 6rneklerinden bahsetmemizin temel nedeni
PET CT cihazlarinda alinan goriintiilerin bu ydntemler ile analiz edilmesinden

kaynaklanmaktadir. Ayrica goriintiilerin analizinde tiim diinyada kullanilan en yaygin



program gelistirme ortaminin Matlab olmasindan dolay1 bu konu {izerinde
durulmaktadir. Ornek bir goriintii iizerinde matlab kodlarmin uygulanmasi ve
goriintlinlin kontrastinin arttirilarak daha net sonug elde edilmesi ile kanserli dokunun

orijinal dokudan farkinin belirlenmesinde kullanilmas1 yontemi(Sekill.25 ve Sekil1.26);

clzar all; closa all;

imellk =imread("C:'Resimipg ):

imgGri=rgb2 grav(imgllk);
rmin =min(imgGri()); rmax =max(imgGn();

¢=0:255;

wn

5= zer0s (size(0);

5{1:find{s==rmin))=0:

54w = leneth(r{find(m=rmin):find f==max)));
s{find(r=—rmin):find(=—rmax))=0:2353./step:253-233 /stap;
s{find(r—rmax)+1:and)=235;

imgCon =double(imeGri); imgCon=[imgCon — min{imeCon(:))] ./ max{imegCon() — min{imeCon(:)));
immeaan = round{mean(imeGri(2))); imgKas = imgGri;
imegKes(find(imeGriz=immaan)) =253 ; imgK a5 (find(imeGri< immsaan))=0;
fizure;

subplot(Z.2.1); plot(r,s); axis[0255-2 259]);

xlabel{‘ Gri sevive giris, r); vlabal(‘Gri savive gikas, 57);

subplot(Z.2.2): imshow(imeGri): titla( Rasmin ogjinali’);

subplot(2.2.3): imshow(imgCon); title{ "Kontrast asthrilomg rasim’);

subplot(@.2.4): imshow(imeKes); title{ ‘E sikleme vapilmis’)

Sekil 1.25 Goriintiiniin islenmesinde kullanilan 6rnek MATLAB kodlar1
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Sekil 1.26 Kanserli dokunun digerlerinden ayristirilmasi isleminde kullanilan

Matlab kodlarinin uygulamali gosterimi

1.9.5 PET ve BT Goriintiilerinin Birlestirilmesi

Goriintli birlestirme teknigi, iki yada daha fazla goriintiileme cihazindan alinan
goriintiilerin iist liste bindirilerek birlestirilmesi esasina dayanur.

Medikal anlamda goriintli birlestirme teknigi, goriintiilenen organa ve goriintii
elde edilen cihaza gore degiskenlikler gosterir. Eger tek bir goriintiileme cihazindan elde
edilerek goriintiiler birlestiriliyor ve sonuca gidiliyorsa bu yonteme literatiirde tek
modalite, farkli cihazlardan alinan ¢oklu goriintiiler st iiste bindirilirek birlestiriliyorsa
bu yonteme de ¢oklu modalite ad1 verilir.

Medikal alandaki goriintii birlestirme yontemi teshis, tedavi takibi, bilgisayar
yardimli ameliyatlar gibi bir¢ok uygulamada kullanilir. Goriintii birlestirme teknigi
uygulanma metoduna gore ¢ farkli kategoriye ayrilir. Bunlar; piksel seviyesinde,
Ozellik seviyesinde ve karar seviyesinde olarak siniflandirilir [46].

Goriintiilerin birlestirilmesi noktasinda esas olan ana unsur; farkli kaynaklara ait
goruntilerin dogru bir sekilde ayni dizleme getirilmis olmasi ve ayni boyutta

olmasidir. Bu sebeple goriintiilere birlestirme islemi uygulamadan 6nce g¢akistirma



islemi yapilmalidir ki farkli bir bolgeye ait goriintiiden yola ¢ikilarak yanlis dokular
tizerinde teshis ve tedavi uygulamasina gidilmesin.

Pozitron emisyon tomografi (PET) metabolik anlamda timérleme evrelerinden
herhangi birine sahip dokuya yerlesen radyofarmasoétiklerin 1s1ma yapmasi sonucu bir
goruntt elde edilmesine olanak saglar ancak bu isimalar tek basina higbir anlam ifade
etmezler cunki tedavi esnasinda tiimorlii bolgenin tam olarak nerede oldugu bilgisi
anlasilamaz bu bilgi ancak ve ancak BT ile anlagilabilir. Bu yiizden alinan goriintiilere
birlestirme islemi yapilarak yorumlanir.(Sekil 1.27)

Bu iki cihazdan(PET ve BT) alinacak bilginin tek goruntiide birlestirilmesi

metabolik ve anatomik bilgileri tek goriintiide sunar ayrica daha az yer kaplar.

Sekil 1.27 BT ve PET goriintiilerinin 3 boyutlu olarak birlestirilmesi

1.10 Bilgisayarh Tek Foton Emisyon Tomografi

Bilgisayarli tek foton emisyon tomografisi (Single-photon emission computed
tomography) olarak adlandirilan bu goriintiileme tekniginin digerlerinden ayrilan en
onemli 6zelligi gama 1sinlarinin kullanilmasidir. BT’de kullanilan x 1sinlart yerine

SPECT sisteminde gama 1sinlar1 kullanilir. Bu cihaz viicudun herhangi bir bolgesindeki



organin anatomik ve morfolojik goriintiisii yani sira organin fizyolojik fonksiyonlari
hakkinda bilgi ve goriintii ¢iktis1 verir.

Bu yontem PET cihaziyla paralel bir teknolojiye sahip olsada uygulama da bir
veya iki dedektor kullanilmaktadir. PET cihazi daha 6nce de bahsedildigi ve sekillerle
gosterildigi gibi dairesel sensdrlerden olusan bir yapiya sahiptir.

Gama kamera sistemlerinde, hastaya verilmis olan radyoaktif ajanlarin gama
1simalar1 yapmasi neticesinde, kameralardaki dedektér elementi olan NAI kristalinin
lizerine diisen fotonlar algilanir. Sistemde bulunan kolimatoriin gorevi ise ¢evreden
gelen ve gorintiileme alanmma kontrolsiizce giren fotonlarin  durdurulmasini
saglamaktadir.

Kristallerin iizerine diisen gama enerjili fotonlar sintilasyon fotonlarinin
kristalden kopmasina neden olur, gama fotonlarinin enerjileriyle orantili olan bu
sintilasyon fotonlar1 1s1k klavuzu tarafindan odaklanarak PMT’lerin girisinde katodlara
carparak fotoelektrik olayinda oldugu gibi elektron kopmasina neden olur.

Meydana gelen bu kopmus elektronlar PMT igerisinde hizlandirilarak anoda
toplanir ve sonug olarak bir elektrik sinyali elde edilmis olur.

Bu sinyal PET sistemlerinde anlatildigi tizere ¢esitli elektronik yiikselticilerden
gecirildikten sonra anlamli sinyallere ¢evrilir.

SPECT sisteminin meydana gelmesinde asil sorun ve ihtiyag soyleydi,
konvansiyonel sistemlerde elde edilen gorlntller 2 boyutlu veriler vermekteydi bu da
organin tam olarak gézlenmesine imkan vermemekteydi. SPECT sisteminde dedektorler
hasta etrafinda donerek 3 boyutlu tomografik goriintiiler elde edilmektedir. Bu yontem
sonucunda incelenen organin derinligi hakkinda da bilgiler elde edilmektedir.

Bu yontemde fakli radyoizotoplar (121, 8’Ga gibi) ve matematiksel algoritmalar

kullanilarak tomografi goriintiileri elde edilmektedir.

1.11 Bilgisayarh Tomografi Goriintiilerinin Rekonstriiksiyonu

CT'de gorlntl rekonstriiksiyonu(yeniden yapilandirma), hasta etrafinda bir¢cok
acidan edinilen X-151m1 yansitma verilerinden tomografik goriintiiler iireten bir
matematiksel islemdir. Gorlintiiniin yeniden yapilandirilmasmin gorinti kalitesi ve

dolayisiyla radyasyon dozu iizerinde temel etkileri vardir. Belirli bir radyasyon dozu



icin, goriintii dogrulugunu ve uzaysal ¢oziiniirligii 6diin vermeden miimkiin olan en
diisiik guriiltiiyle goriintiileri yeniden yapilandirmak arzu edilir. Gorilintii kalitesini
tyilestiren rekonstriiksiyonlar, ayni kalitede goriintiiler daha diisiik dozda yeniden

olusturulabilecegi i¢in radyasyon dozunun azaltilmasina ¢evrilebilir.

. Unbbur with
M— o F -

Projections I

E?Elﬂrﬁﬁ Backpropect I— Image

Sekil 1.28 Yeniden yapilandirma islemi

Yeniden yapilandirma yontemlerinin iki ana kategorisi olan analitik yeniden
yapilandirma ve tekrarlayan yeniden yapilandirma vardir.

Bir¢ok analitik yeniden yapilandirma yontemi vardir. Ticari CT tarayicilarinda
en c¢ok kullanilan analitik yeniden yapilandirma yontemleri, tiimii, goriintii alanina
verileri ters projeksiyon (2D veya 3D) yapmadan 6nce projeksiyon verileri tizerinde 1D
filtre kullanan filtrelenmis geri yansitma (FBP) bicimindedir. YOntemin FBP tipi
popiilerligi esas olarak hesaplama verimliligi ve sayisal kararliligindan 6tiirtidiir. 1970'i
ve 198011 yillarda 2D paralel ve fan-kiris BT'den, 1990'larin sonlarinda ve erken
donemde dar dedektor kapsamina sahip sarmal ve ¢ok dilimli BT'ye, farkli nesil BT veri
edinim geometrileri i¢in ¢esitli FBP tipi analitik yeniden yapilandirma yoOntemleri

gelistirilmistir.



Projection Backprojection

Sekil 1.29 Yeniden yapilandirma isleminde kullanilan matrisler ve x 1sinlar1

1.12 Bilgisayarh Tomografi ‘nin insan Saghgna Etkileri

Bilindigi iizere radyasyon biyolojik sistemlerde genetik ve somatik bozukluklara
neden olmaktadir. Bu etkiler kesin gozlemlenebilir etkiler ve kesin olmamakla birlikte
stokastik mekanizmalara yol agmaktadir. Somatik etkiler ise tim vicut hiicrelerinde
meydana gelebilmektedir. Deterministik yani gézlenebilir etkiler viicutta genis lokalize
olmus radyasyon maruziyeti ile meydana ¢ikmaktadir.

Bu etkilerin olusumu ile ilgili deneysel ¢aligmalar yapilmis ve maksimum doz
degerleri belirlenmistir. Esik doz degerleri hastanin yas1 kilosu cinsiyeti gibi farklh
fiziksel 6zelliklere gore farkliliklar gostermektedir.

Hastalarda doz degerleri ile dogru orantili olarak artis gosteren bir etki
olusmaktadir. Doz asimima gore farkli semptomlar gozlenmistir, nekrozis, fibrozis,
radyasyon sendromu, radyoaktif yaniklar gibi sonuglar meydana gelmektedir.

Diisiik doz maruziyeti ile ilgili fizyolojik veya morfolojik bozukluklarin
meydana gelmesi icin radyoaktiviteye uzun slire maruz Kkalimmalidir. Biyolojik
fonksiyon bozukluklar1i doz artimi ile artacaktir ancak etkinin olugmasinda siddet
dozdan bagimsiz meydana gelmektedir. Diisik doza uzun siire maruz kalinmasi
sonucunda meydana gelen etkiler su sekilde gozlenmistir, akciger ve dolasim sistemine

bagl kanserler, 16semi ve tiroid kanserleri gibi sonuglar meydana gelmektedir.



Bu radyasyonun insan genetigine olan etkileri ise tamamen iireme hiiclerinde ki
bozulmalar ile meydana gelmektedir. Bu mutasyonlar sonucu cesitli kalitimsal
degisiklikler ve bozukluklar meydana gelmektedir. Bu bozukluklar ancak sonraki
nesillerde direkt olarak gozlenmistir. Genetik mutasyonlarin sonraki nesillerde etkili
olabilmesi icin lireme hiicrelerinin yasamlarima devam etmeleri ve fetilize olmalari
gerekmektedir.

Bundan sonraki boliimde bu radyoaktif pargaciklar insan viicuduna enjekte
edilmeden 6nce hangi proseslerden gegtigini ve nasil tiretildigini anlatilacaktir. En basta
tarihsel gelisiminden baslayarak pargacik hizlandiricilar hakkinda bilgi verilecek bu
hizlandiricilarin hangi fiziksel dayanaklara dayandigi anlatilacak ve PET sistemlerinde

ki kullanimlarina giris yapilacaktir.

1.13 Parcacik Hizlandiricilari

2l.ylizyilm en oOnemli teknolojik yeniliklerinden biri olan Pargacik
Hizlandiricilar1 kendilerinden sonra yeni teknolojilerin iiretilmesine olanak saglayan
uygulamalardandir. Bu ileri teknoloji uygulamalari, atomalti parcaciklarin
hizlandirilarak  birbirleriyle veya sabit pargaciklar ile carpistirllmas: esasina
dayanmaktadir.

Parcacik Hizlandiricilari, niikleer fizik ve yiliksek enerji fizigi konularinin
¢oziilemeyen problemlerine 151k tutmus ve cok yeni teknolojilerin de oniinii agmustir.
Yaklasik olarak 400 civarinda uygulamaya sahip bu sistemler, serbest elektron lazerleri,
sinkroton 1s1mim1 vs gibi tiretimlerinde kullanilan lineer veya siklikla dairesel yapida
cesitleri olan hizlandiricilardir

Lineer Hizlandiricilar’da hafif pargaciklar birkag GeV enerji seviylerine kadar
ulastirlarak  hizlandirilmaktadir.  Ornegin - 33  km uzunlugunda olan TESLA
hizlandiricist 250GeV’luk elektron ve pozitron 1s1n demetlerine sahiptir. Giiniimiizde
faaliyetini ylirliten ve bugiine kadar insa edilmis en biiylik dairesel hizlandiric1 tesisi
olan LEP (Large Electron Positron) CERN’de bulunmakta ve yaklasik 27km cevreye
sahip olup 100GeV mertebesinde enerji yiikleme kapasitesi vardir. Bun hizlandiricilar

yani sira giiniimiizde TeV enerji seviyeli sinkrotonlar da bulunmaktadir [47].



