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OZET
MALIGN AKCIiGER LEZYONLARININ BENIGN AKCIGER
LEZYONLARINDAN AYIRIMINDA DiFUZYON MR’DA ADC DEGERININ
ROLU

DR. CIHAN SIMSEK
UZMANLIK TEZi
KONYA, 2016

Amag: Bu calismanin amaci akcigerin malign ve benign lezyonlarimin ayiriminda
Aparent Diffusion Coefficients (ADC) degerininin ve diflizyon agirlikli goriintiilemenin

(DAG) roliinii degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya 112 lezyona sahip 77’°si erkek 15’1 bayan totalde 92 hasta
alindi. Hastalarin 77°si erkek 15’1 kadindi. Hastalarin yas1 13-83 arasinda degisiyordu.
Hastalara 1.5T MR cihazi ile akciger incelemesi yapildi. Echo planar sekans ile b degeri 50
s/mm? ve 800 s/mm? alinarak diftizyon agirlikli goriintiiler elde edildi ve ADC haritast
olusturuldu. Goériintiiler hasta bilgilerinden habersiz birbirinden bagimsiz iki radyolog
tarafindan degerlendirildi. ROI 2 cm? olarak belirlendi ve lezyonlardan ADC o6l¢limii
yapildi. Daha sonra hastalarin histoplatolojik tanilar tespit edildi. Tanilar malign ve benign
olarak smiflandi. Verilerin istatistiksel analizi SPSS (versiyon 16,6) programi ile yapildi.
Ikili grup karsilastirmalarinda non-parametrik Mann-Withney U testi kullanilarak yapilds.
Malign ve benign lezyon ayriminda esik deger hesaplamak igin receiving operating curve

(ROC) analizi yapilds. Istatistiksel anlami fark icin p degeri 0.05ten kiiciik olarak belirlendi.

Bulgular: Malign lezyonlarm ortalama ADC degeri 0,98+0,28 x 10° mm?/s (ortalama +
standart deviasyon), benign lezyonlarin ise ortalama ADC degeri 1,84+0,5 x 10° mm?%/s
(ortalama + standart deviasyon) olarak bulundu. Malign ve benign lezyonlarin ortalama
ADC degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p<0.001). 1.43x10° mm?%s
cut-off degeri ile malign ve benign lezyonlar1 %94 duyarlilik ve %85 ozgiilliikle ayirt
ettigi saptandi.

Sonug: Biz ¢alismamizda ADC o6l¢limii yaparak malign ve benign lezyonlarin ayirimin



yiksek duyarlilik ve oOzgiillikle yapabildik. Sonu¢ olarak ADC o6l¢iimiiniin toraks
lezyonlarinin karakterizasyonunda rutin gorlintiileme yontemlerini tamamlayici bir arag

olabilecegi katine vardik.

Anahtar kelimeler: Akcigerin benign ve malign lezyonlari, Diflizyon agrilikli gériintiileme
(DAG), ADC, b degeri

Vi



ABSTRACT
THE ROLE OF ADC VALUE ON DiFFUSIiON MR IN DiFFERENTIATION
MALIGN LUNG LESIiONS FROM BENIGN LUNG LESIONS

DR. CIHAN SIMSEK
MASTER THESIS
KONYA, 2016

Purpose: The purpose of this study is to evaluate the role of apparent diffusion coefficient
(ADC) value and diffusion-weighted imaging (DWI) in the differentiation between

malignant and benign lung lesions.

Material and Method: A total of 92 patients, 77 male and 15 female, between ages of 13-83
years with 112 lesions included in our study. The patients examined by 1.5T MR. DWI
obtained by using echo-planar imaging sequence with b value 50 s/mm?and 800 s/mm>.
ADC abtained from DWI. The images interpreted by two independent radiologist who
were blinded to patient’s history and clinical datas. The ROI was determined as 2 cm?
areas. The ADC value was measured on lesions. The ADC values and final diagnosis of
lesions were documented. Statistical analysis of datas were performed with SPSS software
(version 16,6). The comparisions of the paired group were performed with non-parametric
Mann Withney U test. ROC analysis was performed for to determine optimal cut-of value
in differentiation malignant and benign lung lesions. A p value of less than 0.05 was

considered statistically significant.

Results: Mean ADC of malignant lesions were 0,98+0,28 x 10° mm?%s (mean + standart
deviation), and mean ADC value of benign lesions were 1,84+0,5 x 10 mm?/s (mean +
standart deviation). There were statistically significant differences between ADC values of
malign and benign lesions (p<0.001). The cut-off ADC value was found with %94

sensitivity and %89 specifisity to differentiate malignant from benign lesions.



Conclusion: In our study, we could diferentiate malign and benign lesion with high
specifisity and sensitivity by using ADC measurement. As a result, we reach a conclusion
that ADC measurement can be a complementary tool of conveintional radiologic

modalities in characterization of lung lesions.

Keywords: Benign and malign lesions of lung, Diffusion —weighted Imaging (DWI), ADC,

b value

viii



ICINDEKILER

TESEKKUR. ...t e
TABLOLAR. . ..o e e e
SEKILLER. . ...t e e
RESIMLER. ... .ttt ettt
SIMGELER VE KISALTMALAR. . ...ttt ettt ettt
2. GENEL BILGILER ..ottt ittt ittt
2.1 Akcigerin Embriyolojisi.............oooviiiiiiiii e,
2.2 AKCIZEr ANALOMIST. . .uvieet ittt etete ettt e eieeaanaans
2.3 Akciger Hastaliklart............ooiiiiiiiiiiiii e
2.3.1 Akcigerin Benign timorleri............coovviiiiiiiiiiii..
2.3.2 Akciger Malign timOTIeri. . .......uvueeiitiiii i
2.3.3Akciger Enfeksiy0z hastaliklar..............ooooii
2.3 4 AteleKtazi.......oc.ovieiiii i

24 Diflizyon MR.... ..o
24T MR Tarihgesi......oooviiiiiii i
2.4.2 Diffiizyon MR Goériintiileme ve Difiizyon Fizigi
3.GEREC VE YONTEM. ...ttt ittt ettt
S L HASIA SCOIMIL . ..ottt e

3.2. MR gOrintlileme teKNii. . ... .. oeuvreeee ettt e

3.3 GOt aNaliZi. . ... oo vvveeeee e e

34 istatiksel analiz . .............cooeeeieiiie e

Vii

Xii

Xiv



5.OLGU ORNEKLERL. ..........uvuiiiiiiiiiiiieiiieiete e AT
6. TARTISMA. .......ooiiee e 52)
T SONUC . ..ot ST
B KAYNAKLAR. ...ttt 58



TABLOLAR

Tablo 1. Akciger bronkopulmoner segmentleri................oiviiiiiiiiiiiiiiiieianas 5

Tablo 2. Akciger malign tiimérlerinin histolojik siflamasi [Diinya Saglik Orgiitii (World

Health Organization-WHO) tarafindan 2004 yilinda tekrar diizenlenmistir].................. 8
Tablo 3. Akciger infeksiyonlart.............o.oouiiiiiiiii e 20
Tablo 4. Lezyonlarin benign- malign durumuna gore tanilarin dagihmi..................... 33

Tablo 5 Lezyon histopatolojik durumlarina (malign, benign) gore sayisal degiskenlerin

tanimlay1Ct OIGUICTI. ... e 34
Tablo.6 Atelektaziye neden olan kitlelerin histopatolojik tanilart.............................. 36

Tablo 7. Atelektazi ve santral akciger tlimorii olan hastalarda sayisal degiskenlerin

tanImIay1ct OIGUICTI. ...t e e 37

Tablo 8. Malign tiimér histolojik subtiplerine gore sayisal degiskenlerin tanimlayici

o] (111 1<) o RPN 39
Tablo 9. Benign lezyonlar solid ve kistik olma durumlarina gore siniflandirildi............ 40
Tablo 10. Benign lezyon tiplerine gore sayisal degiskenlerin tanimlayici olgiileri.......... 41
Tablo 11. Maligniteye etki eden faktorlerin lojistik regresyon modeli....................... 43
Tablo 12. ADC igin ayirict tant Oranlari...............oooeiiiiiiniiinininieieeeeeienenns 45

Tablo 13. ADC, yas ve timor boyutu arasindaki korelasyon.......................oeenene 45

Xi



SEKILLER

Sekil 1. Respiratuar divertikiil ve laringotrekeal orifis gelisimin gosteren sagittal kesit

C1ZIMIETT (MOOTE 2013 ). . ettt et e e e 2
Sekil 2. Akciger parankiminin haftalik embriyolojik gelisimini gosteren ¢izim............... 3
Sekil 3. A. Sag akciger segmentlerinin anatomisi B. Sol akciger segment anatomisi.........5
Sekil 4. a. Anizotropik diflizyon b. Izotropik difiizyon...................cocooviiiiiiiiiiiin, 26
Sekil 5. Hiperseliiler ve normoseliiler ortamdaki difiizyonu gosteren ¢izim.................. 27

Sekil 6. Difiizyon MR sekansi teknigi: SE sekansina ek olarak 180° RF pulsu éncesinde ve

sonrasinda difiizyon gradienti uygulanir ............ ..o 29
Sekil 7. Hastalarin malign ve benign tiimore sahip olma oranlart.............................. 32
Sekil.8 Hastalarin malign tiimor histolojik subtiplerine sahip olma oranlari.................. 33
Sekil 9. Malignite durumlarina gére ADC ortalamalari.................coooiiiiinn 35
Sekil 10. Malignite durumlarina gére yas ortalamalart....................oooiiiiin.. 35
Sekil 11. Malignite durumlarina gore timor boyutu ortalamalari............................. 36

Sekil. 12 Atelektazi ve santral akciger timori durumuna gore lezyonlarin ADC

ON A AMALATL. . o e e, 38

Xii



Sekil 14. Malign timor tiplerine gore yas ortalamasi............o.ovevuiiiiiiiiininieenenn.. 40

Sekil 15. Benign lezyonlarin solid ve kistik olma durumuna gére ADC ortalamasi...... 42

Sekil 16. Benign lezyonlarin solid ve kistik olma durumuna gore yas ortalamasi........... 42

Sekil 17. Benign lezyonlarin solid ve kistik olma durumuna gore tiimor boyut

OTtALAMIALATL. . . .o oo e e e e e 43

Sekil 18. Lezyonlarin malign ve benign durumuna gére ADC degerlerinin ROC

750 1 Y 44
Sekil 19. ADC degeri ile tlimor boyutu arasindaki korelasyon sagilim grafigi.............. 46
Sekil 20. ADC degeri ile hastalarin yaslar1 arasindaki korelasyon sagilim grafigi.......... 46

xiii



RESIMLER

Resim 1. 56 yasinda erkek hastannin difiizyon MR goriintiilerinde periferik akciger
karsinomu (epidermoid karsinom) ve sternum metastazi goriilmektedir. Periferik akciger
karsinomunda ortalama ADC degeri 1.16x10° mm?/s ve sternumdaki metastaik odakta ise

ortalama ADC degeri 0.79x10™° mm?/s olarak &l¢iildii.

Resim 2. 48 yasinda erkek hastanin difiizyon MR goriintiilerinde santral akciger kanseri
(Adenokarsinom) ve kitlenin brons invazyonuna bagl gelisen postobstruktif atelektazi
gorlilmektedir. ADC haritasinda satral kitle ve postobstruktif atelektazide goriiniir sinyali
birbirinden farklidir. Yapilan ADC 6l¢iimiinde santral kitlede ortalama 1.042x10° mmzls,
postobstruktif atelektazide ise ortalama ADC degeri 1.654x10° mm?/s olarak 6lciildii.

Resim 3. 13 yasinda erkek hastanin difiizyon MR goriintiilerinde pnomoni sahasi
goriilmektedir. ADC haritasinda pnomoni sahasindan yapilan 6lglimde ortalama ADC

degeri 1.72 x10™° mm?s olarak &lgiildii.

Resim 4. 65 vyasinda erkek hastanin difiizyon MR goriintillerinde hamartom
goriilmektedir. Hamartomdan yapilan 6l¢timlerde ortalama ADC degeri 1.66 x10° mm?%/s

olarak olctldii

Resim 5. 25 yasinda gebe bayan Oksiiriik nedeniyle acil servise bagvurmustur. Gebelik
nedeniyle BT ve direk grafi tercih edilmemistir. Bu nedenle MR ile inceleme yapilmistir.
ADC hartasinda kistik lezyondan yapilan 6l¢iimde ortalama ADC degeri 2.75 x10% mm?/s

olarak olguldii.
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SIMGELER VE KISALTMALAR
ADC: Apparent diffusion coefficient

ASSET: Array Spatial Sensitivity Ensoding technique

AUC: Area under curve (egri altindaki alan)

Bo: Manyetik alan

BT: Bilgisayarli tomografi

CKBT: Cok kesitli bilgisayar tomografi

DAG: Difilizyon agirlikli goriintiileme

DWI: Diffusion Weighted Imaging

FOV: Field of view (goriintiileme alani)

HU: Hounsfield unit

MDCT: Multidedector computed tomography (multidedektor BT)
mm: Milimetre

MR: Manyetik rezonans

MRG: Manyetik rezonans goriintiileme

NEX: Number of signal averages

PET-BT: Pozitron emisyon tomografisi-Bilgisayarli tomografi
RF: Radyofrekans

ROC: Receiver operatimg characteristic

ROI: Region of interest (ilgilenen alan)

SSEP-SE: Single-shot echo-planar spin echo

TB: Tuberkiiloz

Xv



TE: Time of echo
TR: Time of repetition
TTIB: Trans-torasik igne biyopsisi

WHO: World Health Organization (Diinya Saglik Orgiitii)
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1. GIRIS VE AMAC

Akciger kanseri en yaygin kanser tiirlerinden biri olarak mortalite ve morbideki yerini
korumaktadir. Bu yiizden akciger kanserlerini benign lezyonlardan ayirarak erken tam1 koymak ve dogru
evrelemek akciger kanserine bagh 6liimleri azaltmanin en 6nemli yoludur. Akciger lezyonlari tamsinda
direk grafi, Bilgisayarh tomografi (BT) ve PET-BT rutin kullamlan goriintiileme yontemleridir.

Giiniimiizde MR teknolojisindeki gelismeler sayesinde MR goriintiileme akciger incelemesinde
kullanilmaya baglanmustir. Konvasiyonel MRG’de tarama siiresinin uzun olmast, artefaktlar ve kontrast
madde kullamlmasi dezavantajlaridir. Hizh MR sekanslarini bulunmasi ile tarama stiresi kisalmis ve
harekete bagl artefaktlar azaltilmigtir. Hizli goriintiileme sekansi olan Echo planar imaging (EPI) ile
diflizyon agirlikh goriintiiler (DAG) elde olunmustur. DAG’de dokudaki diftizyon degisiklikleri ve T2
sinyali birlikte l¢iiliir. Yazilim programlar ile DAG’de T2 sinyali ortadan kaldinldiginda sadece
difizyon sinyalini yansitan Apparent Diffusion Coefficients (ADC) goriintiiler elde edilmektedir. ADC
haritalarinda kantitativ olarak ADC 6lgiimii yapilabilmekteyiz.

