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SIMGELER VE KISALTMALAR LISTESI

'H MRS
AB

Ab

Abyg
Aby,
Ab,

Ab,
ACC

Ag;
AIS
Ala
ANN
ASCO
ATRT
AUC
BDT
BF
BOLD
BT
CAD
CBTRUS
CDP
Cho
CI

Gi

: NSA esik degeri

: Proton Manyetik Rezonans Spektroskopi

: Avrupa Birligi

: Antikor kiimesi

: d tane en kotii uygunluga sahip hiicrelerin kiimesi
: Hafiza hiicrelerinin kiimesi

: n tane en iyi uygunluga sahip hiicrelerin kiimesi

: Antikor veya antijen kiimesinden geriye kalan hiicrelerin kiimesi
: Dogruluk (Accuracy)

: Antijen kiimesi

: Rastgele antijen kiimesi

: Artificial Immune Systems

: Alanine

: Artificial Neural Network

: American Society of Clinical Oncology (Amerika Kanser Toplulugu)
: Atypical Teroid Rhabdoid Tumor

: Area Under the ROC Curve

: Bilgisayar Destekli Tespit (Teshis)

: Smif Ozellikleri (Boundary Feature)

: Blood-Oxygen-Level Dependent

: Bilgisayarli Tomografi

: Computer-Aided Detection

: Central Brain Tumor Registry of the Unites States
: Centre Diagnostic Pedralbes, Barcelona, Spain

: Choline

: Giiven Aralig1 (Confidence Interval)

: Klonlanmis hiicrelerin kiimesi
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Ci* : Mutasyona ugramis hiicrelerin kiimesi

Cr (Cre) : Creatine

CSA : Clonal Selection Algorithm

CSF : Cerebrospinal Fluid (Beyin Omurilik S1visi)

CT : Computed Tomography

D : Dedektor kiimesi

Dy . Aday dedektor kiimesi

DICOM : Digital Imaging and Communications in Medicine

d-MRI : Diflizyon Manyetik Rezonans Goriintiileme

DNT : Dysmbryoplastic Neuroepithelial Tumor

DSO : Diinya Saglik Orgiitii

DTI : Diffusion Tensor Imaging

DVM : Destek Vektor Makineleri

DWT : Discrete Wavelet Transform

EF : Enerji Ozellikleri

FCM : Fuzzy C-Means

FID : Free Induction Decay

fi : Klonlanmis hiicrelerin uygunluk degerlerinin matrisi

fi* : Mutasyona ugramis hiicrelerin uygunluk degerlerinin matrisi
FLAIR : Fluid Attenuated Inversion Recovery

FLENI : Fundaci’on para la Lucha contra las Enfermedades Neurol ogicas de

la Infancia, Buenos Aires, Argentina

f-MRG : Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme
FN : Yanlis Negatif (False Negative)
FP : Yanlis Pozitif (False Positive)
GBM : Glioblastoma Multiforme

GE : General Electric

Gl : Evre I Tumor

GII : Evre II TUmor

GIII : Evre III Tumor

GIV : Evre IV Tumor

GLCM : Gray Level Co-occurrence Matrix
Glx : GABA, Glutamate and Glutamine
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GUI

HF
HLSVD
ICA

IDI
JPEG
k-NN
KSA
KYZ
Lac
LDA
Lip
LS-SVM
MEG
ml (myo)
MR
MRA
MRG
MRS
MRSG
MS
MSS
MT
MUL
NAA
NDV
NSA

PCA
pdf
PDV
PDw
PNET

: Graphical User Interface

: Histogram Ozellikleri (Histogram Features)

: Hankel-Lanczos Singular Value Decomposition
: Independent Component Analysis

: Institut de Diagno 'stic per la Imatge, Barcelona, Spain
: Joint Photographic Experts Group

: k-Nearest Neighbors

: Klonal Se¢im Algoritmas1 (Clonal Selection Algorithm)
: Kisa Yanki Zamani (Short Echo Time)

: Lactate

: Linear Discriminant Analysis

: Lipid

: Least-Square Support Vector Machine

: Magnetoencephalography

: myo-Inositol

: Manyetik Rezonans

: Manyetik Rezonans Anjiyografi

: Manyetik Rezonans Goriintiileme

: Manyetik Rezonans Spektroskopi

: Manyetik Rezonans Spektroskopi Goriintiileme
: Multiple Sclerosis

: Merkezi Sinir Sistemi

: Magnetization Transfer

: Uniwersytet Medyczny w Lodzi, Lodzi, Poland

: N-Acetyl Aspartate

: Negatif Karar Degeri (Negative Decision Value)
: Negatif Se¢im Algoritmas1 (Negative Selection Algorithm)
: Olasilik (istatiksel anlamlilik)

: Principal Component Analysis

: probability density function

: Pozitif Karar Degeri (Positive Decision Value)

: Proton Density-weighted

: Primitive NEuroectodermal Tumor
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ppm : Particle Per Million (Milyonda bir pargacik)

PRESS : Point-REsolved Spectroscopy Sequence

PSO : Particle Swarm Optimization (Pargacik Siirii Optimizasyonu)
RF : Relief-F

ROC : Receiver Operating Characteristic

ROI : Region of Interests

S : Self Set (Oz hiicrelerin kiimesi)

SEN : Duyarlhilik (Sensitivity)

SF : Sekil Ozellikleri (Shape Features)

s-FCM : spatial-Fuzzy C-Means

SFFS : Sequential Floating Forward Selection

SGHMS : St. George’s Hospital Medical School, London, UK
SNR : Signal-to-Noise Ratio