Fizigin temel konularindan biri de maddenin yap1 taslar1 ve onlarin
incelenmesidir. Bu kapsamda incelenecek parcaciklarin boyutlar: kiigiildiikge inceleme
yontemleri ile ilgili yeni teknikler gelistirilmektedir. Ornegin, fiziksel parcaciklarin
boyutlar kiigiildiikce (10-15nm lere kadar inmekte), goriiniir 151k gibi yiiksek dalga
boylu goruntiileme unsurlar yetersiz kalmaktadir. Bu yiizden yiiksek enerjili fotonlar
veya bunlara es par¢acik demetleri inceleme araglari olarak kullanilmaktadir [48].

Pargacik fiziginde ki ¢alismalarda asil problem kisa omiirlii parcaciklarin elde
edilmesi ve gozlemlenmesidir. Bu tiir pargaciklarin elde edilmesi noktasinda kilit
denklem E=mc? ‘dir. Burada dikkat konu parcaciklar olusumlari anti parcaciklar ile
birlikte meydana gelmesidir. Bu olusum c¢iftlerine 6rnek verecek olursak elektron ve
pozitron ¢iftidir. Pozitronlar yliksek enerjili y 1sinlar1 kullanilarak elektronla birlikte ¢ift
olarak elde edilmektedirler [49,50].

1.13.1 Parc¢acigin Hizlanmasi

Incelenen pargaciklarin hizlar1 1s1k hizina yakin oldugundan, denklemlerde
enerjinin rolativistik ifadesi kullanilir, [51]

E = \/m?c* + p?c? 4)

Diger taraftan manyetik alan1 B olan ve E elektrik alanina sahip bir bolgeye V

hiziyle giren parcaciga etki eden Lorentz kuvveti,
F = e(VxB + E) (5)

olur. Pargacik r1 noktasindan rz2 noktasina hareket ettiginde enerjisindeki degisim,

2 2
VE=["Fdr=ce [ e(VxB+E)dr (6)



olur. Bu harekette dr ve V hiz vektorii birbirine dik oldugundan VxB.dr=0 dir [52].
Dolayistyla manyetik alanin parcacigin enerjisi lizerinde bir etkisi yoktur. Parcacigin
enerjisi lizerinde etkili olan alan ancak bir dig Elektrik alanla miimkiin olmaktadir.

Dolayisiyla elde edilen enerji denklemi 7 ye gore

VE =e [ Edr (7)

Parcacigin enerjisi lizerinde manyetik alanin herhangi bir etkisi s6z konusu degildir.

[53]
1.13.2 Siklotron

Parcacik hizlandiricilar prensipte yiiksek enerjili hizlandirma yapsalar da
maliyetleri ve makine boyutlar1 oldukg¢a yiiksek olmalari sebebiyle bu hizlandiricilarin
dairesel olarak kurulmasit istenmektedir. Bdylece ayni hizlandirici  birimleri
kullanilabilecektir. Bu ilkeyi temel alan hizlandiricilar siklotron olarak anilir ve ilk
olarak Lawrence tarafindan Onerilmistir. Parcacigin dairesel bir yoriingeyi izlemesini
saglamak i¢in 2T siddetinde homojen alanlar (B;) {iireten demir miknatislar

uygulamalarda kullanilmaktadir [54].
F = eVxB 8

Pargacik miknatisin kutuplariyla dairesel bir bolgede;
e
(xy) w= 2Bz ©)

frekansiyla dolanarak hareket eder. Bu olaya ayn1 zamanda siklotron frekansi da denir
[54].

Burada w; nin pargacigin hizindan bagimsizdir. Bunun nedeni, enerjinin
arttirtlmasiyla yoriinge yaricapmin ve pargaci@in dolandigi ¢evrenin dolayli olarak
artmasidir. Yiiksek hizlar, kitlenin sabit olmasi sartiyla yani relativistik olmayan

parcaciklar i¢in) daha biiyiik bir yarigapla karsilanir [54].



1.13.3 Saghk Alaninda Kullanimi

Niikleer Tip uygulamalarinda yapay radyonuklidler kullanim amaglari; insan
biyolojisini arastirarak hastaliklara karsi tan1 ve tedavi gelistirmektir. Bu uygulamalarda
ki en dnemli etken madde siiphesiz yapay radyoniikleoidlerdir [55].

Bu radyonukleoidler izlenebilmekte, sayilabilmekte ve saptanabilmektedir.
Niikleer Tip uygulamalarinda kullanilan bu pargaciklarin tiretilebilmesinde en uygun
olan hizlandirict tipi siklotron hizlandiricilardir. Birgok dlkede tibbi uygulamalarda
kullanilmas: i¢in kurulmus olan hizlandiricr tesisleri vardir. Bunlar arasinda en ¢ok
olan1 ise Amerika’dadir. 113 adet hizlandirict sadece radyoizotop iiretebilmek igin
kurulmustur, tilkemizde ise son 5 yilda gelistirilmis olan yalnizda 2 adet hizlandirici
bulunmaktadir. Diinyada Uretilen radyoizotoplarla ilgili tesisler Tablo 1.1 de verilmistir.
[56,57].

Tablo 1.1 Dunyada radyoizotop Ureten tesis istatistikleri

AB.D. 113 Hollanda 3 GAfrika 1
Japonya 16 ispan}-n 3 Hindistan 1
Almanya M is'.'e.; 2 Norvee 1
Cin 8  Brezilya 2 Danimarka 1
Rusya 8  S.Arabistan 2 Hong Kong 1
ingiltere 7 Finlandiya 2 Slovenva 1
Fransa 7 Tirkiye 2 Arjantin 1
italya 5 lsvicre ?  Iskeya 1
Avustralya 4 Macaristan 1 Meksika 1
Belcika 4  Endonezya 1 Musir 1
Kore 3 fran 1 israil 1
Kanada 3 Taiwan 1 Avusturya 1



BOLUM 2

POZITRON EMiSYON TOMOGRAFISI’NDE KULLANILAN
RADYOIZOTOPLAR

Bu bdliime kadar olan kisimlarda radyoaktif yapida bulunan parcaciklarin fiziki
dogasini, yapay yollarla nasil elde edildigini ve tibbi goriintiileme cihazlarinda nasil ve
ne amagla kullanildiklarindan bahsedildi, bu ve bundan sonraki bdéliimlerde bu
radyofarmasdtiklerin daha ¢ok tibbi uygulamalarindan ve goriintiileme de kullanilan

tekniklerden bahsedilecektir.

2.1 Genel Bilgiler

Radyofarmasotikler, tani ve tedavi amaciyla kullanilan kimyasallardir. Hastaya
genellikle damar yoluyla enjekte edildikten sonra, hedeflenen bir organ ya da dokuya
yerlesmesini saglayan ve boylece de yaydigi fotonlarin gesitli dedektor sistemleri ile
gorintilenerek, o ajanin tutundugu dokunun izlenebilmesine olanak saglayan yontemdir
[58]. (Sekil 2.1)

Bu ajanlarin;

+ Farmakolojik agidan etkileri yoktur

* Doz-cevap gibi orantisal iligkileri yoktur.



Niikleer Tipta kullanilan bu radyoaktif maddelerin hangi hizlandiricida iretildikleri

Sekil 2.1 Ornek Sintigrafi imajlar1 [58].

(iiretim metodlar1) yarilanma siireleri ve yariomiirleri Tablo2.1 *de belirtilmistir.

Tablo 2.1 PET radyofarmasotikleri ve fiziksel 6zellikleri [59]

Radyoniiklid | Uretim Metodu | Yarilanma Maksimum Ortalama

Stiresi (dak.) Pozitron Pozitron

enerjisi (keV) | Degerleri

(suda, mm)

= Siklotron 204 970(390) 1.1
N Siklotron 9.96 1190(490) 13
e} Siklotron 2,07 1720(70) 2.5
18p Siklotron 110 635(250) 0.5
%8Ga Jenerator 69 1899 (836) 0.8
82Rb Jenerator 1.25 3350(1532) 1.5




Bundan sonraki basliklarda konuyu daha iyi anlatabilmek i¢cin PET CT de sik
kullanilan bazi tibbi terimlere deginilerek, sistemin elektronik ve yazilimsal yapisi

anlatilmistir.

2.1.1 Malign ve Bening TUmor

Herhangi bir hiicrenin veya organizmanin kontrol mekanizmalarinin bozulmasi
neticesinde, anormal bir hizda ¢ogalma gosteren Kkitlelere verilen addir [60]. Daha
siklikla halk arasinda kullanilan hali ile de iyi huylu ya da koti huylu olarak

adlandirilmaktadir.

Tumorler temelde 3 6zellige sahiptirler. Bunlar:

e Tumodrler nedensizce ve kontrolstiz bir bicimde Urerler.

e TUmorlerin tremesinde normal dokulardakinden farklidir. Normal dokularda bir
siir vardir ancak tiimorlerin tiremelerinde herhangi bir sinir s6z konusu degildir.

e TUmOr dremesi viicudun kontrol mekanizmasinin diginda kalan bir olaydir.
Apoptozis adi verilen, normal islevinde bozukluk olan hiicre yikim meknizmasi
timorlerde farkli sebeplerden 6tiirii islev gostermemektedir. Bu nedenle viicudun

tiimdr yapidaki dokular1 yikmasi imkansizdir.

Bir tiimore Latince de ur denmesinin nedeni o bolgede kontrolsiiz cogalmaya baglh

olarak bir siskinlik kabariklik gézlenmesindendir.

Ayrica tliimdorlerin  tiplerinin  anlagilmasi i¢in  bazi inceleme ydntemleri
gerekmektedir, boylece o tiimor yapisinin halk arasinda ki tabiri ile iyi huylu (bening)

veya kot huylu (manign) olduguna karar verilir

Benign timorler(iyi huylu), radyografide goriintiilenen sinirlart belirgin, invaziz
olmayan, ekspansif (genisleme, ¢ogalma) buyuyen, palpasyonda (parmakla dokunarak
muayenede) yumusak ve ¢evre dokudan bagimsiz hareket eden kitlelerdir. Metastaz
yapmazlar. Biiyilk c¢ogunlukla cerrahi operasyonla alindiktan sonra tekrarlama
egiliminde degildirler. Diger tiimdrlerin aksine ¢evre dokulari iterek biiylime gosterirler.

Bu nedenle hayati organlara yakin olarak yerlesmis ve biiyliime egilimi gdsteren bir iyi



huylu timor cerrahi olarak alimmmalidir. Biiylimeyen bir benign (iyi huylu) timor

genellikle cerrahi olarak alinmadan birakilir.

2.1.2 Metastaz

Maling kanser hiicrelerinin viicutta belirdigi bir bolgede durmayip farkli
noktalara sigrayarak g¢ogalmaya devam etmesi olayina metastaz denir. Yani timorler
cevresindeki veya kendisini tasiyabilecegi tamamen ilgisiz bir organa veya dokulara da
zarar verebilirler. Birka¢ istisna diginda ¢ogu kanserli hiicre tipi, dolasim sistemine
katilarak farkli doku ve organlara bulasabilir. Tutundugu yeni dokuda gelisimine ve
hayati faaliyetlerini stirdlirmeye devam edebilir.(Sekil 2.2)

Tibbi agidan bakildiginda kanserli hiicreler viicudun farkli yerlerine metastaz
yapmis dahi olsalar ortaya ¢iktiklari bolgede ki tlimoriin ismi ile anilirlar. Mesela
akciger kanseri ele alinirsa, bu tiimdriin beyne metastaz yapma ihtimali ¢ok yiiksektir,
metazsaz sonrast hastada gozlemlenen beyindeki tiimdr beyin tiimorii olarak degil pek

tabi yine akciger kanseri olarak adlandirilir. Ornegin “metastatik akciger ca”

Sekil 2.2 Kanser dokusu



2.2 Yaygin Kanser Tipleri ve Olusumlari

2.2.1 Prostat Kanseri ve Olusumu

Prostat erkek genital sisteminde yer alan bir salgi bezi olup, mesanenin ¢ikimini
cevreleyen ve meninin akiskanliginda rol oynar. Saglikli bir erkegin hayat siiresince bu
kanser tipine yakalanma olasilif1 yaklasik olarak %17°dir. Bu istatistiklerden yola
cikilarak her 6 erkekten biri prostat kanserine yakalandigi gergegine varilmaktadir.
Ancak PSA taramasinin bulunmasi ile son yillarda hastaliga baglh 6liim oranlari ciddi
miktarda azalmistir.

ABD’de bugiin yaklasik olarak 250 bin erkek her yil prostat kanseri hastaligina

yakalanmaktadir. Ulkemiz igin ise kesin istatistik veriler mevcut degildir.

2.2.2 Beyin Tiimorii ve Olusumu

Beyin tumorleri, diger malign tiimérlerde oldugu gibi biiyiime egilimi gosteren
timorlerdir. Bu timorler hastanin kafatasi igerisinde gelisim gosterip kontrolsiiz olarak
cogaldiklarindan kafatasinda baski olmasina ve ciddi bas agrilarina sebebiyet
vermektedirler. Timoriin aktif oldugu bolgeye ve baski altinda tuttuklar: beyin alanina
gore belirtiler verirler. Ancak kafa iginde s6z konunsu olan butiin vakalarda oldugu gibi
oncelikle kafatasi iginde basincin artmasma bagli semptomlar gosterirler. Tumor
duzensizve kontrolsiiz bir sekilde biiyiimeye devam eder. Kafatsinin genisleme ve

buylme gibi bir durumu olamayacag i¢inde beyin iizerine baski yapmaya baslar.

TUmor tipinin malign olmasi durumunda vicutta baska tiirlii hastaliklarada yol
acabilir. TUmor cerrahi operasyon ile alinacagi gibi eger benign yapiydaysa isin
tedaviside uygulanabilir.