DAG ilk olarak beyinde inme, MS ve beyin tiimorlerinde kullamildi. DAG daha sonra kacagier,
pankreas, over ve meme malignitelerini saptanmasinda kullamildi. Son yillarda DAG akciger
goriintiilemesinde kullanima girmistir.

Diflizyon su molekiillerinin kinetik enerjileri ile rastgele hareketidir. Dokudaki su molekiillerinin
diflizyonu ekstraseliiler mesafe ile iligkilidir. Ekstraseliiler alan daralmast ile difiizyon kisttlanr.
Malignitelerde hiicreler arasi mesafe daralir ve diftizyon kisitlanir. Benign lezyonlarda ise hiicreler arasi
mesafe daralmadigy igin diflizyon kisitlanmasi goriilmemektedir. ADC haritalarinda malign lezyonlarda
diisiik ADC degeri 6lgiiliirken, benign lezyonlarda yiiksek ADC degeri 6l¢iikmektedir. Giintimiizde;
malign ve benign lezyonlarda difiizyon degisikliklerini inceleyen ve malign-benign aymrminda difiizyon
goriintiilemenin yararh oldugunu gosteren basarili ¢alismalar yapilmustir.

Bu ¢alismadaki amacimiz; akciger lezyonlarmda DAG’den elde edilen ADC haritalarinda
kantitativ ADC 6l¢timii yaparak akcigerin malign ve benign lezyonlarinin ayimmimida ADC 6lgiimiiniin
etkinligini aragtrmaktir.



2. GENEL BILGILER
2.1 Akcigerin Embriyolojisi

Akcigerler embriyonun 4. haftasinda olusmaya baglar. Embriyonun 21-24. giiniinde
endodermal orijinli primitif barsagin ventral duvarindan bir tiiberkiil seklinde gelisir.
Solunum divertikiilii, 6n barsaktan (foregut) ayirilirken trakea ve bronsial tomurcuk olarak
adlandirilan iki lateral tiiberkiil olusur (Sekil 1.) (Moore 2013). Bu tiiberkiiller 5. haftada
farklilasmaya baglayarak sag ve sol ana bronslar1 olusturacak sekilde gesisirler (TW Sadler
1995). Sagda 3 dala ayrilarak sag akcigerde 3 ana brong ve lobun olusumunu saglar. Solda
2 dala ayrilarak sol akcigerde 2 ana brong ve lobun olusumunu saglar. Dogumda alveol
sayist yaklasik 20 milyona ulagmaktadir. Akciger gelisimi 8 yasa kadar devam etmektedir.
8 yasinda toplam alveol sayisi yaklasik 300 milyona ulagir (2).

Faringeal Pos agizlari

Respiratuar
divertikulum

Kalp Karaciger
~tomurcugu
z . Duodenum
Vitellin
kanal
Midgut Bukkofarengeal
Allantois membran
Cloakal Hindgut R.espn:atuar
X divertikulum
Membran = ;

Sekil 1. Respiratuar divertikiil ve laringotrekeal orifis gelisimin gosteren sagittal kesit

gizimleri (Moore 2013)
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C. sag alt (interior) lop

Sekil 2. Akciger parankiminin haftalik embriyolojik gelisimini gosteren ¢izim

Akcigerin bu gelisim siireci embrolojik olarak 4 evreye ayrilir (Sekil 2.):

1-Psodoglandiiler evre (5-17. hafta): Bronsg ve terminal bronglarin olustugu evredir.

2-Kanalikiiler evre (16-25 hafta): Respiratuvar bronsiollerin ve alveolar kanalin
gelistigi evredir. Bir 6nceki evrede olusan brons ve terminal bronslarin liimenleri bu evrede
genisler.

3-Terminal kese evresi (24. Haftadan doguma kadar): Alveolar kanaldan terminal
keseler olusmaya bagladigi evredir. Bu evrede terminal keseler baglangicta kiibik epitelle
doseliyken zamanla kiibik epitelyum yerini yassi epitele birakir.

4-Alveolar evre (Dogumdan-8 yas): 8 yasa kadar siiren bu evrede respiratuvar

bronsioller ve ilkel alveoller yas ile sayisal artis gostermektedir.

2.2 Akciger Anatomisi

Akcigerler canliligin devamini saglayan solunumun temel organdir. Akcigerler gogiis
bosugunda mediastinal yapilarin lateralinde yerlesmektedir. Her iki akciger koni
seklindedir. Yiizeyi visseral plevra ile ortiiliidiir. Apeks pulmonis akcigerlerin boyun alt
kesimine uzanan {ist kismidir. Apeks pulmonis kalvikulanin 2,5 cm yukarisina kadar
uzanir. Basis pulmonis akcigerlerin diyafragma kubbeleri tizerine oturan boliimidiir (Ozan
2004). Akcigerin kostalar ile temas eden yiiziine facies kostalis, mediasten ile temas eden
yiiziine facies mediastinalis ad1 verilir. Mediastinal yiizde arter ve venlerin, bronslarin ve

sinirlerin girip ¢iktig1 hilum pulmonis (radiks pulmonis) bulunur (Snell 1993).



Her iki akciger fissurler ile loblara ayrilir. Sag akciger fissura obligua ve fissura
horizontalis ile {i¢ loba ayirilir. Fissura obligua alt lobu orta ve {ist lobdan ayirir. Fissura
horizontalis ise list lob ile orta lobu birbirinden ayirir. Sol akcigerfissura obligua denilen
tek fissur ile list ve alt loba ayrilir. Sol iist lobun kalbe dogru uzanan alt ucuna lingula

pulmonis ad1 verilmektedir (Gatzoulis 2008).

Akcigerler anatomik ve fonksiyonel olarak segment ad1 verilen birimlere ayrilirlar.
Her segmentin kendine ait arteri, veni, bronsu, lenfatik drenaji1 ve siniri vardir. Her
segementin anatomik lokalizasyonu (Sekil 3.) ve adlandirilmasi asagidaki tabloda

gosterilmistir (Tablo. 1).
Akciger damar ve sinirleri

Akcigerleri besleyen esas arter bronsial arterlerdir. Parankim icerisinde bronglar ile
birlikte seyreder. Sag akcigeri besleyen bronsial arter, torasik aortanin dali arteria

interkostalis posterior III’ten ayrilir. Sol bronsial arterler ise torasik aortadan direk ayrilir.

Pulmoner arter sag ventrikiilden ¢ikarak sag ve sol dala ayrilir. Pulmoner arterler

parankime vendz kani getiren vaskiiler yapilardir.

Her iki akcigerde iki tane vena bronsialis vardir. Sag akcigerin bronsial venleri vena
azygos’a, sol akcigerin bronsial venleri ise vena interkostalis superior sinistra’ya ya da

vena hemiazygos accessoria’ya agilir (Ozan 2004).

Akcigerlerin lenf damarlar1 6nce brons etrafinda dizili olan pulmoner nodlara gelir.
Bu lenf nodlari hilustaki bronkopulmoner lenf nodlarina ve buradan da trakeobronsial lenf
nodlarma drene olur. Bu lenf nodlar1 sagda duktus torasikus, solda trunkus lenfatikusa

drene olur.

Akcigerler pleksusu pulmonalis ile innerve edilir. Pleksusu pulmonalis T2-T6 aras1
spinal sinirlerden gelen sempatik ve parasempatik sinirlerden olusur (Ozan 2004). Bu
sinirler brong ve arterler ile birlikte seyrederek plevraya kadar uzanir. Sempatik uyarim
bronkodilatasyon ve vazokonstruksiyon yapar. Parasempatik sinirler,

bronkokonstruksiyon, vazodilatasyon ve glandular sekresyon artis1 yapar.



Sekil 3. A. Sag akciger segmentlerinin anatomisi B. Sol akciger segment anatomisi

Tablo 1. Akciger bronkopulmoner segmentleri

SAG AKCIiGER

SOL AKCIGER

Lobus Superior

Lobus Superior

Bronkus segmentalias apicalis

Bronkus segmentalias apicalis

Bronkus segmentalias posterior

Bronkus segmentalias posterior

Bronkus segmentalias anterior

Bronkus segmentalias anterior




Lobus medius Bronkus lingularis superior

Bronkus segmentalias medialis Bronkus lingularis inferior

Bronkus segmentalias lateralis

Lobus inferior Lobus inferior

Bronkus segmentalias apicalis (superior) Bronkus segmentalias apicalis (superior)
Bronkus segmentalias medialis Bronkus segmentalias medialis

Bronkus segmentalias anterior Bronkus segmentalias anterior

Bronkus segmentalias lateralis Bronkus segmentalias lateralis

Bronkus segmentalias posteiror Bronkus segmentalias posterior

2.3 Akciger Hastaliklari

2.3.1 Akcigerin Benign tiimorleri

Akcigerin benign tiimorleri malign tiimorlerine gore daha az siklikta goriiliirler.
Benign tiimorler akciger tiimorlerinin sadece %1-2’sini olusturmaktadir (Osma 2007). Bu
tiimorler higbir sikayete neden olmadan uzun yillar sabit kalabilirler. Akciger tiimérleri
yaklasik %90 oraninda parankimde ve %10 oraninda brons liimeninde lokalize olurlar.
Periferal yerlesimli olanlar genellikle asemptomatiktir. Santral yerlesimli olanlar bronsa
distan basi yaparak veya liimeni i¢ten daraltarak semptomatik olurlar. En sik atelektazi,

dispne, pnémoni ve ses kisikligina neden olurlar.

Hamartom ve lipomlar sik goriilen benign tiimérlerdir. Brongial adenom, fibrom,
leiomyom, hemanjiyom, sinir kilif tiimorler ve benign berrak hiicreli timdr nadir goriilen

benign mezenkimal tiimorlerdir (Corrin 2003).

Hamartolar, akcigerin en yaygin benign tiimoriidiir. Primer akciger tiimorlerinin
9%0.25’1n1 olusturmaktadir. Torakotomi sonunda parankim kitlelerinin %6-8’1ini teskil
etmektedir. Hamartom kikirdak, yag, bag ve kas dokusu gibi kompanentler icermesi

nedeniyle gelisimsel malformasyon olarak kabul edilmektedir. Hamartomlarin genellikle




tespit edildiklerinde 4 cm’den kiigiik boyutta olurlar. Hamartomlar genellikle soliter olup
icinde patlamis misir seklinde kalsifikasyon goriilebilir. Ancak bu bulgu yaygin degildir.
BT’de nodiiler lezyonda farkli doku kompanentleri ile birlikte yag dokusu bulunmasi (-40,-
120 HU) hamartomun giivenilir bulgusudur (Osma 2007). Brons liimeninde lokalize

olanlar tekrarlayan hemoptiziye ve obstruktif pndmoniye neden olur.
2.3.2 Akciger Malign tiimorleri

Akciger kanseri

Epidemiolojisi

Akciger kanseri, 20. Yiizylilda sigara i¢giminin artmasina bagl siklig1 giderek artmis
ve diinyada en sik goriilen kanser tiirii haline gelmistir. Akciger kanseri tiim diinyada
kanser olgularinin %12,8’ini, kansere bagli mortalitenin ise %17,8’ini olusturmaktadir
(Parkin 1999). Erkeklerde sigara igminin yiiksek olmasi1 nedeniyle erkeklerde kadinlara
oranla daha sik goriilmektedir (Tyczynski 2006).

Etyolojisi

Bronkojenik akciger kanserlerinin en 6nemli sebebi sigara kullanimidir. Sigara i¢imi
akciger kanseri olgularmin %90 ninda tespit edilebilen tek etyolojik faktordiir. Sigara
icinlerde akciger kanseri insidansi igmeyenlere oranla 24-36 kat daha fazladir (Tel 2000).
Akciger kanseri olusumunda sigara disinda bir¢ok sebep rol almaktadir. Cevresel hava
kirliligi, mesleki hava kirliligi (arsenik, nikel, asbest, krom) ve radyasyon maruziyeti
etyolojide yer alan diger nedenlerdir. Bu faktorler sigara i¢cimi ile birlikte akciger kanseri
olusumunda sinerjistik etki gostermektedir. Ornegin sigara icip asbest tozuna maruz
kalanlarda, sigara igmeyip asbest tozuna maruz kalanlardan 55 kat daha fazla akciger

kanseri riski vardir (Husain 2012, Alberg 2005).

Akcigerde skar ile sonuglanan hastaliklarda (tiiberkiiloz, bronsektazi, pndmoni,
interstisyel akciger hastaliklar) akciger kanseri siklig1 artmaktadir. Ornegin tiiberkiiloz

zemininde olusan skar dokusunda akciger kanseri riski 8 kat artmaktadir (Tatar 2001).
Histopatolojik Siniflama

Primer akciger tiimorlerinin %95°1 bronsial epitelden kaynaklanir (bronkojenik

kanserler) (Tel 2000). Bronkojenik tiimorlerin 2/3’i santral yerlesimli, 1/3’{ periferik



yerlesimlidir. Santral akciger kanserleri erken bulgu verirler ancak ¢ogu vakada bolgesel
lenf nodlarinin tan1 esnasinda tutulmus olmasi nedeniyle cerrahi tedavi yapilamamaktadir.
(Travis 1995). Periferik akciger kanserleri geg belirti verirler, bu nedenle geg tani alirlar.

Periferik akciger tiimorlerinde cerrahi tedavi santral tiimorlere gore daha basarilidir.

Diinya Saglik Orgiitii (WHO) 2004’te yapti§1 galismada akciger timérlerini
histopatolojik olarak siiflamistir (Travis 2004). WHO’nun bu siniflamasindaki tim
histopatolojik tipler Tablo 2’de gosterilmistir. Klinik olarak ise bronkojenik akciger
kanseri 2 ana grupta sniflandirilir. 1. Grup: kii¢iik hiicreli olmayan akciger karsinomu
(epidermoid kanser, adenokanser ve biiyiik hiicreli kanser), 2. Grup: kii¢iik hiicreli akciger

karsinomudur.

Tablo 2. Akciger malign tiimérlerinin histopatolojik siniflamasi [Diinya Saglik Orgiitii
(World Health Organization-WHO) tarafindan 2004 yilinda tekrar diizenlenmistir].