2.2.3 Akciger Kanseri ve Olusumu

Akciger viicudumuzda oksijen ihtiyacim1 gideren organimizdir. Her organda
oldugu gibi akcigerimizde de birgok hiicre bulunur. Bu hiicreler akcigerin olagan

gorevlerini yapabilmesi i¢in ihtiya¢ fonksiyonlari dogrultusunda boliinerek ¢ogalirlar.


https://tr.wikipedia.org/wiki/Beyin
https://tr.wikipedia.org/wiki/T%C3%BCm%C3%B6r

Akciger kanseri, morfolojik olarak normal akciger dokusunda goérev alan
hlcrelerin ihtiyag disinda kontrolsiiz ¢ogalarak akciger i¢inde bir Kkitle (tiimor)
olusturmasidir. Burada olusan kitle ilk asamada bulundugu ortamda biiytir, daha ileriki
asamalarda ise ¢evre dokulara veya dolasim yoluyla uzak organlara sigrayarak
(karaciger, kemik,beyin vb. gibi) hasarlara yol acarlar. Bu yayilmaya daha Oncede
bahsedildigi gibi metastaz ad1 verilir.

Akciger kanserleri mikroskop altinda izlenen hiicrelerin goriintiistine gore iki
ana guruba ayrilir.

1. Little Cell (kuicuk hiicreli) akciger kanseri

2. Kiigiik hiicre disinda kalan diger akciger kanseri tipi.

Bunlar mikroskop altinda izlenen kanserli hiicrenin gériintiisiine gore ayrilur.

Mortalitesi oldukca yiiksek olan akciger kanserinde, diinya genelinde
sigara icme aligkanliklarindaki degismeye bagli olarak degiskenlik gostermektedir.
Kadinlarda ve erkeklerde ki goriilme oranlarinda da degisimler s6z konusudur. Akciger
kanserine en sik neden olan etken; uzun sireli olarak tiitin dumanina maruz kalmak
olmakla beraber, istatistiksel olarak tiim akciger kanserli hastalarin %15'e ulasan bir
orani sigara igmeyenlerden olusmaktadir. Akciger kanseri birgok etkene bagli olarak
ortaya ¢ikan bir hastaliktir.

Akciger  kanserinin belirtileri  duruma  ve  hastaya gore  ¢esitlilik
gOstermektedir. Hastaligin nerede bagladigina, nasil yayilmis olduguna ve viicudun
hastaliga tepkilerinin varligina baghh olarak ¢esitlilik arzedebilir. En sik
gorulen semptomlar arasinda, nefes darligi (dispne), oksirme (kanli 6ksiirme da dahil)
ve kilo kaybidir. Bu semptomlar farkli hastaliklarda da vuku bulabileceginden hastalarin

tan1 almalar1 gecikebilmektedir.

2.3 18F Elde Edilmesi ve Glukozla Isaretlenmesi

En sik kullanilan radyoizotoplardan olan 8F ve FDG (Florodeoksiglukoz)’un iiretim

agsamalart;

1. Siklotronda *®F flor tretiminin saglanmast

2. Kimyasal Sentez Yontemleri ile '8F in glukozla isaretlenme neticesinde FDG Uretimi


https://tr.wikipedia.org/wiki/Sigara
https://tr.wikipedia.org/wiki/T%C3%BCt%C3%BCn
https://tr.wikipedia.org/wiki/Belirti
https://tr.wikipedia.org/wiki/Belirti
https://tr.wikipedia.org/wiki/Dispne
https://tr.wikipedia.org/wiki/Hemoptiz

18F gibi radyoaktif maddeler dogada bulunmazlar, dolayisiyla yapay olarak
tiretimleri yapilmak zorundadir. Siklotron gibi parcacik hizlandiricilar giiglii bir dis
manyetik alanda pargaciklar1 hizlandirarak ¢arpistirirlar. Siklikla helyum cekirdegi gibi

elementler kullanilmaktadir [61].
Bu hizlandiricilar kapasitelerine gore 2 farkli gruba ayrilmaktadir.

1. Endustriyel Tipt : 20 — 70 MeV arasinda degisen enerjiye sahiptirler. Gama 1sin
yayicilarinin Uretilmesinde kullanilan tiptir.

2. Medikal Siklotronlar : 10 — 18 MeV arasinda degisen enerjiye sahiptirler. Pozitron
yayicilarinin elde edilmesinde kullanilan tip [62].

18F {iretim yonetimi olarak bu hizlandiricilarda protonlar yiiksek hizlara gikartilarak
O'®ce zenginlestirilmis suyun bombardiman edilmesi ile meyadana gelmektedir. Yari

Omiirleri yaklasik 110 dk’dur.

(p.n) ISgD + 1113 — ISqF + 1.311

Bu denklemde; oksijence zenginlestirilmis su proton bombardimanina tutulmasi
neticesinde agiga ¢ikan [*®F] flor ve 1-n6tron gésterilmektedir. Daha sonra zamanla flor

dogal olarak beta salinim1 yaparak oksijene tekrar bozunur. (Sekil 2.3) [63,64].

OH

O
HO

HO

18F

OH

Sekil 2.3 ®F’in kimyasal yapisi ve O'®’e bozunumu[63,64].



2.4 Ulkemizde Uretilen Radyoizotoplar ve Taek Proton Hizlandiric

TAEK-PHT; c¢esitli patolojik durumlarin teshis edilebilmesi amaciyla kullanilan
radyoizotoplarin lretilebilmesi amaciyla iilkemizde kurulmus olan niikleer arastirma
tesisidir.

Bu tesiste 1231 (lyot-123), ®F (FDG), *!In(Indiyum-111), %8Ga ve 2°'TI (Talyum-
201) basta olmak tlizere kanserin tan1 ve tedavisinde tlkemizde kullanilan
radyoizotoplart iiretebilmek ve disa bagimliligi azaltmak amaciyla, arastirma ve egitim

faaliyetlerini aktif olarak yurutmektedir.

2.5 Dinyada Radyoiztoplar

Son 5 yil igerisinde diinyada en sik kullanilan radyofarmasotiklerden, kullanim
alanlarindan ve birbirlerine olan {stiinliiklerinden bahsedilecek olup yeni radyo
izotoplarin uygulamalarda ki basar1 farklarindan bahsedilecektir.

Avrupa Birligi (AB) tanimina goére bir kimyasal ilag (farmas6tik) insanlarda tedaviyi
veya hastaligi onleyici 6zelliklere sahip olan herhangi bir madde veya maddelerden
olusan bir kombinasyondur.

Radyofarmasétikleri diger ilaglardan ayiran en belirgin 6zellikleri herhangi bir
tedavi etkisi gostermiyor olmalaridir. Bu radyoaktif ajanlarin ¢ogu kullanilacaklari
niikleer tip laboratuarlarinda hazirlanirlar. Ornegin, yar1 dmrii 6 saat olan Teknesyum 99
gibi radyoaktif maddelerin verimli bir bigimde kullanilmalar1 ancak bu yolla mimkin
olmaktadir[65].

Radyasyon, teshislerin yan1 sira belirli tipteki kanserlerin tedavisinde kullanilan
en Onemli araglardan biridir. Timorli dokulara niifuz eden 1sinlar ile tiimorlerin
bliylimesinin durduruldugu veya yok edildikleri bilinmektedir. Gelistiririlmis tibbi
goriintileme cihazlari ve elektronik-yazilim kompanzasyonlu beyinle birlikte
radyoizotoplar kalp, akciger, beyin, karaciger ve bobrek gibi ¢esitli viicut organlannin
durum ve fonksiyonlarin degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Bu bulgularin elde
edilmesi radyoizotoplar kullanilmadan ya ¢ok gii¢ ya da imkansizdir.

Hematolojide radyoizotoplar, vicudun demir aktivitesinin gdzlemlenmesinde ve

incelenmesinde kullanilir. Kan damarlarindaki demirin degisim hareketleri ve dokularda



demirin dagilimi baska higbir yontemle incelenemez. Bu amagla Fe-59 radyoizotopu
kullanilmasi zaruridir [66].

Farkli radyoizotoplarin gelistirilmesinin arkasinda goriintiilerin net ve dogru
sekilde elde edilmesi ihtiyact vardir. Her radyoizotop farkli bir bolge ve doku i¢in farkl
sonuglar vermektedir. Bundan dolayi, siiphe edilen hastalikla ilgili yapilacak olan ¢ekim
doku yada tiimore 6zgii radyoizotoplarin tercih edilmesine sebep olmaktadir.

Bu béliime kadar, diinyada en sik kullanilan radyofarmasotikler olan ®8Ga ve
FDG hakkinda bilgiler verilerek gercek hastalardan alinan goriintiiler ile bu iki
radyoizotopun kullanim alanlari, neden tercih edildikleri ve birbirlerine olan
tistiinliiklerinden bahsedildi simdi ise tiim diinyada kullanilan ve her biri viicudun farkli
dokularina niifuz ederek farklt bir patolojinin tayininde kullanilan diger

radyoizotoplardan biraz daha genel bir anlatim ile bahsedilecektir.

2.5.1 NaF (*®F-Soydum Floriir) Radyofarmasotigi

Florodeoksiglukoza enjekte edilen sodyum florid ile elde edilen NaF-18, PET-
CT de kullanilan 6zel bir radyoaktif maddedir.7 Subat 2011 yili itibari ile
laboratuarlarda etkin olarak kullanilan bu radyofarmasétik (NaF)galismalari,
semptomatik bulgular ve kemik metastazlarinin degerlendirilmesinde aktif gorev
almaktadir.

18F - Sodyum Floriir ( NaF ) PET / BT kullanilarak kanser tespiti ve metastatik
kemik kanserinin gdzlemlenmesi i¢in 6nemli bir aragtir. Bu radyoizotopun kullanildig:
en yaygin kanserlerden bazilari; tiroid, bobrek, akciger, meme ve prostat kanserleri gibi
kanser tipleri metastatik kemik hastaligi ile iliskili oldugundan, bu radyofarmasdotik
ozellikle yararhidir. Yiiksek doz hassasiyeti olan hastalarda kemik taramalarinda hizli,
etkili ve giivenli bir ¢6ziim yolu saglamaktadir.

Sekil 2.4’de NaF kullanilarak yapilan kemik taramasinda, bu izotopun Ustiinligii
ve tiimorli dokulari teshisinin ne kadar net oldugunu gostermektedir. Sekilde en soldan
saga dogru; CT ve standart PET CT (katkilanmamis *®F kullanilan) ve NaF kullanilarak
yapilan ¢ekimler gosterilmektedir. Ayn1 hastadan alinmig bu gorselden de anlasilacag:
Uzere kemik dokusu ve hastaligin metazstatik evrelemesi hakkinda en iyi ve dogru

bilgiyi NaF izotopu vermektedir.
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Sekil 2.4 NaF Kullanilarak yapilan kemik taramasinin diger yontemlere goére tstiinligi

2.5.2 9Tc Perteknetat Radyofarmasotigi

Teshis amaciyla en sik kullanilan radyoaktif maddelerden biridir. Bu bigimiyle
tiroid kanseri sintigrafisinde kullanilir. Hastaya enjekte edilen radyofarmasotiklere Tc-

99m katkilanarak isaretlenir.

Niikleer Tip merkezlerinde siklikla **Mo (Molibden) — %°™Tc (Teknesyum)
jeneratorleri (Sekil 2.8) bulundurulmaktadir. Ureteg icerisinde ki ®*Mo bozunmaya
ugrayarak %°Tc (Sekil 4.24) olusturur. Molibden beta 1s1mas1 yaparak %Tc elde edilir.

Elde edilen iirlinlin yar1 omrii yaklasik 6 saattir. Radyoizotop bu siire icersinde

kullanilmalidir.
ILJEII"-n'1v=:-
(3 decay,
T2 = 66 h G'Qm_l_c
7y transition, 7y, = 6.01 h
%3
Te

3 decay, \gq
Tyjo= 211100y _Ru

Sekil 2.5 ®*Mo bozunmaya ugrayarak %Tc olusturmaktadir [67].
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Sekil 2.6 ®Mo - ®™ T iiretecisi [67].

Tc-99 radyoizotopuna ¢esitli kimyasallar katkilanarak goriintiilenmesi hedeflenen

dokular ve bunlarin en sik kullanildig1 yerler su sekildedir;

e Tc-99m DMSA (bobrek sintigrafisi): bobrek sintigrafisi (Sekil 2.7-sol) [68].
e Tc99m MDP(metilendifofonat) : kemik sintigrafisi (Sekil 2.7-sag) [68].
e Tc99m sulfir kolloid: tiroid sintigrafisi (Sekil 2.7-alt) [68].


https://tr.wikipedia.org/wiki/B%C3%B6brek
https://tr.wikipedia.org/wiki/Kemik

Sekil 2.7 sol: bobrek sintigrafisi sag: kemik sintigrafisi

alt: tiroid sintigrafisi

2.5.3 lyot-131 Radyofarmasotigi

Halk arasindaki ismi ile “atom tedavisi” olarak da taninan radyoaktif iyot, dogal
besinlerle alinan iyotun radyoaktif seklidir ve etrafa radyasyon yaymaktadir. Cekim
oncesi agiz yolu ile verilen bu radyoaktif iyot, dolasima katilarak sindirim sisteminde
emilimi yapildiktan sonra tiroid bezi (guatr bezi) hiicrelerine nifuz eder. Bu teknigin

uygulanmasinda hastaya diisiik dozda (SmCi) radyoaktif iyot verilmektedir.(Tablo 2.2)


https://tr.wikipedia.org/wiki/B%C3%B6brek
https://tr.wikipedia.org/wiki/Kemik

Tablo 2.2 31| Radyofarmasotik ozellikleri

IYOT-131

Yanlanma Omez 110 dakika

13.2

Pozitron anaisi 0,63 MaV (an f2ls)

0,16 MaV (an fazla)

Bozunum $ekli Elsktron vakalama zams

Nikleer Tepkima= 180 {p,n) 18F 124Xa2(p,2n) 123Cz
123Cs(5,9 dk)— 123X=(2,1 23— 123I(13,3
23)

Proton Demati Eneqizi 18 MV 30 M=V

Proton Demeati Alnen 40 pA TOuA

Tsinlams Stresi 1-2 zast 10 zaat

Hadaf Siztemi Gaz S1zdirmaz hadaf sistemi

Hadaf Malzemesi 124 X= zan (%600 8°den dshafazla

G IE

Isinlanems Hadsf Taniyiasn Gaz viklems ve bogaltma sistami

Avirma Fiziksal

Urstim Prozasi 124Xz izotopunun basing altinda gaz hadaf
#isteminss protonlarilz 1zinlamanyla 123Cs
2ldz adilir. 123Cs%in tamamyla 123X="2 (5,9
dk) bozunmas igin baklanir, 123X=22,1 zaat
sonunda 123177 dontztr. Gazkangsion daka
sonra1inlama odasindan baning fada tekmi i
ile alimir va bir anyonik ivon dagistiriciden
gagirilarsk {vot izotoplan alimir. Daha sonea
21v1 nitrojen tuzak ile ortamda kalan 123Xe
takorar kullamimak tzere gon kazamir,

Dazinm Aktivitesi 4Ci

Radvofarmazotik Tord

Sodyum Iyodir (Nal)




2.5.4 Indiyum Radyofarmasotigi

Indiyum radyoizotopu, organ nakli yapilacak olan hastaya verilecek olan organin
viicut tarafindan kabuliiniin anlasilmasinda, viicudun farkli kimyasallara kars1 bagisiklik
sistemi faaliyetlerinin izlenmesinde, karaciger ve bobreklerdeki organ sivilarinin
takibinde, beyaz kan hucrelerinin izlenmesinde, 16semi tehdidi gibi hastaliklarda ve
bunlara bagli gesitli timaorlerin goriintiilenmesinde kullanilmaktadir. (Tablo 2.3)

Tablo 2.3 Indiyum-111 Radyoaktif ézellikleri[69]

INDIYUM-111

Yanlanma Omei 110 dakika

7,3 zaat

Pozitron eneqisi 0,63 MaV (an fazla)

0,17 MaV v 0,25 MaV

Bozunum §ekli b+ Gama alsktron vakslama

Niklear Tepkime 180 (p,n) 18F 112Cd (p,2n) 111In

Proton Demati Eneqizi 18 MaV 28,5 MaV

Proton Demeti Alnon 40 pA 250 uA

Izinlama Suresi 1-2 zaat 9,5 zaat

Headaf Sistemi Hadeftanivia plaka (duzlemssl sl=ktrot plaka)
Uzesins elektrokimyasal kaplamaile Cd-112
¥aplanmgs kah hadaf

Hadaf Malzemeasi 112C4d (%620°dan daha fazla zenginlastinilmis)

Isinlanems Hadsf Tanvias Tavian sistami

Ayima Kimyazal [111Indan 112Cd (gok zahisli)]

Utatim Prosasi Izinlamaizleminin tamamlanmazmdan sonea
zEnginzstisloniz 112Cd hadsf, mineral asit
(HE1) igarizind= goztlir. Eld= adilen gozalti
anvonik degigtirici ragine igindan gagisilis,
Indivum klorir (InCl13) olarsk ahmyr. Bu sieada
kolon tizerinds 111In, HCI il2 vikanarak (slie
adilersk) 112Cd hadaften syalir. Kolon iginds
kalan 112Cd hadef malzemsa 32 takear
kullamlmak tzer2 geori kazanibir.

Dazmtim Aktivitesi 7Ci

Radvofarmazotik Tir Indiyum Klonir InCl13)




2.5.6 Talyum-201 Radyofarmasdétigi

Tibb1 terminolojide kullanilan ismi ile Talyum-201 izotopu, hastalik tanisi
amaciyla kullanilan bir maddedir. Uretim metodu olarak; Talyum-201 (***TI); parcacik
hizlandiricida zenginlestirilmis talyum-203 (2®TI) elementinin proton bombardimanina
maruz birakilmasi neticesinde Uretilen bir radyoaktif izotoptur. Yar1 6mrii yaklasik 73

saattir. Tan1 amaciyla ¢esitli tiimor tiplerinde ve miyokard, paratiroid sintigrafilerinde

kullanilmaktadir. (Tablo 2.4)

Tablo 2.4 Talyum-201 Radyoaktif 6zellikleri[70].

TALYUM-201

Yanlanma Omni 110 dakika

67,3 zaat

Pozitron anarisi 0,63 M2V (an fzls)

0,17 MaV v 0,25 MaV

Bozunum $ekli b— Gama alsktron yakalama
Nukleer Tepkims 180 (p,n) 18F 112Cd{p,2n) 111In
Proton Demeti Eneqjizi 18 MeV 28,5 MV

Proton Demeti Alaon 40 pA 250 A

Isinlama Stresi 1-2 sast 0.5 zaat

Hadef Siztemi

Hadaf tasivia (dizlemaal alaktrot plaks)
izarins slaktrokimyazal yontem il2 203T1
kaplanoms kah hedaf

Hadaf Malzemeasi

20311 (3600 Gan daha fezla zenginlegtinlmis)

Isinlanems Hadsf Tanviasn

Tavzan sistemi

Avimma

Fimyasal [203 11 d2n 201Pb, 201Pbdan
201T1]

Urstim Prozazi

Isinlamaizlemindsn hemen sonra,
zEnginlestinleniz 203 TL, sevealtik asit iginde
gozils, Cozalti igerizinds oluzan 201Pb
(PoS04) ivon dagistirici raginalerila zvalir,
203T] hadaf malzemanin gon kazamm izlemi
igin kolon tizerinda toplamir. Bundan sonra
201Pb bazka birivon degistirici kolon
tzarinda tutularsk, 201Pbin

201712 (32 zast) bozunmazina izin adilir.

Dazitim Aktivitasi

3Ci

Radyofsmmasotik Ter

Talyum klome (TICI)




2.5.7 ®F Radyofarmasotigi

Normal seker molekiiliiniin *®F ile birlestirilmis sonucu elde edilen *F FDG
molekiilii radyoaktif bir {riindiir. Cekim Oncesi bu iiriin damar yoluyla hastanin
vicuduna verildikten sonra vicut icersinde normal disi seker kullanan bolgelerde
birikme gosterir. Cekim bilgisayarli tomografi cihazi ile kombine edilmis PET/BT
cihaz ile yapilarak bu maddenin vucuttaki dagilimi ve tutundugu bolgeler tespit edilir.
8F FDG PET/BT ile bu tiiméral hiicrelerin 1smn yaparak dedekte edilmesi
amacglanmaktadir. Sekil X de ®F igin verilen bozunum semasi ve yar1 dmrii yer
almaktadir. *®F bozunum neticesinde meydana kararli hal durumunda 80 ¢ikmaktadir.
Daha 6nce de bahsedildigi (izere ‘®F iiretimi asamasinda 180 proton bombardimnanina
tutularak elde edilmekteydi. Bozunma semasinda da gosterildigi tizere B* 1simasi

yaparak tekrar kararli hal durumuna gegmektedir.

1+ 0 10977 M5
18
a's \
Qig=)=1655.50 keV 63
B+: 100 %
k%) Logft
0+
100 35700 ————— 0 STAEBLE
18
3010

Sekil 2.8 ®F bozunum semasi

Bu ozellikleri itibariyle glinimuzde standart bir yontem haline gelen ve birgok

kanser tiiriiniin tanisinin yapilmasinda kullanilmaktadir. (Tablo 2.5)



Tablo 2.5 FLOR 18 Radyoaktif 6zellikleri[71].

FLOR-18

Yanlanma Omai 110 dakika 110 dakika

Pozitron eneqizi 0,63 MV (enfazla) | 0,63 MzV (=n fazla)

Bozunum §ekli b~ | e

Nukleer Tepkime 180 (p,n) 18F 180 (p,n) 18F

Proton Demeti Enaqizi 18 MaV 18 M=V

Proton Demati Alnm 40 pA 40 vA

Izinlama Sursi 1-2 saat 1-2 zaat

Hadaf Siztemi S1v1 hadaf sisteami

Hadaf Malzemesi H2180 (%495 °den daha fazla zenginlestinilmiz)

Isinlanemz Hadef Tasiviasn Pinomatik

Avima Kimyaszal

Uratim Prosasi KI18F il2 g=ker molakult arasindaki
niklofilik
florinasvon raakzivonun sonucunda slds
adilen
gim NaOH ilz hidrolizin ardindan saflashema
va
stenlizasvon igin bir 320 regins ve kolondan
Secicls

Dazmitim Aktivitesi 3Ci

Radvofamasotik T Floro-deoksi-glikoz (FDG)

2.5.8 ®8Ga Radyofarmasotigi

Uretim teknigi olarak; Prostat spesifik membran antijeni (PSMA) galyum 68
izotopu ile baglanarak radyoaktif bir ajan haline getirilir. Ajan, hastaya damar yolu ile

verildikten sonra doza bagli olarak yaklasik 60 dakikalik bir bekleme siiresi verilir.Daha



sonra PET-CT cihazlar ile tiim viicut taramasi yapilir.

14— 00 6771M8
68
319937 \
Cgs)=2921.1 keV 12 K%)  Logft
£:100 %
00104 5113 2, 26219
433.4]'
938.7
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2338.4
0230 5879 2+ .| 18832
2273 T |
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5785 18832
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299 5489 2% 1077.4
1077.3
9664 519042 OF YYW g STABLE
68
30238

Sekil 2.9: %Ga’un %Zn bozunum semasi

Sekil 2.9 de gama bozunum semas! ve yari omrii verilen ®8Ga, niikleer tipta
positron yayan radyoniiklid tiretmek i¢in kullanilir. Ana izotop Ge-68'in yar1 omri
270.95 giin olup hastanelere jeneratér olarak kolayca gonderilebilir ve burada %Ga in
kaynag1 olarak en az 1 yil kullanilabilir. %Ga (yar1 émrii sadece 67,71 dakikadur,
tasinmasi zor), uygulama yerinde her zaman jeneratorden kolayca uzaklastirilabilir ve

farkli amaglar i¢in kullanilabilir.

Bir kromatografik tipteki ®Ge iireteci modifiye edilmis titanyum dioksit bazl
bir sorbent iceren bir cam kolondur. Ana radyoniklid %Ge bu sorbent (izerine
sabitlenmistir. Kolon kursun koruyucu kap i¢ine yerlestirilir ve eluent ve eluat hatlari ile

birlikte saglanir. ®Ge bozunmas1 sonucu olusan %Ga, 0.1 M HC1 ile elde edilir.



Bu yolla hastalik evrelemesi, metastazik durumu ve dolayisi ile tedavi yaklagimi
belirlenmektedir. Ga-68 PSMA ile tespit edilen metastazlar daha sonra baska bir
radyofarmasotik ile tedavi edilebilmektedir. Metastazlarin tesptinde kullanilan kandaki
PSA antijeni degerleri, ultrasonografi, tomografi, MRI gibi goruntiileme yontemlerine
gore Galyum 68 PSMA PET-CT ¢ok daha basarilidir. (Tablo 2.6)

Tablo 2.6 ®8Ga Radyoaktif 6zellikleri [71]

GALYUM-63
Yanlanma Ome 110 dakika 78,3 sam

Poxitron emerjis: 0,63 MaV (en fazla) | S5 keV, 0,18 MaV

Bozunum $ekli b~ Gama slaitron yakalama

Nitklaor Tapiims 180 (p,n) 18F
68Zn(p,2n)67Ga

Proton Demati Enerjisi 18 MaV 28,5 MaV

Proton Demat: Alanu 40 uA 250 uA

Izinlama Stiress 1-2 sast 05 sam

Hadef Sistem: Hadef tazivia (duzlemsal slaictrot plaks)
Gzering elaktrokimyasal vontem ile 68Zn
kaplanong kst hadef

Hadaf Malzemasi
68 Zn (3¢08'den dsha fazla 2enginlegtinilmiy)

Ijmnlanmig Hedef Taaivian Tavjan sistems

Avimma Kimyasal [6/Ga aen, 6821)

Uretim Prosast

Ijinlama igleminin tamamlanmaspun sedindan
zenginlestinlmis 68Zn badef mineral asit
(HCI) igenisinds gozilir. Cozelti birivon
dagigtirici kolon Gzarinden gacinilic. 68Zn
r3gine Gzeninds tutuluden 67CadoZnudam
Baper

Damntim Aktivites: 7Ci

Radyofamasotik Ten Galyum klorir (GaCl3)




®8Ga radyoizotopunun bozunum neticesinde yaymnladigi gama isimlari
viicutta doku ve organlarda farkli yayilimlar gostermektedir. Gegis yaptigi

bolgelerde maruz kaldigi azalimlar sekil 2.10 de verilmistir.[45]
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Sekil 2.10 Galyum radyofarmasdtigi kullanilarak yapilan goriintii analizi, 1ginlarin farkli

dokulardan gecerken ugradiklar1 azalmalar1 gosteren grafik [45]



BOLUM 3

18F ve %Ga KULLANILARAK CEKILEN GORUNTULER VE
ANALIZLERIi

Kanserin teshisi, evrelemesi, viicutta niifuz ettigi yerlerin belirlenmesi ve
hastaya 0zgl tedavi programi uygulanmasi gibi tim prosesler PET/CT cihaz ile
saglanabilmektedir. PET/CT ile insan vicudunda kanser yayilimi gozlemlenerek,

harita ¢ikarilabiliyor dolayisiyla hastalikla miicadele de etkin bir rol oynuyor.

PET/CT; genelde kanser hastalarinda kullanilmasinin yani sira farkli kullanim
amaglar1 da s6z konusudur. Ornegin nedeni bilinmeyen atesli hastalikta hangi bolgeye

bagli enfeksiyon odagi olustuguna bakilabilmektedir.

Kanserli hucrelerin diger viicut hucrelerinden en belirgin farki, hizli ve
kontrolstiz ¢ogalmalaridir. Yiiksek hayat faaliyetleri gosterdikleri icin de bu
hiicrelerin enerji ihtiyaglart da digerlerinden fazladir. Kanserli hiicrelerin bu evreleme
strecinde kullandigi maddelere normal hiicrelerden daha fazla ihtiya¢ duymalari
onlar1 radyoaktif ajanlarla isaretlenmelerine ve dolayisiyla da goriintiilenebilmelerini

saglamaktadir. PET/CT cihaz1 bu mantiga dayali olarak ¢aligir.

Farkli gorintileme yontemleri kullanilarak teshis edilmis olan tiimorlerin
malign tipte kanser yapisi gosterip gostermediginin anlaigmasinda da PET yontemi
kullanilmaktadir. Bolgenin seker kullanim miktarina bagli olarak i1simanin orada

birikmis olmasi ihtimali ylikseltmektedir.