Papiller

Berrak Hucreli

Kiigiik Hiicreli

Bazaloid

Kombine Kiigiik hiicreli Karsinom

Adenokarsinom mikst subtip

Asiner adenokarsinom

Papiller adenokarsinom

Bronkoalveolar karsinom

Miisinoz




Non-miisindz

Mikst

Miisin salgilayan solid adenokarsinom

Taslt yiiziik hiicreli adenokarsinom

Berrak hticreli adenokarsinom

Biiyiik hiicreli néroendokrin karsinom

Biiyiik hiicreli kombine néroendokrin karsinom

Bazaloid karsinom

Lenfoepitelyoma benzeri karsinom

Berrak hiicreli karsinom

Rabdoid fenotipte biiyiik hiicreli karsinom

Adenoskuamoz karsinom

Plemorfik karsinom

Ig hiicreli karsinom

Dev hiicreli karsinom

Karsinosarkom

Pulmonerblastom

Tipik karsinoid




Atipik karsinoid

Tiikriik bezi tipindek Karsinomlar

Mukoepidermoid karsinom

Adenoid kistik karsinom

Epitelyal-myoepitelyal karsinom

Preinvaziv Lezyonlar

Skuamoz hicreli insitu karsinom

Atipik adenomat6z hiperplazi

Difiiz idiyopatik pulmoner ndroendokrin hiicre hiperplazisi

Yassi epitelyum hiicreli kanser (Epidermoid karsinom)

Akciger kanserlerinin %25-30’unu olustururlar (Tel 2000). Erkeklerde daha sik
goriiliir. Buyiik bronglarin santralinde ¢ikmaya meyillidir. Yass1 epitel hiicreli kanserlerin
yaklasik %40°1 periferik akciger alaninda yerlesirler. Santral yerlesimli kitleler hiler ve
mediastinal lenf bezlerine kolay yayilir. Sigara kullanimina bagli brons epitelinde olusan
metaplazi ve in-stu karsinom zemininde gelisir. Keratin olusturan iyi diferansiye ve keratin
olusturmayan indiferansiye tipi vardir. Biiylik timdrlerde nekroza bagl kavite olusumu
siktir. Santral tip bronkojenik kanserler, brong liimenini daraltarak obstruktif pnémoni ve

atelektaziye yol agarlar. Santral yerlesimli nedeniyle rekiirren sinir invazyonu da siktir.
Adenokarsinom

Akciger kanserlerinin %30-35’ini olusturur (Tel 2000). Sigara ile daha az iliskili
tiimor tipidir. Cinsiyete gore goriilme sikliginda belirgin farklilik yoktur.
Adenokarsinomlar genellikle periferal yerlesirler. Akciger skar1 zemininde olusur
(Zatuchni 1953, Aoki 2000). Histolojik olarak mukus salgilayan, papiller ve
bronkioloalveolar subtipleri vardir. Bronkioloalveolar tipi akcigerin perifreini tutan tek
veya multiple nodiil veya konsolidasyon seklinde goriilebilirler. Bu tipte malign hiicreler

bronsiol ve alveoller boyunca yayilir. Cogu iyi diferansiye olup ¢ok az anaplazi igerir.
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Biiyiik hiicreli Akciger kanseri

Akciger kanserlerinin %10-15"ini olusturmaktadir (Tel 2000) . Periferik yerlesimli
olup tan1 aninda genellikle ¢ap1 4 cm’den biiyiiktiir. Histolojik olarak diferasyon
gostermeyen bronkojenik karsinom olarak tanimlanir. Sitolojik olarak biiyiik ve vezikiiler
niikleusu olan anaplastik hiicrelerden olusur. Yassi hiicreli ve adeno karsinomundan net
ayirt edilemedigi i¢in bu tiimdrlerin indifferansiye formu olabilecegi diistiniilmektedir

(Husain 2012). Erken evrede uzak metastaz yapma egiliminden dolay1 koétii prognozludur.
Kiiciik hiicreli akciger kanseri (KHAK)

Akciger kanserlerinin %20-25ini olusturmaktadir (Tel 2000). Sigara igimi ile en
yakin iligkili timdrdiir. Erkeklerde kadinlara oranla daha sik goriiliir. Bu kanser histolojik
olarak kiiciik oval, yuvarlak, lenfosit benzeri hiicrelerden olusmaktadir. Bu hiicreler
akcigerin néroendokrin hiicrelerinden kaynaklanmaktadir. Bu hiicrelerde elektron
mikroskopisi ile gosterilebilen ndrosekretuvar graniiller ve néroflamentler icermektedir
(Husain 2012). Bu nedenle WHO siniflamasinda akcigerin ndroendokrin lezyonlari altinda
siiflandirilmistir. KHAK disinda bu siniflamada atipik ve atipik karsinoid tiimor, iyi
diferansiye néroendokrin timor de yer almaktadir. KHAK hizli metastaz yapan, erken
donemde mediyasten invazyon yapan agresif bir kanserdir (Khuder 2001). KHAK de
sentezlenen polipeptit hormonlara bagli paraneoplastik sendromlar goriilebilir. Uyguzsuz
ADH sendromu, Cushing sendromu, gezici tromboflebit, hipertrofik pulmoner
osteoartropati ve Lambert-Eaton Myastenik (ndromuskiiler sendrom)sendromu sik goériilen

paraneoplastik sendromlardir (Husain 2012).

Pancoast tiimorii, stiperior sulkus tiimdrlerinin lokalizasyonu nedeniyle tasidiklar1 6nemi
belirtmek i¢in kullanilan klinik bir adlandirmadir. Pancoast timorii, akciger tiimorlerinin
yaklasik %5’ini olustururlar. Pancoast tiimorii; brakial pleksusu ve iist mediastendeki ve
alt boyun bolgesindeki sempatik stellat ganglionlar1 invaze ederek pancoast sendromuna
yol agmaktadir. Apekste lokalize tiiméoral lezyonlarin toraks duvarina, brakial pleksusa ve

sempatik ganglionlara invazyonunu géstermede MRG en duyarli yontemdir.
Kombine tipler

Akciger kanserinin %5-10"unu olutururlar (Tel 2000). Bu tiimorde ayni anda iki
farkli hiicreye diferansiasyon gosteren malign hiicreler vardir. Genellikle adenokarsinom

ve yassti hiicreli karsinom histolojik tipleri birlikte goriirliir.
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Karsinoid tiimor

Primer karsinoid tiimorler diisiik gradeli malign tiiméorlerdir. Histoljik olarak tipik
karsinoid tiiméor (%80-90) ve atipik karsinoid tiimor(%210-20) olarak siniflandirilmaktadir
(Hussain 2012). Tipik karsinoid tiimérler; lob, segment bronsundan veya daha kiigiik
bronslarda lokalize olmaktadir. Nadiren metastaz yapmaktadir. Siklikla santral akciger
alanlarinda lokalize olup endobronsial kitle ile karakterizedir. Atipik karsinoid tlimorler;

periferik akciger alanlarinda yerlesir ve tek pulmoner nodiil seklinde goriiliir.
Akcigerin Diger Malign tiimorleri
Mezenkimal tiimorler

Pulmoner sarkom (anjiosarkom, epiteloid hemanjioendotelyoma) vaskiiler
kaynaklidir. Geng yas gruplarinda goriilmekte ve bircok sayida, iki tarafli nodiil en sik
goriilen radyolojik bulgudur.

Igsi hiicreli sarkom (malign fibrdz histiositom, fibréz sarkom, leiomyosarkom,
sinovyal sarkom) siklikla yetiskin yaslarda goriiliir. Igsi hiicreli sarkom yavas biiyiir ve gec

metastaz yapmaktadir.
Akciger Lenfomasi

Lenfoma; lenfoid klonlarinin malign proliferasyonu ile olusan malign bir hastaliktir.
Akciger lenfomasi siklikla Hodgkin veya non Hodgkin lenfomanin yayilmasiyla
olusmaktadir. Primer akciger lenfomasi oldukga nadirdir. Primer akciger lenfomanin en sik
sekli diistik grade’li B hiicreli Lenfoma (MALToma) ve lenfoid graniilomatozisdir
(Cadrenel 2002). En yaygin radyolojik bulgu; nodiiler lezyonlar veya nodiil seklinde
konsolidasyonlardir. Olgularin %50-100’{inde nodiilde hava bronkogrami goriilebilir.
Daha nadir bulgulari ise buzlu cam opasitesi ve peribronkovaskiiler interstisyum

kalinlagmasidir.
Akcigerin Metastatik Hastahgi

Akciger dis1 organlarin primer malignitelerinin hematojen yolla akcigere yayilmasi
ile metastatik hastalik meydana gelir. Akcigere; kolon, meme, pankreas, mide, bobrek ve

mesane kanserlerinin metastazi sik goriilmektedir (Hirakata 1993). Metastatik lezyonlarin
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%090°1, akciger parankiminde rastgele dagilim gosteren ¢ok sayida nodiil seklinde goriiliir.

Parankimal metastatik lezyonlara mediastinal lenfadenopatiler de genellikle eslik eder.
Akciger kanseri belirtileri

Akciger kanserinin kendine has semptomu yoktur. Akciger kanserinde goriilen
sikayetler diger akciger hastaliklarinda da goriilen nonspesifik sikayetlerdir. Bu nedenle
hastaligin tanis1 gecikmekte ve hastalar ge¢ evrede tan1 almaktadir. En sik semptomlar
oksiiriik, balgam, hemoptizi, dispne, kilo kayb1, gogiis agrisi, ses kisikligidir (Silvestri
2005).

Akciger kanserinde tam1 yontemleri
Direk grafi

Akciger kanseri tanisinda secilecek ilk tan1 yontemidir. Radyografide akciger kanseri
bulgular1 direk ve indirek bulgular olarak iki baslikta incelenir. Direk bulgular tiimdriin
kendisine ait radyolojik goriiniimleri tanimlar. Direk bulgular; kitle, nodiil veya
konsolidasyon seklinde karsimiza ¢ikmaktadir. Akcigerde 3 cm’den kiiglik yuvarlak veya
oval sekil lezyonlara nodiil, 3 cm ve daha biiyiik boyutlu yuvarlak veya oval sekilli
lezyonlara ise kitle denir. Cap1 2 cm’den biiyiik nodiillerin malign olma olasilig1 yiiksektir
(Mc LOud 2002). Buzlu cam seklindeki lezyonlar erken evre bronkoalveolar karsinomun

bir bulgusu olabilir.

Indirek bulgular, radyografide akciger kanserinin direk kendisine ait olmayan ancak
akcigerde neden oldugu patolojilere ait radyolojik goriiniimleri tanimlar. Akciger
kanserinin radyografide indirek bulgulari; atelektazi, tedaviye cevapsiz pndmoniler, tek
tarafli hava hapsi, plevral efiizyon ve diyafragma felcidir. Bu indirek bulgular akciger
tiimorlerine 6zgii degildir. Bu bulgular ¢ogunlukla tiimor disi nedenlerle bagl

olusmaktadir.
Bilgisayarh Tomografi

BT akciger kanseri tanisinda ve evrelemesinde en basarili goriintiilleme yontemidir.
BT cerrahi 6ncesi kitlenin yayiliminin, anatomik yapilarla iligkisinin degerlendirilmesinde
ve metaztaz taramasinda halen en giiverilir gériintiileme yontemidir. Tedavi 6ncesi BT
goriintiileme ile gereksiz cerrahinin 6niine gegilmis olur. Ayrica BT, kemoterapi ve

radyoterapinin etkinliginin degerlendirilmesinde yaygin olarak kullanilmaktadir.
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Spiral BT ve Helikal BT nodiil tespitinde spiral olmayan BT cihazlarina goére daha
basarilidir. Cok dedektorlii BT (MDBT) cihazlarinin kullanima girmesiyle akciger

nodiillerinin tespitinde artis yasandi.

MDBT ile nodiiliin ¢ap1, lokalizasyonu, morfolojisi, kontrastlanmasi ve biiyiime hizi
gibi parametreler tanimlanmasi gereken 6zelliklerdir (Swensen 2000, Mc Loud 2002). En
onemli parametre nodiil ¢cap1 ve biitylime hizidir (Bellomi 2006). Capa gore malign olma
olasig1 1 cm’den kiiciik nodiillerde %15-20, 2 cm’den kiigiik nodiillerde %40-45"dir.
3cm’den bityiik kitlelerde malignite oran1 %80-90’dir (Berkmen 1997).

Nodiil dansite dl¢iimii benign malign ayiriminda kullanilan bir parametredir.
Kontrastsiz BT de nodiilde yogun kalsifikasyon ve dansitesinin 150-200 HU iizerinde
olmasi yliksek olasilikla nodiiliin benign oldugunu gosterir. Nodiil kontrastlanmasina gore
benign-malign ayirimi yapan dinamik ¢aligmalar da yapilmaktadir. Dinamik ¢aligmalarda
hedef lezyonun kontrast 6ncesi ve kontrast sonrasi dansitesi 6l¢iiliir. Nodiil dansitesinin
kontrast oncesine gore; 10 HU’den az artmasi benignite lehine bir bulgu kabul edilirken,
15 HUden fazla artmasi ise malignite lehine bir bulgu olarak kabul edilmektedir (Swensen
2000).

Akciger kanserleri yerlesim yerine gore santral ve periferik akciger tiimorleri olarak
siiflandirilirilar. Periferik yerlesimli akciger tiimorleri direk grafide ve BT de kitle veya
nodiil seklinde goriiliir. Kitle merkesinde nekroza bagl kavite goriilebilir. Santral akciger

karsinomlar1 brong duvarini tikayarak obstruktive atelektazi ve pndmoniye neden olur.

Atelektazi BT de homojen i¢inde hava bronkogrami olan veya olmayan yogunluk
artig1, akcigerde hacim kaybi seklinde goriiliir. Hacim kaybi, interkostal mesafede daralma
ve mediastende ve fissiirlerde ¢gekilme gibi bulgulara neden olur. Kontrastli BT de
atelektazik akciger parankiminde arterler kontrastlanir. Bu bulguya BT anjiyo bulgusu

denir.
Magnetik Rezonans Goriintiileme

MR teknolojisindeki gelismeler ile akciger kanserlerinde MRG’nin 6nemi artmustir.
MRG’de aksial, koronal ve sagittal planda goriintiiler ile akcigerin farkli diizlemlerde
(multiplanar ) degerlendirilmesi yapilabilmektedir. Multiplanar goriintiiler ile timdriin
lokalizasyonu, mediastinal yapilarla iliskisi, ana vaskiiler yapilara invazyonu hakkinda

onemli bilgiler elde edilir. MRG’nin yiiksek yumusak doku kontrastt BT ye olan en 6nemli
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tistiinliigiidiir. MRG’de yag doku kontrastinin yiiksek olmast mediasten invazyonunu
degerlendirmeyi kolaylagtirmaktadir. Pancoast tiimorlerinde (Superior sulkus timorii)
brakial pleksus invazyonu; yiiksek yumusak doku kontrast1 saglayan MRG ile BT ye gore
daha net degerlendirilmektedir. BT de santral Kitle ile postobstruktif atelektazinin
birbirinden ayiriminin yapilamadigi olgularda MRG yararli olabilir (Baysal 2009). T2A
goriintiilerde atelektazinin timore gore daha yiiksek sinyale sahip oldugu gdsterilmistir.
Ozellikle son zamanlarda Difiizyon MR’da ADC 6l¢iimiiniin aetlektazi-kitle ayiriminda

faydali oldugunu gdsteren ¢alismalar yaymlanmustir (QI 2009).
Bronkoskopi

Ucunda 151k olan bir kamera diizenegi ile trakeobronsial agacin goriintiilenmesine
verilen addir. Fleksible bronkoskoplarin gelismesi ile kolay uygulanabilir hale gelmistir
(Silvesteri 2005). Bronslari tutan tiimorlerde bronkoskopi esliginde yapilan forceps biyopsi

ve bronsial yikama ile doku 6rnegi aliniarak patolojik tan1 konabilir.
Transtorasik igne Biyopsi (TTIB)

Akciger hastaliklarinin tanisinda doku tansinda en etkin ve faydali tan1 metodudur.
Akcigerin benign hastaliklarinda tanisal kesinligi %80, malign hastaliklarinda ise %90’dir.
TTIB; flososkopi, ultrason ve bilgisayarli tomografi esliginde yapilabilir. Giiniimiizde BT
kilavuzlugunda TTIB en giivenilir biyopsi methodudur (Birchard 2011). BT deki yiiksek
uzaysal ¢Oziiniirliik nedeniyle lezyonun anatomik yerlesimi ve biyosi ignesinin lezyonun

icinde olup olmadigi rahatlikla degerlendirilir ( Birchard 2011).

TTIB iig tip igne ile yapilir. Bunlar aspirasyon ignesi, kesici igne ve otomatik core
biyopsi ignesidir. Biyopsi islemi hastaya uygun pozisyon verilerek steril sartlarda yapilir.
Islem yapilacak alan lokal anestesi ile sedatize edilir ve biyopsi ignesi ile doku drnegi

alinir.

TTIB isleminin en sik komplikasyonlar: pnémotoraks, hemotoraks, hava embolisi ve
enfeksiyondur. TTIB sonras1 pndmotoraks olusma insidans1 %9-54 olup ortalamasi
yaklasik %20°dir (Geraghty 2003).

Balgam sitolojisi
Balgam i¢indeki alveolar keseden ve trakeobronsial aga¢ duvarindan dokiilen

hiicrelerin sitolojik analizinin yapildig1 non invaziv bir yontemdir. Santral tiimdrlerde
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periferal tiimorlere gore daha dogru tan1 vermesi nedeniyle biyopsi agisindan risk tasiyan

santral kitlelerde segilebilecek yontemlerden biridir (Silvesteri 2005).
Akciger kanseri Evrelemesi (25)

Uluslar aras1 akciger kanseri aragtirmalari birligi (IASLC) evreleme komitesi 2009
yilinda akciger kanserinin evrelemesini giincellemistir (Chansky 2009). Bu evrelemede
bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans goriintileme (MRG), pozitron emisyon
tomgrafisi (PET)’in 6nemli yeri vardir. TNM evrelemesinde “T” tiimoriin biliyiikliglnii ve

yayilimini, “N” lenf bezi tutulumunu, “M” ise uzak metastazi temsil etmektedir.
TNM Siniflamasi

T (primer tiimor)

TX: -Primer timoriin bilinmemesi

-Balgam sitolojisinde ya da bronsial lavajda malign hiicreler var ancak

bronkoskopi veya herhangi bir goriintiileme yontemi ile gosterilememesi
TO: Primer tiimor kanit1 yok
T1: -Tiim6r en uzun ¢ap1 3 cm veya daha kiigiik,
-Tiimdr bronkoskopide lobar brongun daha proksimaline ulasmamis
Tla: 2cm’den kiigiik tiimor
T1b: 2 cm’den biiyiik 3 cm’den kiigiik timor
T2: Timor en uzun ¢ap1 3-7 cm arasinda veya eslik eden agagidaki bulgularda biri

- Karinadan 2 cm uzaklikta veya daha distalde ana brons tutulumu
- Hiler bolge invazyonuna bagli parsiyel atelektazi veya obstruktif
pndémoni

- Visseral plevra invazyonu
T2a: En uzun boyutu 3 cm’den biiyiik olup 5 cm veya daha kiigiik timor

T2b: En uzun boyutu 5 cm’den biiyiik olup 7 cm veya daha kiigiik tiimor
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T3: En uzun boyutu 7 cm’den daha biiyiik tiimor veya eslik eden asagidaki

bulgulardan birinin bulunmasi
-Karina invazyonu olmadan karinaya 2 cm’den daha yakin timor

-Total akciger atelektazisi

-Gogiis duvari (Pancoast tiimorii dahil), frenik sinir, diyafragma, mediastinal

plevra ve parietal perikard invazyonu
- Ayni1 lobda akcigerde metastatik nodiil
T4: Timdr boyutuna bakilmadan asagidaki 6zellikleri tagiyan timor
-Karina yerlesimli timor

-Kalp, biiyiik damar, trakea, 6zefagus, rekiirren laringeal sinir ve vertebra

invazyonu
-Ttmor ile ayni tarafta ancak farkli lobda nodiil

N: (Bolgesel lenf bezi tutulumu)

Nx: Bolgesel lenf nodlarinin degerlendirilememesi
NO: Bolgesel lenf bezi metastazi yok
N1: Ayni taraf peribrongial ve/veya hiler lenf bezi tutulumu
N2: Ayni taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezi tutulumu
N3: -Kars1 taraf hiler ve/veya mediastinal lenf bezleri
-Ayni veya kars taraf skalen ve/veya supraklavikiiler lenf bezi tutulumu

M: (Uzak Metastaz)

Mx: Uzak metastazin degerlendirilememesi
MO: Uzak metastaz yok
M1: uzak metastaz var

M1la: -Karsi taraf akcigerde nodiil
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-Plevral veya perikardial malign efiizyon veya plevral malign nodiil
M1b: uzak metastaz

Evreleme

Akcger kanseri TNM kriterlerine gore evrelenmektedir. TNM bulgularna gore

evreleme asagida anlatilmaktadir.
Gizli karsinom: TxNOMO
Evre 0: TisSNOMO
Evre 1A: T1aNOMO
T1bNOMO
Evrelb: T2aNOMO
Evre 2a: T1aN1MO
T1bN1MO
T2aN1MO
T2bNOMO
Evre 2b: T2bN1MO
T3NOMO
Evre 3a: TIN2MO
T2N2MO
T3N1MO
T3N2MO
T4ANOMO
T4AN1IMO

Evre 3b: TAN2MO
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N3MO (T’den bagimsiz)
Evre 4: T ve N’den bagimsiz M1a veya M1b
2.3.3 Akciger Enfeksiyoz hastahiklari

Akcigerin en sik goriilen hastaliklar1 enfeksiyoz hastaliklaridir. Enfeksiy6z
hastaliklarin bu kadar sik goriilmesinin nedeni solunum epitelinin siirekli kirli hava ile
stirekli temasta olmasi, nazofarengeal sekresyonun uykuda aspire edilmesidir. Akciger
infeksiyonlar1 tedavi edilmediginde yiiksek mortalite ile seyreder. Akciger infeksiyonlari

ABD’de tim 6lumlerin 1/6’sindan sorumludur.
Pnomoni

Pnoémoni akcigerin parankiminin infeksiyonu olarak tariflenebilir. Pnémoni etkeni
bakteri, virus ve mantarlar olabilir. Pnémoni parankimde konsolidasyon ile sonuglanan
intraalveolar inflamasyon seklinde baslamaktadir. inflamasyona bagli olarak alveoller
notrofilik eksiidasyon ile dolar ve parankim konsolide olur (Tel 2000). Lober pnémoni bir
lobun tamaminin veya bir kismini tutan pndmonidir. Bronkopndmoni birden fazla lobu
tutan yama seklindeki konsolidasyondur. Tipik pnémoni klinigi ates, oksiiriik ve
balgamdir. Atipik pndmoni iist sonlum yolu enfeksiyonu klinigi (halsizlik, istahsizlik, hafif
ates, artralji) ile baslayan 6ksiiriik ve balgamin az oldugu klinik durumdur (Ozlii 2010).
Pnémonileri genis etken spekrumuna sahiptir (tablo-3). En sik tanimlanan bakteriyal
etkenler steptokokkus pnémonie, Haemophilus influenzae, Staphylococcus aereus,
Klebsiella pneumonie, Legionella pneumophila, mycoplasma pneumonie’dir (Bohte 1995).
En sik tanimlanan viral etkenler ¢ocuklarda respiratuar sinsityal virus, parainfluenza;
yetiskinlerde influenza A ve B, adenovirus’dur. Bagisiklig1 baskilanmis hastalarda en sik
etkenler Sitomegalo virus, Pneumosystis carini, mycobacterium avium interselulare ve

invaziv aspergillustur (Alatas 2010).

Pnémoni tanisinda, etkenin bulunmasinda ve tedaviye cevabin takibinde rutin
radyolojik incelemeler ve laboratuar testleri kullanilmaktadir. Rutin akciger grafisinde
pndmoni; konsolidasyon veya retikiiler ve nodiiler interstisyel opasiteler seklinde goriiliir.
Rutin kan analizinde 16kositoz, artmis eritrosit sedimentasyon hizi ve transaminazlarda
yiikselme goriiliir. Mikrobiyolojik tan1 yontemleri olarak balgam mikroskopik incelemesi,
balgam kiiltiirli ve kan kiiltiirii kullanilmaktadir (Marrie 1989, Stratton 2000). Serolojik

testler giincel tan1 yontemleri arasinda yer alir. Serolojik olarak Mycoplasma, Chlamidia,
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Legionella ve Coxiella gibi etkenlere ait spesifik Ig M veya Ig G antikorlarmin
gosterilebilinir. Pndmoniler tanimlanan etkenin duyarli oldugu antibiyotiklerle tedavi

edilirler.

Tablo 3. Akciger infeksiyonlari

Akciger infeksiyonlari

Akut Bakterivel Pnomoniler:

Hastane dis1 kaynakli: Steptococcus pneumonia, H. Influenza, S. Auresu, K.

Pneumonia, L. Pneumofilia, M. Catararhalis

Hastane kaynakli: Pseudomonas spp, s.aureus, diger gram negatif basiller

Atipik pnomoniler:

Mycoplasma pneumonia

Viruslar: ¢ocuklarda respiratuar sinsityal virus, parainfluenza,
eriskinlerde influenza A ve B, Adenovirus

Clamydia spp

Rickettsia spp

Kronik Pnomoniler:

Nocardia spp.
Actinomyces spp.

Graniilomat6z (Mycobacterium tuberculosis, atipik mycobacteria, Histoplasma

capsulatum, Coccidioides immitis, blastomyces dermatidis, Paracoccidioides brasiliensis,)

Notropenik veyva immun baskilanmislardaki pnomoniler:

CMV
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Pnomosistis carini (6zellikle AIDS)
Mycobacterium Avium Intersellulare
Invaziv Aspergillus

Invaziv Kandidiazis

Tiiberkiiloz

Tiberkiiloz (TB) Mycobacterium tuberculosis’in neden oldugu bulasici, kronik,

graniilomat6z bir hastaliktir. Genellikle akcigeri tutmakla birlikte viicuddaki her organda

goriilebilir. Diinyada sosyo-ekonomik seviyesi diisiik insanlar arasinda halen 6nemli 6liim

nedeni olmaya devam etmektedir. WHO niin agikladig verilere gore 2014 yilinda 9,6
milyon insan TB’ye yakalanmis ve 1,5 milyon ise bu hastaliktan 6lmiistiir (WHO 2014).

Tiiberkiiloz patogenezisi

Mycobacterium tuberculosis comak seklinde, aerobik ve asit fast bakteridir. Bu
bakteri oksiiriikle sacilan damlacik yoluyla bulasmaktadir. Enfeksiyon gelisiminde iki
onemli etken vardir: (1) Organizmanin virulansi, (2) konak immun direnci. ileri yas,
malnutrisyon, kanser, immunosupresif tedavi, HIV infeksiyonu, son evre bobrek
yetmezligi, diabet gibi hiicresel immun direnci zayiflatan durumlarda TB siklig1
artmaktadir (Tel 2000).

TB enfeksiyonu, m. tuberculosis basilinin alveoller ulagsmasi ile baslar. Alveolar
makrofajlar tiiberkiiloz basilini fagosite ederler. Alveolar makrfoajlar IL-12 salgilayarak
CD4+ Th hiicrelerini uyarirlar. Sensitize olan CD4+ hiicreler sitokin salgilar. Ozellikle
CDA4+ hiicrelerden salgilanan y-inerferon CD8+ sitotoksik T hiicrelerini ve monositleri
aktive eder. Aktive olan monositler basili igine hapsederek epiteloid hiicreler doniisiirler
(Houben 2006). Epiteloid hiicreler bir araya kiimelenerek graniilomlari olustururlar.

Graniilomlarin santralinde sitokinlere bagli kazeifikasyon nekrozu gosterebilir.
Primer tiiberkiiloz

M. tuberciilozis ile daha 6nce karsilasmamis ve bu nedenle sensitize olmamis

bireylerde goriliir. Primer tiiberkiilozda infeksiyon kaynagi ekzojendir. Yeni enfekte
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olanlarin %5’inde ciddi hastalik gelisir. Primer tiiberkiilozda akciger parankiminde gri-
beyaz goriinimde konsolidasyon sahasi olusur ve buna Ghon odagi denilir (Ober 1983).
Bir¢ok vakada bu odagin orta kismi1 kazefiye olur. Bu odaktan bolgesel lenf nodlarina
tiiberkiiloz basili makrofajlar ile drene edilir ve lenf nodlarinda graniilomatdz enfeksiyon
baslar. Parankimal ve lenf nodu lezyonlarina birlikte Ghon kompleks’ denir. Olgularin
%95’inde hiicre aracili immunitenin gelismesi ile infeksiyon kontrol altina alinir. Ghon
kompleksi boylece zamanla fibrozise gider ve kalsifiye olur. Olgularin %5’inde infeksiyon
sonrasi ilk 1 yilda hastalik ilerler ve progresif primer tiiberkiiloz meydana gelir (American
Thoracic Society 1990). Progresif primer tiiberkiilozda primer odak genisler, kaviteleserek

hava yolu ve lenfatik sistem ile yayilir.
Sekonder Tiiberkiiloz (Reaktivasyon tiiberkiilozu)

M. tuberculozis ile sensitize olmus kisilerde goriilen TB formudur. Primer
infeksiyondan kisa siire sonra baslayabildigi gibi yillar sonra da ortaya ¢ikabilir. Sekonder
TB bir veya her iki iist lobu tutar. Reaktivasyon TB’da daha dnceden sensitizasyon
olustugu i¢in siddetli doku cevabi uyarir. Bolgesel lenf nodlarindaki inflamasyon primer
TB’ye oranla daha az siddetlidir. Sekonder TB’da bronkojenik yayilim nedeniyle kavite
olusumu siktir (Woodring 1986, Leung 1999). TB odaginin bronsa agilmasiyla ¢ok sayida
basil balgamla atilir. Bu nedenle sekonder TB’da bulastiricilik yiiksektir. Ayrica
akcigerdeki odaktan sistemik yayilim ile diger organlara (meninks, bobrekler, adrenal bez,

kemikler, fallopian tiipler, barsak) yayilim goriiliir (Hussain 2012).