Kanserli doku kontrolsiiz cogalma egilimi gostermesi nedeniyle kendi yapisina
da zaman zaman zararlar verebilir. Hasarli bolgeden alinan 6rnek, biyopsi teshisi igin

yeterli hiicre elde edilemeyebilir ve teshis yanlis konulabilir, ancak PET/CT canli



hiicrelerin yogunlastigi alanlar1 goriintiileyebildiginden uygun biyopsinin nereden

yapilacagi dogru bir sekilde saptanabilir.

PET/CT goruntileme ile hastaya uygulanan kanser ilacina karsi nasil bir
ilerleme katedildigi, o bolge i¢in tekrar ¢ekilecek olan goriintiiler ile anlasilabilmekte
ayrica hiicrenin kontrolsiiz ¢ogalma egilimi sayisal verilerle ifade edilebilmektedir.
Boylece hastalikla miicadelede etkinlik analizleri kolaylikla yapilarak hastaliklar i¢in
gelistirilen ilaglarin hasta tlizerinde etkileri saptanabilmektedir. Burdan yola ¢ikarak,
PET-CT kanser tedavisinde ki gelisimi en etkili sekilde saptayabilen ve gelisim siireci

hakkinda en hizli yanit veren goriintiileme sistemidir.

PET/CT goriintilleme sisteminde hastalardan alinan imajlar goriintii isleme
yazilimlan vasitasi ile degerlendirilerek 6ncelikle niikleer tip uzmanlar tarafindan
yorumlanir ve patoloji birime bu yorumlar gonderilir. Bu goriintiilerin iglenmesi
sirasinda daha ©nce bahsedilen dijital sinyaller alindiktan sonra, sayisal(digital)

goriintii isleme teknikleri kullanilarak imajlar anlamlandirilir.

3.1 Florodeoksiglukoz Kullanilarak Yapilan Hasta Degerlendirme
Gorantaleri

Bu kisimda florodeoksiglikoz kullanilarak yapilan ¢ekimler neticesinde
hastalardan alinan gorseller ve sonuglari anlatilacaktir. Her hastanin oykdisi, klinik
bilgileri ile hastalik belirtilerinden  bahsedilmis ve goriintiilerin  sonuglari

degerlendirilmistir.

Cekimler sirasinda kullanilan FDG dozlar hastalarin kilolari, cinsiyet ve yaslar
ile orantili olarak verilmektedir. Ayrica ¢ekimde kullanilan PET-CT cihaz1 ve
hastalarin yatak pozisyonlarina gore ¢ekim siireleri gibi bilgilerede yer verilerek diger

radyofarmasdtiklerle birebir kiyas yapilmistir.

Kullanilan radyoizotopun belirli kanser tiplerinde ki goriintiilerinin incelenerek

ileriki boliimlerde yine aynmi kanser tipi i¢in yeni gelistirilmis radyoizotoplar



kullanilarak ¢ekilmis CT sonuglarina yer verilmis ve ayni hasta iizerinden alinan

sonuglar kiyaslanarak yorumlanmustir.

3.1.1 Florodeoksiglukoz Kullamilan Hasta-1

Klinik Durum: Sol kisimda akciger tiimoriin hastalik evrelemesi i¢in PET/CT
incelemesi istendi. (Sekil 3.1)[72].

Tablo 3.1 Rekonstriksiyon-3D Cekim Bilgileri -1

VUE Point HD rekonstriksiyon kullanilarak 3D Cekim

Cekim Stires * Yatak pozisyonu basma 1dk
Post Enjeksiyon siiresi e 1saat
Doz e 308 Mbg

CT sonucu: Sol Gst kisimda kismi atelektaziye sahip kitle gozlenmektedir ancak kesin
tanis1 ¢ok zordur. (Sekil 3.2)[72].

Sekil 3.1 Akciger lezyonu isaret eden tlm vicut statik gorunti [72].



Sekil 3.2 Kismi atelektazili mediastinal-hilar lezyonun CT ve birlestirilmis
goranumleri[72].

3.1.2 Florodeoksiglukoz Kullanilan Hasta-2

Klinik Durum: Akciger kanseri siiphesi ile hastadan PET/CT gekilmesi istendi.
(Sekil3.3)

Sekil 3.3 Kismi lung(akciger) lezyonun CT ve birlestirilmis gortiniimleri [72].

PET cekimi: Akciger ¢ekimi



Tablo 3.2 Rekonstriiksiyon-3D Cekim Bilgileri -2

WVUE Point HD rekonstriksiyon kullamilarak 30 Cekim

Cekim Siirest

* TYatak pozisvonu basma 1 dk

Post Enjeksivon siiresi

2 saat

Doz

308 Mba

3.1.3 Florodeoksiglukoz Kullanilan Hasta-3

Klinik Durum: Akciger kanseri tumoriniin hastalik evrelemesi i¢in PET/CT incelemesi

istendi.

Sekil 3.4 Sol. PET goriintiistiniin CT ile birlestirilmis hali (lung lezyon).

Sag CT goruntisu

PET cekimi: Akciger




Tablo 3.3 Rekonstriiksiyon-3D Cekim Bilgileri -3

VUE Point HD rekonstriiksiyon kullanilarak 3D ¢ekim

Cekim siiresi: e Yatak pozisyonubasimna30 sn
Post enjeksiyon siiresi o 0,5saat
Doz + 218MBq 8F-FDG

CT sonucu: Akciger sag (st lobunda kismi atelektaziye sahip kitle mevcut (Sekil 3.4)

3.1.4 Florodeoksiglukoz Kullamlan Hasta-4

Klinik Durum: Pankreas kanseri timdrinin hastalik evrelemesi i¢in PET/CT incelemesi

istendi.

PET cekimi: Akciger ¢ekimi

Tablo 3.4 Rekonstriksiyon-3D Cekim Bilgileri -4

VUE Point HD rekonstriiksivon kullanilarak 3D cekim

Cekim siiresi: o Yatak pozisyonu basina30 sn
Post enjeksiyon siiresi e 0.5 saat

Doz » 307MBq *F-FDG




Sekil 3.5 a. PET goriintiisiiniin CT ile birlestirilmis hali (Pankreas CA)
b. CT goruntusu

CT sonucu: Goévde ve kuyruk kisimlart 3-4 cm Kitle mevcut. (Sekil 3.5)

3.1.5 Florodeoksiglukoz Kullamilan Hasta-5

Klinik Durum: Tiim viicut PET/CT taramasi yapildi. Kanserin metastaz durumu
Sekil 3.7°de agik¢a goriinmektedir. Ayni1 hasta igin ®3Ga kullanilarak yapilan ¢ekim
Sekil 3.11 de verilmistir.

Sekil 3.6 Tum viicut PET/CT goriintusi [72].



PET cekimi: Tim vicut cekimi

Tablo 3.5 Rekonstriksiyon-3D Cekim Bilgileri -6

VUE Point HD rekonstriiksiyon kullanilarak 3D ¢ekim

Cekim siiresi: e Yatak pozisyonubasma 1dk
Post enjeksiyon siiresi e 1saat
Doz e 398MBq 3F-FDG

CT sonucu: Maligniteye sahip metastaz yapmis tiimor gériinmektedir. (Sekil 3.6)

3.2 ®8Ga Kullamlarak Yapilan Hasta Degerlendirmeleri ve Gorintuleri

Prostat kanseri, tiim kanser tiplerine bagli 6liimler arasinda listede ikinci sirada
yer almaktadir. Ozellikle 50 yas iizerindeki erkeklerde 6liimle sonuglanma oranlari
yiisek seviyelerde oldugundan akciger kanserinden sonra en ¢ok iizerinde durulan
kanser tiplerinden birisi haline gelmistir. Simdi bu hastaligin olusumu, evrelemesi ve
teshislerinden bahsedilecektir.

PSMA (prostat spesifik membran antijen) prostat kanser hicreleri Uzerinde
oldukca yiiksek duzeyde bulunan ve yapisal olarak dimerik tip II integral membran
glikoprotein’dir. PET de kullanilan glukozla ayni gorevi iistlenen PSM antijeni, bu
kanser tipinin tanisinda 6nemli bir etkendir.

Prostat kanserinin seyri ve tedavi asamalarinin incelenmesi ile takip edilmesi
acisindan belirleyici oldugu gosterilmistir. Prostat kanserli hastalarin % 95'inde yapilan
test sonuglarinda bu protein pozitif bulunmustur. Anlamlandirilmasi agisindan ise,
yuksek PSMA seviyelerinin gozlenmesi; hastaligin agresif bigimleri, yani, metastatik ve
daha yuksek dereceli prostat kanserlerinde gorilmektedir. Yuksek diizey PSMA, cerrahi
olarak midahale sonucu tedavi edilen prostat kanserinde erken teshis ile de iliskili

oldugu gozlenmistir.



PSMA, prostat kanseri karakterizasyonu ve tedavisi i¢in mikemmel bir
hedeftir. PSMA yonteminde kullanilan radyoizotop ®Ga’dir, &zellikle bu izotopun
kullanildig1 bu hastalik tipinde, diger (FDG gibi) radyoizotoplar bagarili olamamuistir.

Bundan sonraki bélimler de %®Ga kullanilarak hastalardan alman gorseller, hasta

oykiileri ve klinik durumlar1 hakkinda bilgiler verilecektir.

3.2.1 8Ga Kullamlan Hasta-1

Klinik Durum: PSMA ile Prostat kanseri timoriiniin hastalik evrelemesive metastaz

durumu icin PET/CT incelemesi istendi.

Sekil 3.6 Galyum 68 kullanilarak PSMA PET-CT

PET cekimi: Tim vicut gekimi



Tablo 3.6 Rekonstriksiyon-3D Cekim Bilgileri -9

VUE Point HD rekonstriiksivon kullamlarak 3D gekim

Cekim siiresi: « Yatak pozisyonubagina 1dk 30sn
Post enjeksivon silresi « 1 saat
Doz « 145MBq

CT sonucu: Timér her iki lobu tutmustur, ancak prostat bezi i¢indedir.(Sekil 3.10)
[72].

3.2.2 %8Ga Kullamilan Hasta-2

Klinik Durum: %Ga ile Sekil3.7’de ki hastaya ait timoriin hastalik evrelemesi ve

metastaz durumu icin PET/CT incelemesi istendi.

Tablo 3.7 Rekonstriiksiyon-3D Cekim Bilgileri -10

VUE Point HD rekonstriiksivon kullamlarak 3D ¢ekim

Cekim siiresi: »  Yatak pozisyonu bagsina 1 dk 30 sn

Post enjeksiyon siiresi » 1saat

Doz « 208 MBq
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Sekil 3.7 %Ga kullamilarak cekilen tiim viicut taramasi1[72].

PET cekimi: Tim vicut gekimi

CT sonucu: TUmor; prostat ve akcigerin her iki lobundadir, sag lobda daha fazla

tutunmustur, prostat bezi disindadir. Beyinde metastaz gozlenmektedir. (Sekil 3.11)
[72].

3.2.3 %8Ga Kullamlan Hasta-3

Klinik Durum: PSMA ile Prostat kanseri timorinin hastalik evrelemesi ve metastaz
kontrol i¢in PET/CT incelemesi istendi [72].
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Sekil 3.8 ®8Ga kullanilarak PSMA PET-CT

CT sonucu: Yaygin kemik akciger ve karacigerde Onceden bilinmeyen
metastazlar saptandi. (Sekil.3.12) [72].

Tablo 3.8 Rekonstriiksiyon-3D Cekim Bilgileri -11

VUE Point HD rekonstriiksivon kullamilarak 3D ¢ekim

Cekim siiresi: * Yatak pozisyonubasma 30sn

.................

Post enjeksivon siiresi + 0.5 saat

Doz + 167TMBq




3.2.4 %8Ga Kullamlan Hasta-4

Klinik Durum: PSMA ile Prostat kanseri timorinin hastalik evrelemesi ve metastaz
kontroll icin PET/CT incelemesi istendi.

Sekil 3.9 %8Ga kullanilarak PSMA PET-CT

CT sonucu: Metastaz kuskusu ile tedavi plam1 amagli PSMA sonucunda

metastaza rastlanmamistir. Kemik dokularinda PSMA tutulumu yok.(Sekil 3.13) [72].

3.2.5 %8Ga Kullanilan Hasta-5

Klinik Durum: PSMA ile Prostat kanseri timorinin hastalik evrelemesi ve metastaz
kontroll icin PET/CT incelemesi istendi.



Sekil 3.10 %®Ga kullanilarak PSMA PET-CT

CT sonucu: Lenf bezlerinde metastaz saptanmustir. (Sekil 3.14) [72].

3.3 ®Ga ve ®F Kullanilarak Yapilan Hasta Degerlendirmeleri ve Bu

Radyoiztoplar Arasindaki Farklar

Bircok kanser tipinde basarili olan ve ve yaygin olarak kullanilan FDG PET-CT
ad1 verilen yOontem prostat kanserinde basarili bulunmamistir. Yapilan gozlemler
neticesinde kanserli oldugu bilinen dokularda bu ydntemin sonu¢ vermemesi baska
arayiglara ve farkli radyoizotoplarin kullanilmasi fikrine yol agmustir.

Bu arastirmalar icersinde, Prostat spesifik antijen (PSA) ad1 verilen kan testi ile
kolaylikla Olgulen prostata 6zgiin maddenin varligi bu alanda gelismelere yol agmistir.

Tum calismalar neticesinde ise yeni gelistirilen radyoizotoplar ile giniimuizde prostat



spesifik membran antijen (PSMA) ad1 verilen prostat kanser hiicresine 6zgu maddeler
goruntileme amaciyla kullanilmaya baglanmustir.

Bdylece PSMA yontemi, galyum 68 radyoizotopu ile baglanip hastaya damar
yolu ile verilerek kanser hicrelerinin varligi, baska organlara yayilip yayilmadigi
Nikleer Tip Unitelerinde PET-CT cihazlar ile saptanabilmektedir. Bu gorintileme
teknigi % 90'm Uzerinde dogrulukta oldugu ve prostat kanseri tarama ve takibinde
kandan alinan PSA 0lcimlerinden daha hassas oldugu saptanmistir. Bu yéntem daha
once bilinmeyen vicuda yayilim odaklarini saptayabilmekte, timorin mesatatik evresi
hakkinda bilgi vermekte ve dolayisi ile tedavi yaklasimmi degistirebilmektedir.
Ozellikle baslangig ve tam asamasinda yapilan patolojik hiicre analizlerinde orta ve
yiksek metastaz riski oldugu saptanmis hastalarda bu teknigin kullanilmasi oldukga
yararli olmaktadir. Prostat kanserinin genellikle yayilma gosterdigi organlardan olan
yakin lenf bezleri ve kemikler gibi dokulardaki hastaliklarin varligi ortaya konarak,
hastaya yarar1 olmayacak, o©Onemli yan etkileri olabilecek tedavilerin 06niine
gecilmektedir. Prostat kanseri hastalariin tedavi sonrasi takiplerinde ki bulgular olan,
hastaligin nliks edip etmedigi, hastalik semptomlar1, kan PSA degerleri veya ultrason,
tomografi, manyetik rezonans goruntiileme (emar) gibi gorintileme yontemleri ile
arastirilmaktadir.