Miliyer tiiberkiiloz, basillerin pulmoner lenfatiklere drene olmasi, lenfatiklerin kalbe
drene olmas1 ve pulmoner arter ile akcigere yayilmasi sonucu meydana gelir. Lezyonlar
genellikle 2 mm’den kiigiiktiir (Kwong 1996). Tedavisiz Miliyer TB hastalarinda mortalite
yiiksektir.

Sekonder TB’da klinik baslangigta sinsi olup sistemik ve lokal belirtiler ge¢ ortaya
cikar. Sistemik semptomlar halsizlik, kilo kayb, terleme ve atestir. Sistemik
semptomlardan sonra tutulan organa ait bulgular ortaya ¢ikar. Akciger bulgular oksiirtik,

balgam, hemoptizidir (Jeong 2008).

Enfeksiyon sadece akcigerde ise prognoz iyidir. Coklu antibiyotikler ile tedavi edilir.
Prognoz; yash, diiskiin, immun yetmezlikli hastalarda, milier TB’da ve ¢oklu ilag direngli

bakteri varliginda kaotiidiir.
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Kist hidatik hastalig:

Kist hidatik ekinokoklar tarafindan olusturulan bir enfestasyondur. Hayvancilikla
ugrasan bolgelerde endemik bir hastaliktir. Ekinokokkus ailesinden E. granulosis ve E.
multilokiilaris insanda hastaliga neden olmaktadir. En sik E. granulosis enfestasyonu

gorilmektedir.

Parazitin primer konagi kopek ve kurtlardir. Primer konagin barsaginda matiir kist
bas, boyun ve 3 segmentten olusan matiir parazite doniisiir. Parazitin son segmentinde 400-
800 adet yumurta vardir. Bu yumurtalar primer konagin fecesi ile atilir. Yumurta ile
enfekte olan meyve, sebze, cimen ve su ara konak tarafindan alinir. Gastrointestinal
sistemde mide asiti ve safranin etkisi ile yumurta agilir ve embriyo barsak mukozasini
gecerek portal dolasim ile karacigere gelir. Karacigerde larval siiregte kist olusturur.
Karaciger siniizoidlerinden gegebilen kii¢iik embriyolar akcigere gecerek akcigerde kist
olustur. Primer konagin matiir kist tagiyan ara konagin i¢ organlarini yemesi ile tekrar

primer konaga gecer ve burada matiir parazite dontsiir (Nikolaos 2005).

Kist tipik olarak kist duvari ve kist sivisindan olugsmaktadir. Kist duvari {i¢ tabakadan
olusmaktadir. Kistin en disinda ektokist bulunur. Ektokist, konak tarafindan kisti sinirlama
amagcli olusturulan reaktif dokudur. Orta kesimde parazit tarafindan olusturulan
kutikuladan olusan egzokist tabakasi vardir. En igte germinatif mebrandan olusan endokist
tabakasi1 vardir. Germinatif membran hidatik kum (protoskoleks) ve kiz vezikiillerini

olusturur. Kist, serum ile benzer elektrolit oranlarina sahip sivi ile doludur.

Kistler siklikla karacigerde (%60-70), akcigerde (%15-20) ve daha az oranda dalakta,
bobrekte ve diger organlarda yerlesmektedir ( Nikolaos 2005, Ilica 2007). Akciger hidatik
hastalig1 ¢cocuklarda daha sik goriilmektedir. Akciger yerlesimli kistler negatif intratorasik
basing ve doku elastikiyeti nedeni ile biiyiik boyutlara olabilirler. Perfore olamaya kiigiik
kistler genellikle asemptomatiktir. Biiyiik kistler, kuru 6ksiiriik ve gogiis agrisi gibi basi
septomlarina yol agar. Kist bronsa acildiginda hastanin agzinda su ve kist parcalar1 gelir.
Kist s1vis1 bronkospazma ve alerjik reaksiyonlara neden olabilir. Kist s1visinin yiiksek
alerjen iceriginden dolay1 bazi vakalarda anaflaksi gelisir. Riiptiire kist hidatik enfekte
olabilir. Plevraya yakin yerlesimli kistler plevral bosluga acilarak pnoémotoraksa neden

olabilir.
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Kist hidatik medikal tedavisinde albendazol ve mebendazol kullanilmaktadir.

Akciger kist hidatiginin temel tedavisi cerrahi ile ¢ikarilmasidir (Yiiksel 2001).
2.3.4. Atelektazi

Hava bosluklarinin tam olmayan ekspasiyonu sonucu meydana gelen akciger volum
kaybina atelektazi veya akciger kollapsi denir (Tel 2000). Atelektazi altta yatan

mekanizmaya gore tiplere ayrilir.
Rezorpsiyon atelektazisi (obstruktif atelektazi)

Hava yollarindaki bir tikaniklik nedeniyle distal hava yollarindaki ve alveollerdeki
hava absorbe edilir ve atelektazi olusur. Tikanikligin seviyesine bagli bir lobun tamami
veya bir segment tutulabilir. Tikanikligin sik goriilen nedenleri: mukus tikaci, tiimor,

yabanci cisim, biiylimiis lenf nodlarinin basisidir (Hussain 2012).
Kompresyon atelektazisi (pasif veya relaksasyon atelektazisi)

Plevral boslukta mayi, kan veya hava bulunmasi ile komsu akciger parankiminde
olusan mekanik atelektazidir. Plevral eflizyon, hemotoraks ve pndmotoraks en sik goriilen

sebeblerdir.
Mikroatelektazi

Akcigerin alveolar kesenin ekspansiyonunu saglan kompleks dengenin bozulmasi ile
meydana gelir. En sik nedeni surfaktan kaybidir. Mikroatelektazi, neonatal ve eriskin

respiratuar distres sendromunda ve intertisyel inflamasyon varliginda goriiliir.
Kontraksiyon atelektazi (skatrizan atelektazi)

Akciger ve plevradaki fibrotik degisikliklerin akciger ekspansiyonu engellemesiyle
olusan atelektazi tipidir. Akcigerde fibrozis ile sonuglanan tiim siireclerde atelektazi

goriilebilir.
Atelektazide radyolojik isaretler

Atelektazide direkt bulgular

e Interlober fissurde yer degisikligi
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eDamarlarin veya hava yollariin bir araya toplanmasi ve buna bagli olarak

opasite artis1

Atelektazide dolayli bulgular

e Tek tarafli diyafragma ytiksekligi
eMediastende yer degisikligi

o Atelektazi disindaki akcigerde havalanma artisi
e Interkostal araliklarda daralma

e Parankimdeki lezyonlarin yer degistirmesi

2.4 Difiizyon MR
2.4.1 MR Tarihgesi

Gliniimiizde tip alaninda rutin kullanilan MR goriintiilemenin tarihi 1938°de Isidor
Isaac Rabi’nin yaptig1 calismalar dayanmaktadir. Isidor Isaac Rabi 1938 yilinda
yayinladigi ‘A new Method of Measuring Nuclear Magnetic Moment’ adli makalesinde
‘Nuclear magnetic Rezonance’ kisaca NMR ifadesini ilk kullanilan kisi olmustur (Rabi
1946). 11k basaili NMR deneyimi 1946 yilinda ABD’de biribirinden bagimisiz iki bilim
adami olan Bloch ve Purcell tarafindan yapilmistir. Bloch ve Purcell yaptiklar
caligmalarda, elektromanyetik spektrumda radyofrekans araliginda nukleuslarin bir
elektromanyetik alana yerlestirildiklerinde enerji absorbe ettigini ve tekrar eski haline
dondiigiinde enerji agiga ¢ikardiklarini bulmuslardir (Bloch 1946, Purcell 1946).
Radyofrekansin manyetik alan giiciiyle orantili oldugu ilk Sir Joseph Larmor tarafindan
bulunmustur ve larmor iligkisi olarak adlandirilmistir. 1950 ve 1970 yillar1 arasinda NMR,
molekiiler analizde kullanilmak iizere gelistirilmistir. Bu gelisme ile NMR spektroscopy
dogmustur ve kimyasal bilesiklerin analizinde kullanilan bir yontem olmustur. 1970
yilinda tip doktoru olan Damadian tiimor 6rneklerinde NMR doku parametrelerinin (T1
relaksasyon zamani) normal dokudan daha yiiksek oldugunu gostermistir (Damadian
1971). 1975 yilinda Ersnt faz ve frekans kodlama yontemini énererek modern MR
goriintliilemenin temelini olusturmustur. 1977 yilinda Mansfield ¢ok hizli goriintiileme
yontemi echo planar imaging (EPI) teknigini gelistirmistir (Mansfield 1976). 1980 yilinda
Hawkens multiplanar gériintii alabilme 6zelligini bulmustur. Ulkemizde ilk MRG cihazi
Dokuz Eyliil Universitesinde 1989 yilinda kurulmustur.
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2.4.2 Diffiizyon MR Gériintiilleme ve Difiizyon Fizigi

Difiizyon s1vi durumundaki su molekiillerinin ‘Brownian hareket’ adi ile bilinen
rastgele termal hareketini tanimlayan bir terimdir. Rastgele hareket molekiillerin kinetik
enerjileri sonucu agiga ¢ikan termal enerjiden elde edilir. Brownian hareketi saniyede
milmetrenin onda biri ya da yiizde biri kadar bir mesafede gerceklesem mikroskopik bir

harekettir.

a b
Sekil 4. a. Anizotropik diflizyon b. izotropik difiizyon

Difiizyon hareketi konsantrasyonun yiiksek oldugu yerden konsantrasyonun diisiik
oldugu yone dogrudur. Konsantrasyon farki ne kadar yiiksekse difiizyon o kadar hizlidir.
Konsantrasyon gradienti yoniindeki partikiil diifiizyonu Fick’s kurali ile hesaplanabilir.

Fick’s kural J:-D x AC

Birim kesit alanindan dik yonde difiizyon yapan net molekiil miktar1 (J),
konsantrasyon gradiyenti (AC: konsantrasyon degisikligi) ile dogru orantilidir. Bu
formiilde D difiizyon katsayis1 olup birimi mm?/sn’dir. Eksi igareti diflizyonun materyal
konsantrasyonun az oldugu yone dogru oldugunu gosterir. Bu matematiksel formiil ile
difiizyon katsayisinin bagimli oldugu degiskenler hesaplanabilir.

D:d’/At
d: partikiillerin kat ettigi mesafe
At: zaman arali81
Hiicresel diizeydeki difiizyon izotropik veya anizotropik olabilir (Sekil 4.). izotropik

difiizyon mikroyapilari rastgele dizilmis veya molekiillerin hareketine diizenli engeller

26



gostermeyen dokularda diflizyonun her yone dogru esit olmasidir. Anizotropik difiizyon
mikroyapilari belli bir diizenle yerlesmis olan dokularda diflizyon bir yonde diger yonlere
gore daha fazla olabilir; buna anizotropik difiizyon denir (Gelal 2008).

Difiizyon hiicre i¢i ve hiicre dis1 birgok faktérden etkilenir. Diflizyonu etkileyen
faktorler arasinda dokunu hiicre miktari (hiperseliiler/normoseliiler) hiicre i¢i organlar,
makromolekiiller, membranlar; vizkozite ve 1s1 gibi ortamin fiziksel-kimyasal 6zellikleri;
hiicre tipleri, liflerin sekli, siklig1, myelinizasyon derecesi gibi faktorler sayilabilir

(Moseley 1991) (sekil 5.).

Highly cellular region \

Sekil.5: Hiperseliiler ve normoseliiler ortamdaki difiizyonu gosteren ¢izim.

Difiizyon 6l¢limii 1965 yilinda Stejkal-Tanner yontemi ile miimkiin olmugtur.
Stejkal-Tanner yonteminde standart SE sekansim difiizyona hassaslagtirmak i¢in 180° RF
dalgasindan 6nce ve sonra giiglii gradientler uygulanmistir (Stejkal 1965). Olusan sinyal
yogunlugunun birim voksel bagina diisen miktar1 su formdil ile hesaplanir:

S/So=exp(-bD)

S/So: Difiizyona duyarli gradientler kullanilarak elde edilen goriintiilerin sinyal
intensitesinin, gradiyent kullanilamadan elde edilen goriintiilerin sinyal intensitesine orant

exp: eksponansiyel

D (Diflizyon katsayisi): Molekiiler diizeydeki hareketliligin dl¢tisiidiir. Diflizyon
katsay1si, diflizyon denkleminden elde edilen sinyalin dogal logaritmasi ile b degeri
grafiginin ¢izilmesiyle elde edilen egrinin egimidir.

b (b degeri): sinyalin difiizyon agirligini belirleyen parametredir. Birimi sn/mm® dir.

Difiizyon goriintiilemede yiiz ile bin sn/mm? arasindaki degerler kullanilmaktadir. Yiiksek
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b degeri gorlintliniin difiizyon agirligini arttirmaktadir ancak ayni zamanda goriintiiniin
sinyal giirtiltii oranin1 azaltmaktadir (Le Bihan 1991). b degeri asagidaki formiil ile
hesaplanir.
b=1v%8% G*(A-8/3)

y?= giromanyetik oran

G: uygulanan gradientin amplitiidii

0: uygulanan gradientin siiresi

A: gradientler arasindaki siire

Mikroskopik diizeydeki molekiillerin difiizyonundan kaynaklanan goriilebilir sinyal
olusturabilmek i¢in kullanilan diflizyon gradientin ¢ok gii¢lii olmasi ya da uzun siireli
olmasi1 gerekmektedir.

ADC: In vitro ortamalardan farkli olarak, biyolojik ortamlarda diflizyon haricinde
perflizyon, BOS akimi, kardiak pulsasyon gibi diger faktorler de sinyal kaybina neden
olacagindan D katsayis1 yerine goriiniirdeki difiizyon katsayisi (ADC) terimi kullanilir
(Gray 1998).

Konvansiyonel MRG’de su molekiillerinin biyolojik doku igerisindeki diftizyonunun
elde edilen sinyale katkis1 oldukea diistiktiir. Bu nedenle konvasiyonel MR sekanslarindan
elde edilen difiizyon goriintiiler artefakli olmaktadir. Bu artefaktlar kullanima giren echo
planar imaging (EPI) sekansi gibi hizli MR sekanslari ile azaltilmistir. Difiizyon agirlikli
goriintiilemede spin echo echoplanar imaging (SE EPI) ya da gradient echo echoplanar
imaging (GE EPI) sekanslar1 kullanilmaktadir (Buxton 1996 ).

Difiizyon MR goriintiilerinin Elde Edilmesi

EPI SE T2 sekansa, ters yonde esit biyiikliikte iki gradient eklenir. Birinci gradient
protonlarda faz daglimina (defaze) neden olurken, ters yondeki ikince gradient hareketsiz
protonlarda faz odaklanmasini (refaze) saglar (Sekil 6.). Dolayisiyla hareketsiz protonlarin
T2 sinyalinde bir degisiklik olmaz. Hareketli protonlarin bir boliimii ortami terk etmis ve
ikinci gradiente maruz kalmamustir. Boylece hareketli protonlarin sadece az bir kismi
refaze olur ve hareketli protonlarin baslangigtaki T2 sinyali difiizyon katsayisi ile orantili
azalma gosterir ( Patel 1995).
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Sekil.6: Difiizyon MR sekansi teknigi: SE sekansina ek olarak 180° RF pulsu

oncesinde ve sonrasinda diflizyon gradienti uygulanir.