Bu tahliller neticesinde elde edilen ilk verilere gére Galyum 68 PSMA PET-CT
yontemi hastaligin niiks edip etmedigini, niks etmis ise metastaz durumunu ve tedavi
seceneklerini belirlem konusunda tiim diger yontemlerden daha basarilidir. Kanserli
doku nikstinu saptamada ok diisiik PSA kan degerlerinden bile daha iyi sonug
alinmaktadir ve diger gorintuleme yontemlerine kiyasla cok daha hassas oldugu
gosterilmistir.

Tum bu basarili gozlemler ve verilere ragmen bilim diinyasinda hentiz yontemin
nerede ve nasil kullanilacagr konusunda kanita dayali rehber yoktur. Bununla birlikte
patolojik durumlar1 ve hastalik evresi orta ile yiksek risk duzeyinde olarak belirlenmis
hastalar igcinde potansiyel yarar1 yuksek gorinmektedir. Hastaya enjekte edilen bu
madde ilag degildir, bilinen hicbir yan etkisi yoktur, galyum 68 radyoaktif maddesinin
verdigi radyasyon ise ¢ok diisiik diuzeydedir. Bu yontem ulkemizde heniliz yalnizca 2
merkezde uygulanabilmektedir.

Yapilan bu caligmalar ve arastirmalar prostat kanseri ile ilgili erken tani ve

teshisin onemini gostermekte ayrica lilkemizde sadece birka¢ merkezde uygulanan bu



teknigin daha da yaygin hale gelmesinde bilimsel alt yapi olusturmaktadir. Sekil
3.15,Sekil 3.16 ve Sekil 3.17°de %®Ga kullanilan PSMA teknigi ile standart kullanim
olan PET FDG arasinda aym hastadan alinmis goriintiiler kiyaslanmistir. Bu
goriintiillerden de anlasilacag iizere ®3Ga kullanilan hasta goriintiileri agik bir sekilde
kanserin evrelemesi ve metastaz durumlarinin gozlemlenmesinde {stiinliigii
gozlemlenmistir. PSMA PET ile ¢ok sayida lenf bezi ve kemik metastazlari izleniyor.

Standart PET de ise bulgular tamamen normal gériinmektedir.

L

Ga68-PSMA F18FDG-PET

Sekil 3.11 8Ga PSMA ve 8F FDG-PET kullanilarak aymi hasta (izerinde

yapilan ¢ekimin kiyaslamasi



Sekil 3.12 %Ga PSMA ve ‘F FDG-PET kullanilarak ayn1 hasta izerinde

yapilan ¢ekimin kiyaslamasi



Sekil 3.13 %8Ga PSMA ve 8F FDG-PET kullanilarak aym hasta (izerinde

yapilan ¢ekimin kiyaslamasi

3.4 8Ga ve ¥F Kullanilarak Elde Edilen Gorunttlerin Matlab Image
Processing’de Anlamlandirilmasi

Bu kisimda gorseller iizerinde kanserli dokular1 bilgisayarin anlayabilmesi ve
lizerinde yorum yapabilmesi icin gelistirilen yazilim ve buna bagli sonuglardan

bahsedilmistir.

Oncelikle goriintiiniin RGB renk kodlarma gore kanser belirtisi olabilecek piksel
bliytikliikleri ve renk kodlar1 belirlendi. Daha sonra, kanserli dokularin goriintii isleme

yazilimi ile teshis edilmesi i¢in gorlintiiden ayirma islemi yapildi. Son asamada ise



goruntt  Gzerinde kurulan bir algoritma ile kanserli doku, metastraz dokusu ve

bilinemeyen kisim olmak iizere goriintliniin islenmesi saglandi.

=3 3
.:- .:4
! . me :"_._' - W :"—._"
s W= 1 d i B 1
St AN
" ‘ti - " ‘f' - '
% ; . ‘h. " [] ‘b.
. B . B
-,;J;.‘:: YK
.y .
A .

Sekil 3.14 Matlab image processing kodlama ile goriintiiniin ayristirilmasi (®3Ga
kullanilan hasta)

Yazilim algoritmasi Sekil 3.18 de verilmistir. Boylece program ¢iktisinda
dokular arasinda Galyum ve Flor kullanimina bagli olarak dogruluk paylar1 ve istatistik
yaklasimlar yapilabilmistir. Bu yaklasiklikla ilgili kullanilan algoritma ek’te verildigi
gibi, elde edilen veriler sonu¢ kisminda belirtilmistir.Dokulara ait piksel degerlerinin
Olciilmesi, kanserli dokularini bilgisayarin kendisinin tanimlamasi ve yorumlamasina
iliskin gorseller Sekil 3.19 ve 3.20 de verilmistir. Kullanilan mantik ve gelistirilen

algoritma ile ilgili detaylar daha sonraki kisimlarda verilmistir. Sekil 3.21
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Sekil 3.16: ®8Ga kullanilan hasta verilerinin Matlab image processing ortaminda
yorumlanmasi Kirmizi [saretciler:12, Yesil Isaretciler :42, Mavi isaretciler:21

Bundan sonra ki hasta goriintiilerinde detay fotograflari ayr1 ayr1 veirlmeyecek

olup, bir bitiin halinde gosterilecektir.



Program Girdisinin Manul Olarak istenmesi

RGB matrislerine donustilirtiilme

Matris Degerlerine Gore Araliklarinin
Belirlenmesi (Bu asamada; diger dokularin
kanserli merkez dokuya olan uzakliklarina gore
yayilim istatistiklerini kullanan bir algoritma ile
sayim yaptirilmistir )

Kirmizi
Yesil
Mavi

Matris degerlerinin Belirlenmesi ve Ayristiriimasi

Degerlerin sayisal giktilar olarak verilmesi ve
istatistik yaklasim stireci

Sekil 3.17: Algoritma akis semasi



Tablo 3.9 Kanserli dokulara ait RGB katmanli piksel degerleri

Kanserli Doku Goriintiisiinde Pixeller Arasi1 Mesafeler

Infected Tissue: 12

Metastats Tissue: 42

Undefined Points: 21

80.66 226.49 42.63 147.25 57.84 151.69
102.85 210.64 51.50 104.78 54.04 161.20
93.97 200.50 62.28 110.48 54.04 167.54
87.63 192.26 59.74 121.89 71.79 27.44
62.91 201.13 74.32 127.60 73.05 23.00
56.57 212.54 70.52 137.11 68.62 22.37
54.67 201.77 107.29 100.98 89.54 25.54
74.96 182.12 107.29 108.58 100.31 147.25
80.03 165.63 98.41 113.02 87.00 152.32
83.83 161.83 110.45 132.67 99.04 157.39
99.04 184.02 116.79 131.40 110.45 166.90
62.91 192.26 112.36 137.74 131.37 244.87
117.43 145.98 31.8581.32
134.54 127.60 93.34 225.86
119.33 88.93 97.14 217.62
123.13 80.69 105.38 220.15
31.22 98.44 94.6197.81
26.78 104.78 60.38 133.94
53.40 92.73 105.38 120.63
56.57 83.86 78.76 136.47
78.76 89.56 121.23 74.35
72.42 97.17
79.39 105.41
76.86 116.82
81.93 127.60
80.66 141.55
108.55 241.70
55.30 240.44
64.81 227.76
108.55 254.38
87.63 50.90
85.10 45.82
97.78 80.69
107.29 80.06
96.51 87.66
74.32 68.65
85.10 62.31

69.88 46.46
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Sekil 3.18: Galyum kullanilan hasta verilerinin Matlab image processing ortaminda
_ gep g
yorumlanmas1 Kirmizi Isaret¢iler: Merkezcil Kanserli Doku Yogunlugu, Yesil
Isaretciler : Metastaz Yogunlugunu Gostermektedir, Mavi isaretciler: Belirsiz

Durumlar1 Gostermektedir
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Sekil 3.19: Flor kullanilan hasta verilerinin Matlab image processing ortaminda
yorumlanmasi Kanserli Doku Yogunlugu:11,Metastaz Dokulari:22, Mavi isaretgiler:11
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Sekil 3.20: Flor kullanilan hasta verilerinin Matlab image processing ortaminda
yorumlanmasi Kanserli Doku Yogunlugu:23,Metastaz Dokulari:21, Mavi isaret¢iler:9

Sekil 3.20 ve Sekil 3.23 de %Ga ve ®F kullanilarak elde edilen gekimler matlab
ortaminda islenerek kanserli dokulara ait gorsellerde, RGB katmanli piksel degerlerine
gore dokularda olusan hasar ve iki radyoizotopun kullanimlari neticesinde elde edilen
farklilik gdsterilmistir. ®3Ga ve 8F kullamimlar ile ilgili kiyaslama neticesinde ®Ga’un

goriintiilemede ki iistiinliigii gozlenmistir. Ayrica bu goriintiilerden %®Ga’a ait piksel



degeleri Tablo 3.11 de verilmistir. Piksellerin RGB katmanli degerlerinin elde edilmesi

ve yorumlanmasi ile ilgili kodlar da ek’te verilmistir.

3.5 %Ga Kullanilarak Yapilan Cekimler Sonucu Olusan Goériintiilerin

Degerlendirilmesi ve Matlab Ortaminda Islenmesi

Her bir goriintii, image processing islemi ile ayristirildiktan sonra .jpeg, .png ve
iff formatlarinda olan goruntiler binary formata gevirilerek 400x400 biyiikligiinde
matrisler elde edilmistir. Elde edilen matrislerden %8Ga i¢in olan1 Tablo.11 de

verilmigtir.

Emsey Hospital’dan alinan goriintiilerin MATLAB image processing ile
islenmesi ve gelistirilen yazilimdan alinan sonuglar neticesinde dokular iizerinde hangi
noktalarda, hangi biiyiikliiklerde ve ne siddette gama 1s1masina maruz kalindig

hesaplanmistir. Kodlar ekte verilmistir.

3.6 Detektore Gelen Isinlarin Hesaplanmasi YOntemi

Bu kisimda gama 1sinlarinin hedef detektore carpincaya kadar yol boyunca
ugradiklar1 azalma miktarlar1 hesaplanmistir. Bu hesaplama neticesinde detektorde
okunmasi gereken voltaj degerleri farkl biiytikliiklerdeki gama 1ginlari i¢in matrissel
olarak elde edilmistir. Sekil 3.25’ de gama 1ginlarinin ortamdan gegerken ugradiklari
azalma grafikleri verilmistir. Io baslangi¢ degeri 511keV oldugu bilinmektedir. Ancak
yapilan 1s1malarin yaklasik %88,67 si gama 1s1mast istatistik hesaplamalari ile sabittir.
Dolayistyla gelen 151n siddeti enerjisi, kesin veriler elde edilmesi i¢in bu degerle

carpilmistir.



Skin Blood _ _ Detector
Attenuation Attenuation Air Attenuation Attenuation
Coefficient Coefficient Coefficient Coefficient

(derideki (kandaki (detektordeki

(Havada ki

azalim)
azalimi) azalimi) azalim)

X1 X2 X3 x4

gamma-ray

o—\\\\W (=W (=W -0 \\W | =

Skin Blood Air Detector

Sekil 3.21: Gama 1ginlarinin izledigi yol boyunca karsilastigi engeller ve ugradig
azalmalar

Sekil 3.25¢ deki yaklasikliga gore olusturulan denklemler asagidaki gibidir;
lo viicuttan ayrilan gama 1s1n siddeti,

I1, Iz, I3, la1s1n siddetleri sirayla; deri, kan, hava ve detektdrden gecerken olusan

azamlar sonra gama 151n siddetlerini ifade etmektedir,

I’ ; Son olarak detektdrdeki azalma neticesinde olusan gama 1sinlarini temsil etmektedir.



3.7 Ortamlara Gore Azalma Faktorleri Gama Isinlar1 Uzerindeki
Etkileri

Azalma faktorii; bir madde ortaminda gegen 1sinlarin maruz kaldig1 azalma
miktarlarin1 veren bir katsayidir. Katsayinin biiyiik olmas1 1ginlarin ortamdan gegerken
daha fazla enerji kaybina ugradigini kiiciik olmasi ise neredeyse saydam bir ortam

oldugunu temsil etmektedir.

Bu kisimda farkli ortamlara gore gama 1sinlariin maruz kaldigi azalma
faktorleri ile ilgili veriler verilmistir. Sirayla Sekil 3.26, 3.27, 3.28, 3.29°de, dedektor
ortaminda, dokuda, kanda ve havada ki p (attenuation: azalma) degerleri grafiksel
olarak gosterilmistir. Ayrica Ek’te bu degerlerin matris karsiliklar1 sayisal olarak

verilmis olup, kaybettigi enerji oranlarina bagli gelistirilen kodlarda paylagilmistir.