Difiizyon agirlikli goriintiilerde hizli difiizyon gosteren protonlar T2 sinyalindeki
kayip nedeniye dusiik sinyalli, yavas difiizyon gosteren ya da hareketsiz protonlar ise T2
sinyalinde degisiklik olmamas1 nedeniyle yiiksek sinyallidir. Difiizyon dl¢limiinde
uygulanan gradient sidderi (b degeri) arttik¢a hareketli protonlardaki faz dagilimi ve
dolayisiyla sinyal kayb1 artar (Turner 1990).

Diflizyon agirlikli goriintiilemede oncelikle difiizyon gradienti olmayan (b=0) EP-SE
T2 agirlikli goriintiiler elde edilir. Bu sekansa; X, y ve z yonlerinde diflizyon gradientini
(b=400-1000 s/mm?) eklenerek 3 kez tekrarlanir. Her voksel i¢in x, y ve z yoniinde 6lgiilen
sinyal intensitelerinin ¢arpiminin kiip kokii alinarak diflizyon vektoriiniin izdiisimii
hesaplanir (Grant 1998). Bu yontem ile elde edilen goriintiiye trace (izotropik) DAG denir.
[zotropik goriintiilerde yone bagli sinyal degisikligi ortadan kaldirilmistir. Bu goriintiilerde
kontrasti olusturan difiizyonun biiyiikliigii ve T2 sinyalidir. DAG’de kontrast olusumunda
T2 sinyalinin de katkida bulunmasi, uzun T2 relaksasyonunu sahip lezyonlar DAG’de
yiiksek sinyalli gortiniip difiizyon kisitlanmasini taklit edebilir. Buna T2 parlamasi (T2
shine through) denir (Edelman 1996). T2 shine through etkisini 6nlemek i¢in DAG’deki
T2 etkisini ortadan kaldirmak gerekir. Her voksel i¢in T2 goriintiiniin analogu (diflizyon
duyarli gradientleri olmaksizin diger parametreleri ayni) ile difiizyon agirlikli goriintiilleme
matematiksel bir islem ile birbirinden ayrilarak ADC haritas1 elde edilir (Patel 1995).
ADC degeri her piksel i¢in agsagidaki formiil ile hesaplanir:
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ADC: In(S12/S11)/(b1-b2)

ADC haritas1 sinyalini olusturan sadece difiizyonun biiyiikligiidiir. ADC haritasi
diiflizyon yoniinden ve T2 etkisinden arindirilmis sentetik goriintiilerdir. ADC haritasi
Olciilen diflizyon biiyiikliigliniin mutlak degerini gosterir. Bu haritada kisitlanmis difiizyon,
diisiik ADC degeri ve diisiik sinyal olarak izlenir. Hizli difiizyon ise yiiksek ADC degeri ve
yiiksek sinyal olarak izlenir. ADC haritasindaki sinyal degerleri DAG’deki sinyalin tam
tersidir. Kisitlanmis difiizyon ADC haritasinda diisiik sinyalli, DAG’de ise yiiksek sinyalli
goriiniir. Hizl difiizyon ise ADC haritasinda yiiksek sinyalli, DAG’de ise diisiik sinyalli
goriiniir (Pierpaoli 1996).

3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢aligma, Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip fakiiltesi Radyoloji Ana
Bilim Dalinda mevcut goriintiileme veri tabanin1 (PACS) kullanilarak retrospektiv olarak
yapildi.
3.1 Hasta Secimi

Hastanemizde 2012-2015 yillar1 arasinda ¢ekilmis olan Toraks MR ve Difiizyon MR
tetkikleri goriintiileme veri tabanini iizerinden tarandi. Toraks MR’da 2 cm’den biiyiik
lezyonu olan hastalar ¢alismaya dahil edildi. Daha sonra lezyonlarin histopatolojik ve
Klinik kesin tanilart HBY'S sistemi tizerinden tespit edildi. Daha dnce herhangi bir tedavi
(kemo-radyoterapi ve antibiyoterapi) almis hastalar ¢alisma grubundan ¢ikarildi. Calisma
gurubu hasta se¢im kriterlerine uyan 92 kisiden olusuyordu. 60 hastanin tru-cut biyopsi
materyalinin ya da cerrahi spesmenin analizi ile elde edilen histopatolojik tanist mevcuttu.
32 hasta’nin ise klinik bulgu, laboratuvar verileri ve takip sonuglarina gore klinik tanisi
mevcuttu.
3.2 MR goriintiileme Teknigi

Tiim MR goériintiileri 1,5 Tesla MR cihazi (Magnetom: Siemens Erlangen, Germany)
ile elde edilmisti. Toraks ¢ekimi; supin pozisyonunda, 4 kanalli faz dizilimli gévde koilleri
kullanilarak yapilmigtir. DAG 6ncesi standart T1 HASTE ve T2 STIR goriintiiler
alimmustir. T1 goriintiiler fast spoiled gradient-echo sekansi ile elde edilmistir. T2
gorintiiler fast recovery fast spin echo sekansi ile elde edilmistir. Diflizyon agirlikli
goriintiiler aksial planda, single shot SE-EPI ve SPAIR yag baskilama sekansi kullanilarak
3 diizlemde (x, y, z) 3 farkli b degeri (50, 600, 800) ile elde edilmistir. Kullanilan teknik
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parametreler: TR/TE: 4000/81, Matriks: 192x192, FOV: 36-40 cm, kesit kalinlig1 5-6 cm,

kesit araligi 1 mm’dir. Cekim siiresi DAG igin ortalama 64 sn siirmiistiir.

3.3 Goriintii Analizi

DAG verilerini islemek ve ADC haritalarini olusturmak i¢in goriintiiler bagimsiz bir
is istasyonuna (Leonardo konsolu, yazilim siiriimii 2,0, Siemens Ag Medikal Solutions,
Forchheim, Almanya) aktarilmistir. Ilgilenilen lezyondan ADC &l¢iimii yapmak icin 2
cm®lik yuvarlak ilgi alan1 (ROI) kullanildi. ROI lezyonun nekrotik olmayan ve hava
icermeyen kesimlerine yerlestirildi. Her lezyondan 3 ADC degeri 6lgiildii ve ortalama

ADC degeri hesaplanda.

3.4 Istatistiksel Analiz

Calismanin tiim analizleri SPSS 16,0 paket programi kullanilarak yapildi.
Degiskenlerin tanimlayici Olgiileri kategorik durumda frekans ve ylizde oranlari; sayisal
durumda ise ortalama+ss (ortanca, min, maks) seklinde tablolar ve grafikler kullanilarak
sunuldu. Tiim kesikli ve siirekli degiskenlerin normal dagilima uyup uymadig:
Kolmogorov-Smirnov test yontemi ile analiz edildi. Yapilan analiz sonucunda ADC, yas
ve tiimor boyutu degiskenlerinin normal dagilmadigi anlasildi (p<0,05). Bu nedenle ikili
grup karsilastirmalari i¢in parametrik olmayan Mann-Whitney U testi; ¢oklu grup
karsilastirmalarinda ise Kruskal-Wallis test yontemleri tercih edildi. Anlaml farklilik
bulunan gruplarda ikili karsilagtirmalar yapildi. Tablolarda, aralarinda fark olan gruplar
ayni Ust karakterler (harf) ile gosterildi. Kategorik degiskenler arasindaki iligkinin tespit
edilmesi amaciyla Monte Carlo diizeltmeli Ki-Kare analizi kullanildi. Siirekli degiskenler
arasindaki iligkinin yonii ve biiyilikliigiiniin tespit edilmesi i¢in Spearman’sRho Korelasyon
analizi yapildi. Malignite durumu bagimli degisken olarak belirlenerek ADC, yas ve timor
boyutu degerlerinin malignite tizerindeki etkileri ve risk oranini belirlemek amaciyla
lojistik regresyon analizi uygulandi. ADC’nin kitle durumu iizerinde ayirici tani olup
olmadiginin belirlenmesi i¢in ROC analizi yapildi. Buna gore, 6zgiillik ve duyarlilik
degerleri belirlendi. Farklilig1 anlamli bulunan veya iliski oran1 anlamli bulunan sonuglar,
ilgili grafikler (siitun, sagilim grafikleri) ile gorsellestirildi. Calismanin tamaminda tip-I

hata diizeyi %5 alinarak p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

4. BULGULAR
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Calismamiz 92 hastadan olugmaktadir. 92 hastada toplamda 112 lezyon tespit edildi.
Bu lezyonlarin %63,1°i (n=70) malign lezyon, %36,9’u (n=42) benign lezyon tanisina
sahipti (Sekil 7.). Lezyon tanilari, malign veya benign olma durumlarina gore tablo 4.’de
gosterildi. Hastalarin yaklasik beste birinde (%19,8; n=22) atelektazi izlendi. Bu degere
yakin bir oranda (%19,8; n=22) santral akciger kanseri vardi. Malign lezyona sahip
hastalarin biiyiik cogunlugunda epidermoid karsinom (%45,7; n=31) goriildii. Sonra
sirastyla %31,4 (n=21) oraninda adenokarsinom, %12,8 (n=10) oraninda kii¢iik hiicreli
akciger kanseri ve %10,0 (n=8) hastada diger malign lezyonlar vard1 (Sekil 8). Benign
lezyona sahip hastalarda ise daha yiiksek oranda ( n=31) benign solid lezyon (atelektazi,
hamartom vs), diisiik oranda (n=11) oraninda ise kistik lezyon (kist hidatik ve bronkojenik
kist) gozlendi. Tiim hastalara ait ADC degeri ortalamasi 1,29+0,55 x10° mm?%s, medyan
degeri 1,1 x10 mm?%s idi. Yas medyam 61 (59,03+15,59) yil ve timér boyut medyan
degeri 45 (48,99+19,24) mm idi.

Sekil 7. Hastalarin malign ve benign lezyona sahip olma oranlari
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Sekil 8. Hastalarin malign tiimor histolojik subtiplerine sahip olma oranlari

Tablo 4. Lezyonlarin benign- malign durumuna gore tanilarin dagilimi

TANI Malign (N,%) Benign (N,%)
ADENOKARSINOM 21 (%30,00) 0 (%0,00)
APSE 0 (%0,00) 1 (%2,44)
ATELEKTAZI 0 (%0,00) 22 (%53,66)
B- CELL LENFOMA 1 (%1,43) 0 (%0,00)
BRONKOJENIK KiST 0 (%0,00) 1 (%2,44)
BRONSIAL ADENOM 0 (%0,00) 1 (%2,44)
EPIDERMOID 31 (%44,29) 0 (%0,00)
HAMARTOM 0 (%0,00) 2 (%4,88)
KHAK 10 (%14,29) 0 (%0,00)
KIiST HIDATIK 0 (%0,00) 8 (%19,51)
MALIGN HUCRE 1 (%1,43) 0 (%0,00)
METASTAZ 4 (%5,71) 0 (%0,00)
NEROENDOKRIN TM 1 (%1,43) 0 (%0,00)
PNOMONI 0 (%0,00) 4 (%9,76)
RADYASYON 00000 106244
SNOVYAL SARKOM 1 (%1,43) 0 (%0,00)
TBC PNOMONI 0 (%0,00) 1 (%2,44)
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Lezyon durumu malign ya da benign olan hastalarin ADC ortalamalari arasinda anlamli

fark vardi (p<0,001). Benign lezyonu olan hastalarda ADC ortalamasi daha yiiksekti (Sekil

9). Hasta gruplari arasinda yas farki da anlamliydi (p=0,014). Benign lezyona sahip

hastalarda yas medyani 57 yil iken malign tiimorlii hastalarda 64 yil idi (Sekil 10). Lezyon

boyutu ortalamalar1 da hasta gruplar1 arasinda anlamli farkliliga sahipti (p=0,015).

Sekil.11°de goriildiigi tizere malign lezyon boyut ortalamasi 52 mm iken benign lezyon

ortalamasi 43 mm idi (Tablo 5).

Tablo.5 Lezyon histopatolojik durumlarina (malign, benign) gore sayisal degiskenlerin

tanimlayici ol¢iileri

Malignite Malign (N=70) Benign (N=42)
Ortalamazss p
(Medyan, min, maks)
-3 2
ADC (x10™ mm?/s) 0,98+0,28 1,8440.5 <0,001*
1,1,2 (2,1,3)
Y *
as (v 62,7+11,78 52,76:19,13 0014
(64, 29, 83) (57, 13, 78)
Boyut *
oyut (mm) 52,04+18,96 43,44+18,68 0.015
(47, 20, 112) (43, 20, 100)
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Sekil 10. Malignite durumlarina gére yas ortalamalari
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Sekil 11. Malignite durumlaria gore timor boyutu ortalamalari

Malign tiimore sahip hastalarin 22 tanesinde atelektazi vardi (Tablo.6). Santral
akciger kanseri olan hastalarin biiylik ¢ogunlugunu (%41,18) epidermoid karsinoma,
%35,29 oraninda ise adenokarsinom olusturmaktaydi. Birbirine esit oranda kiigiik hiicreli

akciger kanseri ve metastaz tanilar vardi.

Tablo 6. Atelektazi neden olan kitlelerin histopatolojik tanilar:

TANI Santral Akciger CA (N,%)
ADENOKARSINOM 6, (%35,29)
EPIDERMOID 7, (%41,18)
KHAK 2, (%11,76)
METASTAZ 2, (%11,76)
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Santral akciger kanseri ve eslik eden atelektazisi olan hasta grubunun atelektazi

ortalama ADC degeri ile santral kitle ortalama ADC degeri farkliydi (p<0,001) (Sekil 12).

Atelektazi olan hastalarda ortalama ADC degeri 1,75 x10™ mm?s idi ve santral kitleden

daha yiiksekti (Tablo. 7).

Tablo 7. Atelektazi ve santral akciger tiimorii olan hastalarda sayisal degiskenlerin

tanimlayici 6lgiileri

Lezyon Atelektazi (N=22) Santral Akciger P
Kanseri (N=22)

3 *
ADS (x10 1,75+0,35° 1,04+0,33? <0,001
mm?s) 2.13) (1,12)
Boyut (mm) 45,05413,65 50.35415.76 0,852
(45,21,76) (43,35,92)
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Sekil 12. Atelektazi ve santral akciger tlimorii durumuna gore lezyonlarin ADC

ortalamalari

Malign tiimore sahip olan hastalarda ADC ve yas degerleri, benign lezyona sahip
hastalardan farkliydi (Tablo.8). Malign lezyonu olmayan hastalarin ADC degeri diger
gruplardan yiiksekti (p<0,001). Adenokarsinoma grubunda ADC ortalamas1 1,10 x107
mm?/s, epidermoid karsinoma ortalamasi 0,94 x10° mm?%s, KHAK nin ADC ortalamasi
0,87 x10™ mm?/s diizeylerindeyken diger malign lezyon gruplarinda ise 1 x10™° mm?/s’e
¢ok yakind1 (Sekil.13). Epidermiod karsinoma hastalarinda yas medyani 64y1l,
adenokarsinoma hastalarinda yas medyani 67 y1l, KHAK hastalarinda yag medyan1 66 yil
ve diger malign lezyon hastalarinda yas medyani 54 yil idi. Malign tiimorii olmayan hasta
grubunda ise yas medyani 53 yil idi (Sekil.14). Timor boyutlart ortalamasi malign kitle

tirleri arasinda farkli bulunmadi.
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Tablo 8. Malign tiimér histolojik subtiplerine gore sayisal degiskenlerin tanimlayici

Olciileri

Malign Tiimér

ADC (x10° mm?%s) Yas (yil)

Boyut (mm)

Ortalamazss (Medyan, min, maks)

Benign lezyon 1,73+0,57%¢ 53,55+18,43"Y 44,6+19,65
(N=47) (2.1,3) (57,13,80) (43,20,101)
Epidermoid 0,94+0,23° 62,55+11,8 55,17+20,02
karsinom (N=29) (1 4 y (64,35,83) (48,25,112)
Adenokarsinom 1,10+0,3° 64,7948 83" 49,79+15,58
(N=19) 2.1,2) (67,48,78) (45,25,92)
Kucik Hucreli 0,87£0,24° 67,78+8,44" 53,44+1831
Akciger Kanseri
(N=9) (1,1,2) (66,57,81) (50,20,81)
Diger Malign 0,99-+0,34¢ 54,29+18,38 45+20,11
Lezyon (N=7) (1.1,2) (57,29,75) (37,27,85)
P <0,001* 0,039* 0,080
1,20
B 100 b
6 —
a2
2
-
o
cpden:m ca adcrl»: ca bh:ul: ca diger mnbl;1 lezyon

Sekil 13. Malign tiimor tiplerine gére ADC ortalamast
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Sekil 14. Malign tiimor tiplerine gore yas ortalamasi

Benign solid lezyonu olan hastalarda atelektazi (%70,97), pndmoni (%12,90) ve
hamartom (%6,45) tanilar1 izlendi. Kistik lezyona sahip hastalarda ise en yiiksek oranda
Kist hidatid (%80) goriildii (Tablo.9).

Tablo 9. Benign lezyonlar solid ve kistik olma durumlarma gore siniflandirildi.

Benign Solid  Benign Kistik

TANI (N,%) Lezyon Lezyon

APSE 0 1
%0,00 %10,00

ATELEKTAZI 22 0
%70,97 %0,00

BRONKOJENIK KIST 0 1
%0,00 %10,00

BRONSIAL ADENOM 1 0
%3,23 %0,00

HAMARTOM 2 0



%6,45 %0,00

KIST HIDATIK 0 8
%0,00 %80,00

PNOMONI 4 0
%12,90 %0,00

RADYASYON FIBROZISI 1 0
%3,23 %0,00

TBC PNOMONI 1 0
%3,23 %0,00

Benign lezyona sahip hastalarda lezyon tiplerine gére her ii¢ degisken de anlaml
diizeyde farkliyd: (Tablo.10). Benign lezyonu olmayan hastalarin ADC ortalamalari
oldukea diisiik (0,98 x10° mm?/s) ve diger gruplara gore farkliydi (p<0,001). Benign solid
lezyonu olan hastalarda 1,72 x10 mm?/s; kistik lezyon hastalarinda ise 2,21 x10° mm?/s
ortalamaya sahiplerdi (p<0,001) (Tablo. 10). Hastalarin yas medyanlar1 ise tam tersine
benign lezyonu olan gruplarda 52 yil civarinda, malign lezyonu olan hastalarda ise 62 yil
idi (p=0,025). Benign lezyona sahip hastalarda lezyon boyut ortalamalar1 42 mm
civarindaydi. Oysa malign lezyona sahip hasta grubunda boyut ortalamasinin 52 mm
oldugu izlendi (p=0,027). Benign lezyon tiplerine gore ADC, yas ve lezyon boyutu
ortalamalarin1 gosteren grafikler Sekil.15, Sekil. 16 ve Sekil.17°de gosterildi.

Tablo 10. Benign lezyon tiplerine gore sayisal degiskenlerin tanimlayici 6lgiileri

Lezyon Durumu  ADC (x10°

mm?/s %/s) Yas (yil) Boyut (mm)

Ortalamazss (Medyan, min, maks)

I\I/\Ileili7%n feavon 0,980,28" 62,7+11,78° 52,24+18,96°
(N=70) (1,1,2) (63,29,83) (47,20,112)
Eenign er?l—igl 1,7240,37%¢ 53,55£20,46  44,23%15,1
ezyon (N=31) (2,1,3) (61,13,78) (44,20,87)
Eenign f\:i“f; 2.2140,67°¢ 50,3+14,87° 41+27,98°
ezyon (N=19) (3,2,3) (46,26,76) (24,20,100)
P <0,001* 0,025* 0,027*
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Sekil 15. Benign lezyonlarin solid ve kistik olma durumuna gére ADC ortalamasi
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Sekil 16. Benign lezyonlarin solid ve kistik olma durumuna gore yas ortalamasi
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Sekil 17. Benign lezyonlarin solid ve kistik olma durumuna gore tiimor boyut ortalamalari

Benign lezyona sahip olma durumu referans olarak kabul edildiginde ADC, yas ve

tiimdr boyutu degiskenlerinin maligniteye olan etkisi ve olasi risk degerlerini belirlemek

tizere lojistik regresyon modeli olusturuldu. Modelin uyum degerinin yeterli diizeyde

anlamli olmadig1 goriildii (p=0,264). ADC ve yas degiskenleri modelde anlamli bulundu.

Lezyon boyutunun ise etkili olmadig: anlagildi. ADC degerinde yiiksekligin malign timor

icin koruyucu faktor, yas ve timor boyutunda degerlerin artisinin ise ¢ok diisiik oranda risk

faktorii oldugu goriildii. Degiskenlere ait katsayilar, anlamlilik degerleri ve Odds oranlari

Tablo. 11°da verildi.

Tablo 11. Maligniteye etki eden faktorlerin lojistik regresyon modeli

Malignite Benign=0 (Referans) Malign=1
Katsay1 P OR (%95 CI)
ADC (x10°  -6,512 <0,001* 0,001 (0,0; 0,018)
mm?/s)
Yas () 0,058 0,038* 1,060 (1,003; 1,119)
Boyut (mm) 0,016 0,436 1,016 (0,976; 1,059)
-2LL=54,88 Hosmer&Lemeshow X?=10,021; p=0,264
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ADC degerinin malign ve benign tiimorlii hastalarda farklilik gostermesi nedeniyle
receiving operating curve (ROC) analizi yapildi ve ADC’nin tan1 koymada yeterli olup

olmadig1 arastirildi. Buna gore elde edilen ROC analizinin 6nemli diizeyde anlamli oldugu
izlendi (Sekil.18).

Area Under curve (AUC)=0,945 (%95 ClI: 0,902-0,989); p<0,001

ROC Curve

0,5

0,64

Sensitivity

0,4

0,24

0,0 T T T T
0,0 02 D4 06 03 10

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 18. Lezyonlarin malign ve benign durumuna gore ADC degerlerinin ROC egrisi

Analiz sonucuna gore ADC igin cut-off degeri 1,435 x10 mm?s olarak belirlendi.
Bu degerin altinda ve iizerindeki sonuglar i¢in dort gézlii ¢apraz tablo olusturuldu ve buna
gore ayirici tan1 epidemiyolojik bilgileri elde edildi. Kitleyi ayirt etmede ADC degerinin
%91 oraninda, malign kitleyi tespit etmede %91 oraninda ve benign kitleyi tespit etmede
ise %89 oraninda basar1 sagladigi Tablo.12’de goriilmektedir.
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Tablo 12. ADC i¢in ayirici tani oranlari

Duyarlilik (Sensitivity) 94,29%
Ozgiilliik (Specificity) 85,37%
Pozitif tahmin degeri PPV 91,67%
Negatif tahmin degeri NPV 89,74%
Dogruluk 90,99%

Hastalarda izlenen ADC degerleri ile yas ve tiimor boyutu arasindaki korelasyonlar
incelendi. Spearman’sRhokorelasyon analizine gore ADC ile boyut arasinda ters yonlii ve
zayif diizeyde anlamli korelasyon hesaplandi (Tablo.13). Korelasyonlari gosteren sagilim

grafikleri Sekil.19, 20°da verildi.

Tablo 13. ADC, yas ve tiimor boyutu arasindaki korelasyon

Spearman’sRhokorelasyon Yas (1l) Tiimér Boyutu (mm)
ADC (x10”° mm?/s) Rho -0,106 -0,218
P 0,268 0,022*
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Sekil 19. ADC degeri ile tlimor boyutu arasindaki korelasyon sagilim grafigi
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Sekil 20. ADC degeri ile hastalarin yaglar1 arasindaki korelasyon sag¢ilim grafigi
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5. OLGULAR

Olgu 1.

o
Alan (mm?): 196.894
Mean:799

Max:1016

Resim 1: 56 yasinda erkek hastannin difiizyon MR goriintiilerinde periferik akciger
karsinomu (epidermoid karsinom) ve sternum metastaz1 goriilmektedir. Periferik akciger

karsinomunda ortalama ADC degeri 1.16x10 mm?/s ve sternumdaki metastaik odakta ise

ortalama ADC degeri 0.79x10® mm?%s olarak 6lgiildii.
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Olgu 2.

Resim 2: 48 yasinda erkek hastanin difiizyon MR goriintiilerinde santral akciger kanseri
(Adenokarsinom) ve kitlenin brons invazyonuna bagli gelisen postobstruktif atelektazi
goriilmektedir. ADC haritasinda satral kitle ve postobstruktif atelektazide goriiniir sinyali
birbirinden farklidir. Yapilan ADC 6l¢iimiinde santral kitlede ortalama 1.042x107° mmzls,
postobstruktif atelektazide ise ortalama ADC degeri 1.654x10™° mm?/s olarak Slgiildii.
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Olgu 3.

Resim 3: 13 yasinda erkek hastanin difiizyon MR goériintiilerinde pnémoni sahasi
gorilmektedir. ADC haritasinda pndmoni sahasindan yapilan 6l¢iimde ortalama ADC

degeri 1.72 x10™° mm?s olarak &l¢iildii.
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Olgu 4.

Study Time:
Study Desc:MERAM TIP BODYATHORAX NECD

Resim 4: 65 yaginda erkek hastanin difiizyon MR goriintiilerinde hamartom
gorilmektedir. Hamartomdan yapilan 6lgiimlerde ortalama ADC degeri 1.66 x10°° mm?/s

olarak ol¢tldi.
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Olgu 5.

Max:3082

Resim 5: 25 yasinda gebe bayan Oksiiriik nedeniyle acil servise bagvurmustur. Gebelik
nedeniyle BT ve direk grafi tercih edilmemistir. Bu nedenle MR ile inceleme yapilmustir.

ADC hartasinda kistik lezyondan yapilan 6l¢iimde ortalama ADC degeri 2.75 x10 mm?/s

olarak olguldii.
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6. TARTISMA

Akciger kanseri son ylizyilda sigara kullanimin artmasi ile toplum sorunu haline
gelmistir. Akciger kanseri kanseri, tiim diinyada kanser olgularinin %12,8’inden, kansere
bagl 6liimlerin %17,8’inden sorumludur. Akciger malinitelerinin erken tanis1 modern
tibbin gilincel sorunudur. MR teknolojisindeki gelismeler ile MRG toraks bolgesinde
uygulanabilir hale geldi. Hizli ¢ekim sekanslari ile solunum hareket ve kardiak pulsasyon
artefakt1 azaltildi ve tibbi agidan tanisal goriintiiler elde edilebilir seviyeye ulastik.

Son yillarda difiizyon MR sekansinin gelismesi ile DAG birgok viicut bolgesine
uygulanmistir. DAG solunum ve kalp hareketleri nedeni ile akcigere uygulanmasi
gecikmistir. Hizli cekim sekanlar1 ve nefes tutmali ¢ekimler ile artefaktlar biiyiik 6l¢iide
azaltildi (Tanaka 2009, Koyama 2010).

Difilizyon agirlikli goriintiileme biyolojik dokulardaki su molekiillerinin difiizyon
hareketini kantitativ olarak dlgen bir MR sekansidir. Hiicreden zengin dokularda hiicre dist
mesafenin daralmasina bagli olarak su nolekiillerinin diflizyonu kisitlanir. Hiicreden fakir
ve hiicre zar1 biitiinliigli bozulmus dokularda hiicre dis1 mesafenin artmasina bagli olarak
su molekiillerinin difiizyonu artar ve serbest difiizyon goriiliir (Koh 2007, Gelal 2008).
DAG’de difiizyonu gorsel olarak degerlendirilebilirken ADC haritalarinin elde edilmesi ile
difiizyonu sayisal olarak dl¢ebilmekteyiz.

Apparent diffusion coefficient (ADC), ekstraseliiler ve ekstravaskiiler alandaki su
difiizyonunu ve kapiller perfiizyonu kantitativ 6l¢en bir teknik parametredir. Bu teknik;
ekstraseliiler mesafe genisligi, hiicre yogunlugu, viskozite, makromolekiiller, organeller ve
liflerin sekli gibi biyolojik dokuya ait bilgileri yansitmaktadir (Le Bihan 1988, Benveniste
1992, Thoeny and keyzer 2007).

DAG biyolojik dokularda hem difiizyonu hem de kapiller perfiizyonu
(psododifiizyon) birlikte yansitmaktadir. DAG, diisiik b degerlerinde (b:50-100 sn/mm?)
doku perfiizyonuna daha hassastir. Yiiksek b degerleri perfiizyonun DAG iizerine etkisini
minimalize eder (Humprhries 2007). Perflizyon etkisini ortadan kaldiran b degerini Turner
ark/Yamada ark 300 sn/mm?, Ichikawa ve ark 400 sn/mm?iistiindeki degerlerin ve Le
Bihan ve ark ise 500 sn/mm? civarindaki degerlerin oldugunu belirtmislerdir. Ancak
Yiiksek b degerlerinde goriintii kalitesi diismektedir (Ichikawa 1998). Akcigerde b degeri
1200 s/mm? alindiginda; akcigerin T2 zamanimn gok kisa olmasina bagl olarak goriintii
kalitesi biiyiik dlciide azalir (Matoba 2007). Matoba ve ark 2007°de yayinladiklari akciger
ile iliskili calismada yiiksek goriintii kalitesi icin diisiik b (68, 577s/mm?) degeri
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kullanmislardir. Diislik b degeri alinmasina bagl olarak ADC degerleri yiliksek ¢ikmuistir.
Bizim ¢alismamizda b degerini 800 sn/mm? alarak hem perfiizyon etkisini minimalize
etmeyi hem de yiiksek goriintii kalitesini elde etmeyi amagladik.