Detector parameter X-de
Detector diameter 43.6 £ 0.1 mm
Detector length 36.2 £ 0.1 mm
End cap window material Beryllium
Window thickness 0.5+ 0.05 mm
Crystal-window distance 3+ 0.5mm
Crystal top dead zone thickness 0.3 +£ 0.03 pm

Sekil 3.22: Detektore ulagan gama 1sinlarinin azalmaya ugrayacagi mesafe ve materyal
bilgisi[75]



BREAST TISSUE ([ ICRU—44)

em? /g

HAe ©r tend o,

1077 1072 107" 109 10! 107
Photan Energy. MeV

Sekil 3.23: Meme dokusundan gecen gama 1sinlarinin azalmaya ugrayacagi mesafe ve
enerji grafigi[75]
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Sekil 3.24: Kan dokusundan gecen gama isinlarinin azalmaya ugrayacagi mesafe ve

enerji grafigi[75]
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Sekil 3.25: Havadan gegen gama 1gilarinin azalmaya ugrayacagi mesafe ve enerji
grafigi[75]

3.8 Hesaplama Yontemi ve Elde Edilen Sonuglar

Onerilen metoda gore gelen gama 1sinlarmin dedektdrde ne kadar bir puls

olusturacagi yazilan kodlar ile hesaplanmis ve matris degerleri elde edilmistir.

h_zlo*e—pﬂdn*X1
I =|17\—e—ublood * X2
I3 =|2*e—qu*X3

la= |3*e—pdet*X4—



Olmak Uzere;

I’'=1lo

IV

* e—(uskin+ ublood+ pair+ pdet)( X1 +X2 +X3 +X4)

exp[—(uskin*x1+ pblood*x2+ pair*x3+ pdet*x4)]

Matlab’ta yapilan hesaplama sonucu beklenen degerler;

I’

10.0000
0.0000
0.0000
0.0002
0.0607
0.2948
0.5220
0.8244
1.3835
1.8629
2.2083
2.4830
2.8765
3.1817
3.7184

-3.9369-

*104

Detektor olgtimlerinden alinan gercek degerler;

|_det real=

10.0000
0.0000
0.0000
0.0000
0.0589
0.3147
0.5542
0.8951
1.5095
1.9310
2.3882
2.5615
3.0654
3.2840
3.9601

14.0912-

*104




I’ matrisi detektore ulasan gama 1sinlarinin degerlerini gostermektedir.
Gelistirilen yazilimda bu denklemler kullanilarak hesaplamalar yapilmustir. Olgiimler ile
gercek degerler Matlab ortaminda grafiksel olarak gosterilmistir ve kiyaslanarak sonug
boliimiinde tartisilmistir. Dedektorde olusan pulslar ile I’ degerleri karsilagtirilmis ve

Enata matrisi ve E o hata degerleri elde edilmistir.

r0.00001 r0.00001
0.0000 0.0000
0.0000 0.0000
0.0002 0.0000
0.0607 0.0589
0.2948 0.3147
0.5220 0.5542
_ los244], 0.8951| .
Erat= 11383510 - |1.5005| 1°

1.8629 1.9310
2.2083 2.3882
2.4830 2.5615
2.8765 3.0654
3.1817 3.2840
3.7184 3.9601
13,9369 14,0912

r Inf % 1

Inf %

Inf %

Inf %

3.0430 %

6.3129 %

5.8026 %

Ehata 7.9017 ¢

E % hata = m* 100 E % hata= 8.3475 (ﬁ

3.5249 %

7.5325 %

3.0633 %

6.1609 %

3.1163 %

6.1037 %

13.7726 %
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Sekil 3.26 Kenji Inami’nin ¢alismalar1 sonucu Galyum ve Flor’un niifuz etmek

kabiliyerleri ve giriskenlikleri [74]

Galyum ve Flor kiyaslamasinin yapildig1 ve farkli yonlerden birbirlerine olan
iistlinliiklerini anlatan birgok makalenin olmasina ragmen Galyum’un gelistirmis
oldugumuz yontemle kullanilabilecek oldugunun bagka bir ispati niteliginde olan
calismada [74]te verilmistir. Bu ¢alismaya gore (Sekil 3.30) ®8Ga giriskenligi ®F’e
nazaran daha diisiik oldugunun gosterilmis olmasi, 6nermis oldugumuz es zamanli
gorlintiileme (realtime imaging) kullanimlarinda Galyum’un neden tercih sebebi

oldugunu gostermektedir.



BOLUM 4

SONUC

Glinlimiizde kullanilan radyoizotoplarin %93-95’indan fazlasi teshis amaci ile
kullanilirken geri kalan %35-7 lik kisim farmasotik amacli kullanilmaktadir.

Tedavi amaciyla kullanimda; cogunlukla kanserli dokulardaki hiicrelerin
radyoaktif etkiye maruz birakilarak sitotoksik etki meydana getirmesi hedeflenirken
bunun yani sira saglikli hiicre 6limlerinin de gergeklestigi gozlenmektedir. Ancak
radyoaktif maddeler 1s1ma yaptiklari i¢in yar1 omiirleri kisalmakta ve bir siire sonra
aktiflik oOzellikleri azalmakta daha sonra da viicuttan bagirsak ve idrar yolu ile
atilmaktadirlar. Bu siire¢ her radyoaktif madde i¢in farklidir.

Diger taraftan, goriintiileme i¢in kullanilan radyoizotoplarda asil amag; o
bolgede kanserli dokunun olup olmadig1 ve eger kanserli dokular var ise bu dokularin
morfolojik yapisi ile metastatik durumunun anlagilmasidir. Bu tetkiklerin 6nemi kanser
evrelemesi hakkinda oOnemli bilgiler vermesi ve tedavi siirecinde izlenecek
metodolojinin tercih edilmesinde biiyiik etkene sahiptir. Farkli radyoizotoplarin
kullanilmasinin nedeni de; en net goriintiiyii elde ederken hastayr minimum
radyoaktiviteye maruz birakmak i¢in optimum doz uygulamasidir. Bu baglamda
gorinttlenecek organa nufuz edecek radyoaktif maddenin dogru tercih edilmesi, 1s1ma
giicli tayini ve hastaya en az zarar1 verecek doz miktarinin ayarlanmasi yani sira,
1s1manin saptandigl sensorlerin yapisi bilgisayar simiilasyonlar1 ve 1g1maya bagli olarak
olusan pulslarin anlamlandirilmasi i¢in gerekli yazilimlarin biiyiikk bir uyum iginde
olmas1 ve dogru goriintiilerin elde edilmesi biiyiik 6nem arz etmektedir.

Yapilan bu tez ¢alismasinda tibbi, elektronik ve fizik temelli literatiir bilgileri
verilmis olup goriintiilleme yazilimlarindan bahsedilmis, tilkemizde de gelistirilmeye
baslanmis olan radyoizotoplar hakkinda bilgiler verilmis, yazilimsal ve donanimsal
degisikliklerin ~ gOriinti  netligi  lizerine etkilerinden bahsedilmistir. Gama
dedektorlerinde olusan pulslarin anlamlandirilmasinda kullanilan elektronik devreler ve

calisma mekanizmalar1 agiklamistir. Son olarakta hastalarda kullanilan farkli



radyoizotoplarin farkli 1s1ma karakteristikleri incelenmis, aralarindaki farklar ve
kullanim tercihleri arastirilmistir.

Disiplinler arasi yapilmis olan bu c¢alismanin amaci, hastaya verilen farklh
radyoizotoplar sonucu olusan i1simalarin Slglimlerinin degerlendirilmesi ve buna bagl
olarak, kanserli dokularda kullanilan yeni radyoizotoplarin, dokunun goriintiilenmesi
tizerindeki etkilerinin ger¢ek hastalardan alinan veriler incelenerek kiyaslanmasi ve
farkl1 kanser tiplerindeki kullanim {stiinliiklerinin agiklanmasidir. Ayrica PET
sistemlerinde kullanilan elektronik cihazlarin ve i1simalarin dedektorler aracilig ile
saglanmasi ve yazilimsal olarak anlamlandirmanin yapilmasi, hastaliklarin patolojik
durumlarinin detayli olarak incelenmesi ve fizyolojik fonksiyonlardan bahsedilmesi
fizik temelli ¢alismalarda bir biitiin olarak ilk defa ac¢iklanmustir.

Yapilan arastirmalar ve hastanelerin niikleer tip ve radyoloji birimlerinden alinan
veriler dogrultusunda farkli kanser tiplerinin saptanmasinda gelistirilen yeni
radyofarmasdtikler daha basarili oluyorken, diger izotoplar ayni 1s1malari
gostermemektedir. Klasik PET yontemleri kullanilarak elde edilen bulgular, kanserli bir
hasta icin saglikli oldugu yoniinde yanlis bir teshis konulmasina ve dolayisiyla da ciddi
kayiplara neden olan bir durumdur. Sekil 3.15, Sekil 3.16 ve Sekil 3.17°de de
gosterildigi iizere, aym hasta iizerinde %®Ga/PSMA ve BF/FDG-PET kullanilarak
yapilan ¢ekimlerden elde edilen sonuglar kiyaslanmis ve hastalik evrelemesi hakkindaki
fark net bir sekilde gosterilmistir. *8Ga ve 8F kullanilarak elde edilen goriinti
analizlerinde 1s1ma oranlari matlab ortaminda kiyaslanmis ve ®8Ga’un hastalikli
merkezcil dokuyu %3,909 oranla daha net saptadigi hesaplanarak gosterilmistir. Ancak
Galyum’un bu Onemli faydalar1 yani sira nedeni bilinmeyen atesli hastaliklar
durumunda FDG karsisinda daha verimsiz oldugu [73] yayinlanan bu ¢aligmada ayrica

gosterilmistir.
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Sonu¢ olarak; Matlab image processing ortaminda gelistirilen yazilim ile

hastalardan alman goriinti imajlar1 degerlendirilmistir. Bulunan sonuglara gore



gelistirilen yaklasim metodunun basarili sonuglar verdigi anlasgilmistir. Bu sonuclara
gore, 8Ga kullanimi neticesinde elde edilen gama seviyeleri 8F kullanimina nazaran
%+3,909 oraninda dogrulukla kanserli dokuyu tespit ederken, %+49,3 oraninda
metastaz durumunu da daha dogru sekilde ortaya koymaktadir. Detektorden elde edilen
veriler ve Onerilen yaklasim methodu kiyaslanmasi neticesinde Eo hata degerleri
3.0633% ile 7.9017% arasinda degisen skalada sonuglar elde edilmistir. Sekil 3.31 de
detektorden olgiilen gama 1sinlar1 ve Onerilen yéntem uygulanarak elde edilen gama
isinlart tespiti grafiksel olarak gosterilmistir. Ayrica lineer uyumluluk ekseninden Eo
hata degerleri kadar kiictk sapmalar yaptigi gézlenmistir.

Bu caligmada NuDat 2.7 kuttphane verileri, Emsey Hospital Nikleer Tip
boliimii ile Tiirkiye Atom Enerji Kurumu'nun verileri de kullanilarak, literatiir taramasi,

yazilimsal sistematikler ve deneysel veriler grafiksel olarak sunulmus ve tartisilmistir.



EKLER

Bu boéliimde gorintilerin islenmesinde kullanilan goriintii isleme yazilimina ait kodlar
verilmistir. Istenildigi takdirde Matlab ortaminda yazilan bu kodlarda diizenleme
yapilarak .png, .jped ve .tiff uzantili imajlar {izerinde kullanilabilir. Kodlar asagidaki

gibidir;

Kanserli Dokuyu Normal Dokudan Ayiran Algoritma
%% Read the image

I = imread('fl.png');

imshow (I) ;

% Convert the image to grayscale image

Igray = rgb2gray(I);

imshow (Igray) ;

% Problem: illumination doesn't allow for easy segmentation but Gauss
Iteration method makes it easy

level = 0.67;

Ithresh = im2bw (Igray, level);

imshowpair (I, Ithresh, 'montage');

title ('Infected Tissue')

BW = imread('fl.png');

function varargout = counter (varargin)
gui Singleton = 1;
gui State = struct('gui Name', mfilename,

'gui Singleton', gui Singleton,
'"gui OpeningFcn', @counter OpeningFcn,
'gui OutputFcn', @counter OutputFcn,
'gui LayoutFcn', 1,
'gui Callback', (1

if nargin && ischar (varargin{l})

gui State.gui Callback = str2func(varargin{l});
end

if nargout
[varargout{l:nargout}] = gui mainfcn(gui State, varargin{:});
else
gui mainfcn(gui State, varargin{:});
end
% End initialization code - DO NOT EDIT

%% INITIALIZE THE FIGURE AND OBJECTS
function counter OpeningFcn (hObject, eventdata, handles, varargin)

handles.output = hObject;
counter ResizeFcn (hObject, eventdata, handles)
set (handles.counter, 'PaperPositionMode', "auto')
guidata (hObject, handles);

function varargout = counter OutputFcn (hObject, eventdata, handles)

varargout{l} = handles.output;



function display CreateFcn (hObject, eventdata, handles)
set (hObject, 'Visible', '"off")

function counter ResizeFcn (hObject, eventdata, handles)

figpos = get (handles.counter, 'Position');

bottom = 20;

set (handles.display, 'Position', [1 bottom+l figpos(3)-1 figpos (4)-
bottom-171) ;

set (handles.cell count string, 'Position', [0 0 figpos(3) bottom]);

function display ButtonDownFcn (hObject, eventdata, handles)

if strcmp(get (handles.toolbar red, 'State'), 'on')
this plot = 1;

elseif strcmp(get (handles.toolbar green, 'State'),'on')
this plot = 2;

elseif strcmp(get (handles.toolbar blue, 'State'),'on')
this plot = 3;

else
return

end

point = get (handles.display, 'CurrentPoint');

point point(1,1:2);

%1 = get (handles.display, "XLim") ;

yl = get (handles.display, 'YLim');

if point(l) < x1(1) || point(l) > x1(2) || point(2) < yl(1) ||
point (2) > y1(2)

return

end

point x = get(handles.scatter (this plot), 'XData');

point y get (handles.scatter (this plot), 'YData');

clicktype = get (handles.counter, 'SelectionType');
if strcmp(clicktype, 'normal') % add mode
point x = [point x point(1l)]
point y [point _y point(2)]

’
’

elseif strcmp(clicktype, 'alt')

norm x = diff(xl);

norm y = diff(yl);

d = sqgrt(((point x - point(l))/norm x).”2 + ((point y -

point (2))/norm y) ."2);

[d,idx] = min(d);

if d < 0.025 % If within 5% of axis length to closest point
point x(idx) = [];
point_y(idx) = [];

end

end

set (handles.scatter (this plot), 'XData',point x);
set (handles.scatter (this plot), 'YData',point y);
update count string(handles);

function update count string(handles)
for j = 1:3
npoints(j) = length(get (handles.scatter(j), 'XData'))-1;



end

set (handles.cell count string, 'String',sprintf('sd infected tissue
| %d metastats tissue | %d
undefined',npoints (1), npoints(2),npoints(3)));

%% MANAGE THE MENUS
function menu open image Callback (hObject, eventdata, handles)

[fname, pathname] = uigetfile({'*.png';'*.jpg';'*.tiff'}, "Open an
image file for marking');

if fname ==

return

end

fname = fullfile (pathname, fname) ;

handles.image = imshow (fname, 'Parent',handles.display);

xsize = get (handles.image, 'XData');

ysize = get (handles.image, 'YData');

[}

grid size = diff(ysize)/10; % 10 ticks

set (handles.display, 'XTick',xsize (1) :grid size:xsize(2),'YTick',ysize(
1) :grid size:ysize(2), 'XTickLabel', [], 'YTickLabel', [], 'TickLength', [0
01):

grid(handles.display, 'on');

hold(handles.display, 'on');

handles.scatter(l) = scatter
(NaN,NaN, 100, 'ro', '"Parent',handles.display, "HitTest', 'off', "XLimInclud
e','off','YLimInclude', 'off");

handles.scatter (2) = scatter
(NaN,NaN, 100, 'go', '"Parent',handles.display, '"HitTest', 'off', "XLimInclud
e','off','YLimInclude', 'off");

handles.scatter (3) = scatter
(NaN,NaN,100, 'bo', "Parent',handles.display, 'HitTest"', 'off', 'XLimInclud
e','off','"YLimInclude', 'off'");

if isa(handles.output, 'matlab.ui.Figure')
set (handles.scatter, 'PickableParts', 'none')
end

hold (handles.display, 'off'");

set (handles.image, 'ButtonDownFcn', {@display ButtonDownFcn,handles}) ;
handles.current fname = fname;
set (handles.counter, "Name', fname) ;
if strcmp(get (handles.toolbar grid, 'state'), 'on')
set (handles.display, 'Visible', 'on'");
end

% Make sure some of the toolbar buttons are enabled
set (handles.menu_open points, "Enable', 'on');

set (handles.menu_save points, 'Enable', 'on');

set (handles.menu save image, 'Enable','on');

set (handles.toolbar grid, "Enable', 'on'");

update count string(handles);
guidata (hObject, handles);



function menu save points Callback (hObject, eventdata, handles)

[fname, pathname] = uiputfile('*.txt', 'Save detected
points',sprintf ('$s.txt',strtok(handles.current fname,'.")));
if fname ==
return
end
fname = fullfile (pathname, fname) ;

fid = fopen (fname, 'w');
colours = {'Red',6 'Green', "'Blue'};
for j = 1:3
x = get (handles.scatter (j), 'XData');
y = get (handles.scatter(j), 'YData');
fprintf (fid, "$s: %d\r\n',colours{j},length(x)-1);
if length(x)-1 > 0
for k = 2:1length (x)
fprintf (fid, '$.2f $.2f\r\n',x(k),v(k));
end
end
end
fclose (fid) ;

function menu open points Callback (hObject, eventdata, handles)

[fname, pathname] = uigetfile('*.txt','Save all infected
points',sprintf ('S$s.txt',strtok(handles.current fname,'.")));

if fname ==

return
end
fname = fullfile (pathname, fname) ;
try

fid = fopen (fname) ;

colours = {'Red',6 'Green', "'Blue'};

for 3 = 1:3

npoints = textscan (fid,sprintf('$s: %%d\n',colours{j}));

p = textscan(fid, '$f',npoints{1}*2);

data = reshape(p{1l},2,[1)"';

set (handles.scatter (j), 'XData', [NaN; data(:,1)1);
set (handles.scatter(j), 'YData', [NaN; data(:,2)]);

end

update count string(handles);

fclose (fid) ;

catch

fclose (fid) ;

errordlg ('Error reading input file! : (")
end

function menu save image Callback (hObject, eventdata, handles)

[fname, pathname] = uiputfile('*.png','Save image
points',sprintf ('$s marked.png',strtok(handles.current fname,'.')));
if fname ==
return
end
fname = fullfile(pathname, fname);

h=msgbox ('Saving image...', 'modal');



set (findobj (h, 'Style', "pushbutton'), 'Visible', 'off') % Hide the
'OK' button

try

print (handles.counter, '-r75"', '-dpng', fname)

delete (h);
catch

delete (h);

errordlg ('An error occurred while saving the image!');
end

function menu exit Callback (hObject, eventdata, handles)
delete (handles.counter) ;

%$%$THE TOOLBAR BUTTONS
function toolbar manager (hObject, eventdata, handles)
for j
=[handles.toolbar zoomin, handles.toolbar zoomout,handles.toolbar pan,h
andles.toolbar red,handles.toolbar green,handles.toolbar blue]
if § ~= hObject
set (j, 'State', 'off'");
end
end

function toolbar mark OffCallback (hObject, eventdata, handles)

enterFcn = @ (figHandle, currentPoint) set(figHandle, 'Pointer',
'arrow') ;

iptSetPointerBehavior (handles.display, enterFcn);

iptPointerManager (handles.counter, 'disable’');

function toolbar mark ClickedCallback (hObject, eventdata, handles)

if strcmp (get (hObject, 'State'), 'on')
pan (handles.display, 'off'");
zoom (handles.display, 'off'");
enterFcn = @ (figHandle, currentPoint) set (figHandle,
'Pointer', 'circle');
iptSetPointerBehavior (handles.display, enterFcn);
iptPointerManager (handles.counter, 'enable');
end

function toolbar grid OnCallback (hObject, eventdata, handles)
set (handles.display, 'Visible', 'on'");

function toolbar grid OffCallback (hObject, eventdata, handles)
set (handles.display, 'Visible', 'off'");
title('Infection Ratio & Radiation Calculation for Gac8'")



Distance Calculation
%% Read the image

I = imread('ga2.png');
imtool (I);

Radiation Calculation

% % Herbir 1sima tipi i¢in baslangic¢ dederleri Onceden
bilinmektedir...

% % dolayisiyla dedektdre gelinceye kadar 1sinin ne kadarlik azalmaya
maruz

[

% % kaldiginin hesabi, hastaneden alinan veriler ile kiyaslanarak
yaklasik hata

% % verilecek olup, Onerilen yaklasimin ne kadar dodru oldudu
kiyaslanacaktir.

% When Gamma radiation passes through matter, it undergoes absorption
primarily by Compton, photoelectric and pair production
interactions.

The intensity of the radiation is thus decreased as a function

o°

o\

% of thickness of the absorbing material. The mathematical expression
for
% intensity ( I ) is given by the following expression:

o\°

x; mesafe

Nu; madde ig¢inden gegen gama 1sinlari icin maddeye
6zgl azalma miktarzi

Io= Gama 1sinlarinin baslangic¢ta ki degeri

e; exponansiyel

pozitron value 511keV

approximate startig emittion value

oC o o o o
o0 o o o oe

o\°

o°

Ga68 disintegrates by positron emission %88.67 and electron capture
$11.12

Io= 0.8867*511*10"3; %eV

o

Breast Tissue (ICRU-44)
% ASCII format

Skin Attenuation= |

o

o° oP

Energy ?/? 2en/?
(MeV) (cm2/qg) (cm2/g)

o°

o

3.00000E-02 3.403E-01 1.260E-01;



4.00000E-02 2.530E-01 5.792E-02;
5.00000E-02 2.186E-01 3.666E-02;
6.00000E-02 2.006E-01 2.881E-02;
8.00000E-02 1.808E-01 2.470E-02;
1.00000E-01 1.688E-01 2.478E-02;
1.50000E-01 1.493E-01 2.734E-02;
2.00000E-01 1.361E-01 2.945E-02;
3.00000E-01 1.179E-01 3.173E-02;
4.00000E-01 1.055E-01 3.260E-02;
5.00000E-01 9.631E-02 3.281E-02;
6.00000E-01 8.904E-02 3.266E-02;
8.00000E-01 7.820E-02 3.188E-02;
1.00000E+00 7.031E-02 3.086E-02;
1.25000E+00 6.287E-02 2.949E-02;
1.50000E+00 ©5.721E-02 2.818E-02;];

%% Skin (breast tissue) attenuation coeffficient
Nu skin=Skin Attenuation(:,3);

$Anybody can call datas from .xls file
filename = 'nu skin.xlsx';
A = xlsread(filename)

o\

o°

o\°

Air, Dry (Near Sea Level)
ASCII format

o°

o°

o°

o\

Energy ?/7 ?en/?
(MeV) (cm2/qg) (cm2/qg)

o

o°

o°

Air Attenuation=][

4.00000E-01 9.549E-02 2.949E-02 ;
5.00000E-01 8.712E-02 2.966E-02 ;
6.00000E-01 8.055E-02 2.953E-02 ;
8.00000E-01 7.074E-02 2.882E-02 ;
1.00000E+00 6.358E-02 2.789E-02 ;
1.25000E+00 5.687E-02 2.666E-02 ;
1.50000E+00 5.175E-02 2.547E-02 ;
2.00000E+00 4.447E-02 2.345E-02 ;
3.00000E+00 3.581E-02 2.057E-02 ;
4.00000E+00 3.079E-02 1.870E-02 ;
5.00000E+00 2.751E-02 1.740E-02 ;
6.00000E+00 2.522E-02 1.647E-02 ;
8.00000E+00 2.225E-02 1.525E-02 ;
1.00000E+01 2.045E-02 1.450E-02 ;
1.50000E+01 1.810E-02 1.353E-02 ;
2.00000E+01 1.705E-02 1.311E-02 ;]1;

%% Air attenuation coeffficient
Nu air= Air Attenuation(:,3) ;

o

Blood, Whole (ICRU-44)
ASCII format

o\°

o\°




o® o oo

o\

o° oo

o\

o° o° o

o°

o\

Energy ?/? ?en/?
(MeV) (cm2/g) (cm2/g)
Blood Attenuation=][
8.00000E-03 1.068E+01 1.013E+01 ;
1.00000E-02 5.519E+00 5.096E+00 ;
1.50000E-02 1.744E+00 1.440E+00 ;
2.00000E-02 8.428E-01 5.831E-01 ;
3.00000E-02 3.852E-01 1.669E-01 ;
4.00000E-02 2.715E-01 7.443E-02 ;
5.00000E-02 2.278E-01 4.477E-02 ;
6.00000E-02 2.057E-01 3.332E-02 ;
8.00000E-02 1.827E-01 2.645E-02 ;
1.00000E-01 1.695E-01 2.559E-02 ;
1.50000E-01 1.492E-01 2.749E-02 ;
2.00000E-01 1.358E-01 2.944E-02 ;
3.00000E-01 1.176E-01 3.164E-02 ;
4.00000E-01 1.052E-01 3.249E-02 ;
5.00000E-01 9.598E-02 3.269E-02 ;
6.00000E-01 8.874E-02 3.254E-02 ;1;
$%$Blood Attenuation Coefficient
Nu blood= Blood Attenuation(:,3);
Detector, Whole (ICRU-44)
ASCII format
Energy 2/ ?en/?
(MeV) (cm2/qg) (cm2/qg)
Detector Attenuation=|[
8.00000E-03 1.068E+01 1.038E+01;
1.00000E-02 5.519E+00 5.149E+00;
1.50000E-02 1.744E+00 1.552E+00;
2.00000E-02 8.428E-01 5.996E-01;
3.00000E-02 3.852E-01 1.798E-01;
4.00000E-02 2.715E-01 7.538E-02;
5.00000E-02 2.278E-01 4.592E-02;
6.00000E-02 2.057E-01 3.429E-02;
8.00000E-02 1.827E-01 2.774E-02;
1.00000E-01 1.695E-01 2.639E-02;
1.50000E-01 1.492E-01 2.823E-02;
2.00000E-01 1.358E-01 2.989E-02;
3.00000E-01 1.176E-01 3.264E-02;
4.00000E-01 1.052E-01 3.359E-02;
5.00000E-01 9.598E-02 3.289E-02;
6.00000E-01 8.874E-02 3.345E-02;1;
%$%Detector Attenuation coeffficient

Nu det=

total volume=173 %cm”2

Detector Attenuation(:,3);



cross_sectional area=0.0055;

xl=total volume*0.44*cross sectional area;
x2=150;

x3=1; %almost=1, so its neglected

x4=13;

o\

% I=Io*e” (-Nu*x)so
$To=I* 1n(Nu/x);

I final= Io *(exp((-(Nu blood*xl + Nu air*x2 + Nu_skin*x3 +
Nu det*x4))))
stot= exp (- ((Nu blood + Nu air + Nu skin + Nu det)))*Io

o°

%

I oe

Each Pixel Value
[(

5 E I detected)-(Io)]/[(I detected)]*100 ;
% % Activity concentration values with respective differences

o°
o°

from the reference value of +1.2 % and ?1.5 %, which were
still within the experimental uncertainties.

o°
o°

o\

I real = Real Value ;
Experimental Value= I ex;

o oo

o°

plot (I real, I ex);

o\

o\

xlabel ('"Real Gama Radiation Value');
ylabel ("Experimental Gama Radiation Value')
title ('Ga68 Graph For Measurement');

o\

o°

E det=10"4 *[
0.0000;
.0000;
.0000;
.0000;
.0589;
.3147;
.5542;
.8951;
.50095;
.9310;
.3882;
.5615;
.0654;
.2840;
.9601;
.0912;1

BSWwWwWwwNhDNERERPROOOOOOoOOo

E hata= E det - I final
E yuzde hata= abs((E_hata)./E _det)*100
E_yuzde hata

x=0:100:45000;
Y=X7;



plot (E det,I final,'*',y,x,"'--")
xlabel ('Olciilen Gama Isinlari')
ylabel ('Hesaplanan Gama Isinlari')
title('Lineer Uyumluluk')

text (3200,3200, "\leftarrow 0")

text (8951,8244, "\leftarrow % hata= 3.0430")

(

(
text (1.51e+04,1.383e+04, "\leftarrow % hata= 6.3129")
text (1.931e+04,1.863e+04, "\leftarrow % hata= 5.8026")
text (2.388e+04,2.208e+04, '\leftarrow % hata= 7.9017")
text (2.562e+04,2.483e+04, '\leftarrow % hata= 3.0633")
text (3.065e+04,2.877e+04, '\leftarrow % hata= 6.1609")
text (3.284e+04,3.182e+04, "\leftarrow $ hata=3.1163")
text (3.964e+04,3.718e+04, "\leftarrow % hata= 6.1037")
text (4.091e+04,3.937e+04, "\leftarrow % hata= 3.7726")
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