Gliniimiizde hala akciger alaninda standart b degeri tespit edilmemistir. Literatiirde
farkli b degerleri ile yapilmis ¢cok sayida calisma bulunmaktadir.

Difiizyon goriintiileme ilk olarak beyin bolgesinde kullanilmistir. Beyin bolgesinde
ana kullanim alan1 inme, tiimor ve demiyelinizan hastaliklardir ( Tauli 2003). Difiizyon
MR son yillarda abdominal organ lezyonlarinin degerlendirilmesinde sik¢a
kullanilmaktadir. Birgok organ malinitesinde; 6rnegin karakciger, bobrek, serviks
malinitelerinde diflizyon MR ¢alisilmistir. Bu ¢alismalarda malign lezyonlarin; benign
lezyonlara ve normal parankime gore difizyon kisitladigi ve diisiik ADC degerine sahip
oldugu goriilmiistiir (Kandpal 2009, Thoeny 2005, Naganawa 2005).

Tiimor dokusundaki diflizyon oldukga karisik olup bir¢ok faktdrden etkilenmektedir.
Tiim6r dokusundaki hizli hiicre proliferasyon, yiiksek hiicre yogunlugu, biiyiik niikleus,
yiiksek miktarda intraseliiler makromolekiiller, yiiksek niikleus/stoplazma orani ve dar
ekstraseliiler alan diflizyonu etkileyen faktorlerdendir (Benveniste 1992). Timor
dokusunda bir hacimde hiicre yogunlugu arttiginda ekstraseliiler mesafe daralir ve neticede
su molekiillerinin diflizyonu kisitlanir. Bundan dolay: hiperseliiler tiimor dokularinda
diisiik ADC degeri olgiiliir. Gliomlarin seliiratiesini ve meme malignitelerinin
seliilaritesinin ADC ile iligkisini degerlendiren iki farkli ¢aligmada tiimor seliilariitesi
arttikgca ADC degerinin diistiigii gosterilmistir (Suguhara 1999 ve Gou 2002). Dolayisiyla
ADC bize timor dokusunun histolojik 6zelliklerini degerlendirebilme olanagini
saglamaktadir.

Liu ve ark. 2010 yilinda yaptiklari bir ¢alismada akciger lezyonlarinin benign ve
malign ayirminda ADC cut-off degerini 1.4x10° mm%/sn olarak tespit etmislerdir (Liu
2010). Gluimiistas S ve ark. 2012 yilinda yayinladiklart bir ¢alismada akcigerin malign ve
benign lezyonlarinin sinyal intesitelerini ve ADC degerlerini karsilastirmiglardir ve
istatistiksel olarak anlamli sonuglar elde etmislerdir (Giimiistas 2012). Ancak o ¢alismada
difiizyon gériintiiler b degeri 1000 sn/mm? alinarak elde olunmustur. Bizim ¢alismamizda
b: 800 sn/mm? ile elde edilen difiizyon goriintiiler baz alindiginda esik deger 1. 43x10
mm?/sn olarak hesaplandi. Caligmalardaki farkli b degerleri, farkli esik deger tespitine
neden olmaktadir. Ayrica diger teknik parametrelerin farkli olmasi, hasta populasyonunun
farklilig1 ve farkli yazilimlarla ADC haritasinin olusturulmasi da farkli caligmalarda farkl

cut-off deger elde edilmesine neden olmaktadir.
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Koh DM ve Collins DJ’nin 2007°de yaptig1 bir ¢calismada malign ve benign
lezyonlarin sinyal intensitelerini kalitativ olarak karsilatirmislardir ve ¢aligmalarinin
sonucunda sinyal intensitesinin malign-benign ayiriminda yararl olabilecegini
savunmuslardir. Akciger benign ve malign lezyonlarinin sinyal intensitelerinin
karsilagtildig iki farkli calismada da benzer sonuglar elde edilmistir (Liu 2010 ve Qi
2009). Bizim ¢alismamizda lezyonlarin diflizyon goriintiilerdeki sinyali gorsel olarak
degerlendirilmemis bunun yerine sayisal olarak ADC 6l¢iimii yapilmistir. Calismamizi
sayisal Ol¢timle yaparak kisiler aras1 degerlendirme farkliliklarini en aza indirerek daha
nesnel sonuglar elde etmeyi amagladik.

QI ve ark. 2009 yilinda yayinladiklari ¢alismada kontrastli BT, T2A gériintiiler ve
difiizyon gbriintiilerini (b:500 sn/mm?) kullanarak santral akciger kanserini postobstruktif
atelektaziden ayrimini calimislardir. Bu ¢alismada T2A ve diflizyon goriintiilerde sinyal
intensitesi dikkate alinmistir ancak ADC degeri sayisal olarak ¢alisiilmamistir. Bu
calismada kontrastli BT ile %42 oraninda, T2 goriintiiler ile %64 oraninda, DWTI ile %79
oraninda santral kitle postobstruktif atelektaziden ayirt edilmistir. Yine bu caligmada T2A
ve DWI goriintiiler birlikte degerlendirildiginde bu oran %88’e ¢ikmaktadir (QI 2009).

Santral akciger kanserin atelektaziden ayiriminda kantitativ ADC 6l¢iimiine dayali
calismalar da vardir. Bu ¢aligsmalardan biri olan Baysal T ve arkadaslarinin (2009) b degeri
1000 s/mm? ile yaptig1 ¢alismadir. Baysal T ve arkadaslar1 (2009) bu ¢alismalarinda;
santral yerlesimli malign timorlerde ortalama ADC degerini 1.83+-0.75 x10 mm?/sn,
post-obstruktif konsolidasyon (POK) alaninda ise 2.50+-0.76 x10™ mm?/sn olarak
hesaplamis olup Kitle ve obstruktiv konsolidasyon ADC degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmuslardir.

Matoba M ve ark. (2007) yaptigi bir caligmada primer akciger kanserlerinin
diferiasyon derecesini ve tlimor seliilaritesini ADC degeri ile karsilagtirmiglardir. Bu
calimada orta derecede diferansiye olmus squaméz kanserde 1.59x10° s/mm?, iyi
diferansiye adenokanser 2.52x10°° s/mm? ve kétii diferansiye adenokanserde 1.44x10°
s/mm? bulmuslardir. Sonug olarak 1yi diferansiye adenokarsinomda ADC degeri, kotii
diferansiye adenokarsinomdan ve orta-kotii diferansiye squamoz kanserden farkl olarak
yiiksek oldugunu belirtmislerdir.

Liu ve arkadaslarinin 2014 yilinda yaptig1 bir ¢alismada akciger kanserinde
histopatolojik diferansiasyon derecesi ile ADC degeri arasindaki iligskiyi gostermislerdir.
Bu ¢aligmada Liu ve ark’lar1 grade I timérde ADC degeri 1.40+0.35x10™ mm?/sn, grade
I1I timérde ADC degeri 1.030+0.179x10°° mm?/sn olarak bulunmuslardir ve ADC ile
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tiimor histoplatolojik grade arasindaki ters iliskiyi gostermislerdir. Bizim ¢aligmamizda
malign tlimorlerin diferiasyon derecesi ve tiimor seliilaritesi bilinmediginden histopatolojik
grade ile ADC iliskisi ¢alisilamadi. Ancak ¢alismamizdaki iki adenokarsinom olgusunda

bu calisma ile benzer sekilde 1.71x10° mm?/sn gibi yliksek ADC degeri 6l¢tlilmiistiir.

Bizim ¢alismamiz b degeri 0 ve 800 sn/m m? ile yapilmistir. Buna gore yapilan ADC
Sl¢iimlerinde malign lezyonlarm ortalama ADC degeri 0,98+0,28x10°° s/mm?, benign
lezyonlarda ise ortalama ADC degeri 1,840,510 s/mm? olarak hesaplandi. Malign ve
benign lezyon ADC degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.001).
ROC analizine gére ADC i¢in cut-off degeri 1.43x10" mm?/sn olarak belirledi. Buna gore;
duyarhilik %94, 6zgiilliik %85, PPV %91, NPV %89 olarak bulundu. Calismamizda tespit
ettigimiz cut-off degeri Liu ve ark. 2010 yilinda yaptiklari ¢alismanin sonuglari ile

benzerdir.

Calismamizda akcigerin malign lezyonlar1 histopatolojik subgruplarinda ortalama
ADC degeri hesaplandi. Ortalama ADC degeri epidermoid karsinomda 0,94+0,23x10°
s/mm?, adenokarsinomda 1,10+0,3x10°® s/mm?, KHAK da 0,87+0,24x10°® s/mm?, ve diger
malign lezyonlarda 0,99+0,34x10°® s/mm? olarak hesaplandi. Akciger karsinom subtipleri
arasinda istatistiksel olarak fark bulunmamaktadir (p>0.05). Calismamizda akciger kanseri
tipleri ADC degerleri arasinda anlamli fark bulunmamasinin ¢aligmamizdaki lezyonlarin
histolojik grade, diferiasyon ve seliilariteye gore siniflanmamis olmasina bagli oldugu
diisliniildii. Bizim ¢aligmamizdan farkli olarak Matoba ve ark. (2007), iyi diferansiye
adenokarsinom ile kétii diferansiye adenokarsinom ve kotii diferansiye squamoz kanser
ADC degerlerini istatistiksel olarak farkli bulmuslardir. Bizim ¢alismamizda iki
adenokarsiom olgusunda ADC degeri cut-off degerinin stiinde 6l¢iilmiis olup Matoba ve
arkadaglarinin ¢alismasindaki iyi diferansiye adenokarsinom ile benzerdir. Ancak bizim

calismamizdaki olgularin grade bilinmediginde bu konuda net yorum yapilamamaktadir.

Calismamizda 22 olguda santral akciger kitlesi ve kitleye bagl gelisen post
obstruktif atelektazi vardi. Santral akciger kitlelerinde ortalama ADC degeri 1,04+0,33
x10° s/mm?, postobstruktif atelektazide ise 1,75+0,35 x10"® s/mm?, bulundu. Santral
akciger kanseri ve postobstruktif atelektazi ADC degeri istatistiksel olarak farkliydi
(p<0.001). Bu sonuglar Baysal ve arkadaslarinin 2009’da yaptig1 ¢calismayla benzerdir.
Ancak Baysal ve arkadaglar1 b: 1000 sn/mm? ile yaptiklar1 ¢alismada ortalama ADC degeri

santral kitlelerde 1.83 x10® s/mm?, postobstruktif atelektazide 2.50 x10° s/mm? olup bizim
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calismamiza gore yiiksek degerler bulmuslardir. ADC degerleri arasindaki bu farkin

caligmalardaki b degerlerinin farkli olmasina bagli oldugunu diistinmekteyiz.

Calismamizdaki 10 kist hidatid olgusunda ortalama ADC degeri 2,21+0,67 x10°
s/mm? olup tamami cut-off degerin {istiindedir. Kist hidatid olgular1 diger benign solid
lezyonlardan daha yliksek ADC degerine sahipti. Inan ve arkadaslarinin 2010 yilinda kist
hidatid ile yaptiklari bir ¢alismada ortalama ADC degerini 2.8x10°x10° s/mm?
bulmuslardir (Inan 2010). Bizim ¢alismamizda kist hidatid ADC degeri, Inan ve

arkadaslarinin ¢aligmasinin sonuglariyla benzerdir.

Calismamizdaki 2 hamartom olgusunda ortalama ADC degeri 1.57x10™° mm?/sn
bulundu. Her iki hamartom olgusunda ADC degeri benign lezyonlaral benzer sekilde cut-

off degerin iistiindedir.

Benign lezyon grubunda 4 bakteriyel pnomoni olgusu ve 1 aktif tiiberkiiloz
pndmonisi yer aliyordu. Bakteriyel pnémoni ortalama ADC degeri 1.59x10 mm?/sn olup
lezyonlarin tamami cut-off degerinin iistiindedir. Aktif tiiberkiiloz pnémonisinde ADC
degeri 1.23 x10 s/mm? $l¢iildii. Bu deger esik degerin altinda kalmaktadir. Literatiirde
sadece pnomoni ve Tbc olgularini igeren ortalama ADC degeri galismast

bulunmamaktadir.

Caligmamizda bir fibrozis olgusu varidir. Fibrozis olgusunda ADC degeri 0.98 x107
s/mm? 5l¢iilmiis olup esik degerin altinda kalmaktadir. Bakir ve arkadaslarinin 2014
yilinda yagtig1 bir ¢alismada kronik retroperitoneal fibrozisde ortalama ADC degerini
calismislardir. Bu ¢aligsmada retroperitoneal fibrozis alanlarinda ortalama ADC degeri
1.43+0.16x10> mm?/sn olarak bulunmustur (Bakir 2014).

Akciger diflizyon uygulamalarinda bizim ¢alismamizda ve literatiirde yayinlanmis
diger caligmalarin tiimiinde ana problem artefaktlardir. Artefaktlar cogunlukla akcigerdeki
havaya, kalp pulsasyonlarina ve solunum hareketlerine baglidir. Duyarhilik artefaktlari en
cok hava-doku arayliziinde meydana gelmektedir. Solunum hareketlerine bagli artefaktlar
onlemek i¢in nefes tutma yontemi ya da respiratuar triger mekanizmasi kullanilabilir (Koh
2007). Ancak nefes tutma acquisition zamanini sinirlayarak SNR ve uzaysal rezolusyonu
azaltmaktadir. Goriintii kalitesini ve ¢ekim hizini arttirmak igin faz dizilimli gévde koilleri
ve ASSET (Array Spatial Sensitivity Ensoding technique) sekansi kullanilabilir ( Nasu
2004 ve Bammer 2003).
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7. SONUC

MR teknolojisindeki gelismeler sayesinde DAG akciger lezyonlarinin tanisinda son
yillarda gittik¢e artan bir oranda kullanilmaktadir. DAG; kontrast madde kullanilmadan,
hizli ve kolay elde edilebilir non-invaziv bir gériintiilleme yontemidir. DAG, konvansiyonel
MR ve BT ile birlikte kullanildiginda lezyonlarin benign-malign ayiriminda ek bilgiler
sunmakta ve konvansiyonel MRG’nin tstiinliigiinii arttirmaktadir. Ayrica ADC 6lgiimii ile
akciger lezyonlarinin degerlendirmesinde kullanibilecek kantitativ bir deger de elde
edilmektedir. DAG ve ADC 6lgiimleri diger goriintiileme yontemleri ve klinik veriler
birlikte kullanildiginda gereksiz girisimsel islemleri azaltabilir.

Sonug olarak; tiim kisitliliklar ve avantajlar goz 6niinde bulundurularak dogru
endikasyonda ve uygun teknik parametreler kullanilarak elde edilen DAG’nin ve ADC
6lglimiiniin faydali bilgiler sundugu ve toraks MR’1n rutin bir sekansi olacagi kanaatine

varilmigtir.
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