SOM : Self-Organizing Maps

SPE : Ozgiilliik (Specifity)

SPSS : Statistical Package for Social Science

STEAM : STimulated Echo Acquisition Mode

SVM : Support Vector Machine

SW : Spectral Width (Hz Biriminde Spektral Genislik)
SWI : Susceptibility Weighted Imaging

T : Tesla

T : Oz olmayan hiicrelerin (non-self) kiimesi

T1 : T1 Dinlenme (Relaxation) Zamani

T2 : T2 Dinlenme (Relaxation) Zamani

TE : Echo Time

TF : Doku Ozellikleri (Texture Feature)

TN : True Negative

TP : True Positive

TR : Time of Repetition

TZ : Tekrarlama Zamant

UMCN : University Medical Center Nijmegen, Nijmegen, The Netherlands
UuYZ : Uzun Yanki1 Zamani (Long Echo Time)

VOI : Volume of Interests
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WHO
YBS
YSA
YZ

: World Health Organization
: Yapay Bagisiklik Sistemleri
: Yapay Sinir Aglari

: Yank1 Zamani (Echo Time)
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OZET

Anahtar kelimeler: Beyin Tiimorii, Bilgisayar Destekli Teshis, Manyetik Rezonans
Goriintiilleme, Manyetik Rezonans Spektroskopi, Ozellik Cikarma, Siniflandirma

Beyinde biiyiiyen ve gelisen kotii huylu tiimorler son zamanlarda insan 6liimlerinin
en Onde gelen nedenlerinden birisi olmaya baslamistir. Beyin tiimorleri i¢in en uygun
tedavi yonteminin belirlenmesi hekim tarafindan tiimoriin tiiriiniin ve evresinin
belirlenmesine baglidir. Beyin tiimoriiniin tecriibeli radyologlar tarafindan tam olarak
teshis edilebilmesi, Manyetik Rezonans (MR goriintiileri), MR spektroskopi verileri
ve patolojik degerlendirmeleri icerisine alan karmasik bir siirectir. Genel olarak bir
radyolog bu siirecle ilgili olarak 6nemli dogruluk ve hassaslikta karar verebiliyor olsa
da, hatalar1 en aza indirebilmek i¢in siirekli yeni yontemler arastirilmaktadir. Bu
yiizden radyolog ya da hekimlerin beyin tiimorlerinin ayrimini yiiksek oranda
yapabilecek Bilgisayar Destekli Teshis (Computer-Aided Detection, CAD / BDT)
sistemlerinden yararlanmasi olduk¢a 6nemlidir.

Bu tez ¢aligmasinda, hem MR goriintiileri hem de MR Spektroskopi (MRS) verileri
kullanarak, radyologlarin karar verme asamalarinda yardimci olabilecek, beyin
tiimorlerinin tespitini basarili bir sekilde yapan yeni bilgisayar destekli yaklagimlar
Onerilmistir. Tez kapsaminda gelistirilen ilk yontem MR goriintiileri iizerinde
caligmakta ve beyin tlimdrlerinin 1yi/kotii huylu ayrimlarmi goriintii isleme ve Oriintii
tanima teknikleri ile gerceklestirmektedir. Bu islemi gergeklestirmek amaciyla MR
goriintiileri tizerinde kafatasi kismini ¢ikarma i¢in yeni bir goriintii 6n-isleme teknigi
onerilmistir. Ayrica, tliimor ayrimlarinda smiflandirict etkisini gorebilmek icin farkl
smiflandiricilarim  basarimlart kiyaslanmigtir. 188 adet MR goriintlisii {izerinde
yapilan detayli deney sonuglarina gore, onerilen yontem ile %96.81 dogruluk orani
ile beyin tlimorlerinin iyi / kotii huylu ayrmu gergeklestirilebilmistir. Tez
kapsaminda Onerilen bir diger yontemde ise, MR spektroskopi sinyalleri {izerinde
calisan ve Yapay Bagisiklik Sistemi (YBS) tabanli yeni bir BDT yaklagimi
gelistirilmistir. Onerilen yontem ile MRS verileri kullanilarak iyi huylu / kétii huylu
timor ayrimi, beyin tiimdriiniin evrelemesi, normal beyin dokusu ile beyin
tiimoriiniin ayrimi, metastaz beyin tiimorleri ile birincil beyin tiimdrlerinin ayrimi ve
sahte tiimdrlerin belirlenmesi yliksek bagsarimla miimkiin olmustur. Bu iglemler i¢in
cok uluslu ve merkezli bir proje kapsaminda elde edilen genis bir veri seti ile
gergeklestirilen deney sonuglarma gore sirastyla %96.97, %100, %100, %98.33 ve
%98.44 basarim elde edilmistir.
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DESIGN AND APPLICATION OF NOVEL METHODS FOR
BRAIN TUMOR DETECTION USING MACHINE LEARNING
APPROACHES ON MR IMAGES AND MR SPECTROSCOPY
DATA

SUMMARY

Keywords: Brain Tumor, Computer-Aided Detection, Magnetic Resonance Imaging,
Magnetic Resonance Spectroscopy, Feature Extraction, Classification

Malignant tumors growing and developing in the brain have recently become one of
the leading causes of death in humans. Determination of the most suitable treatment
for brain tumors depends on accurate detection of malignancy, type and grade of the
tumor by the physician. Diagnosis of brain tumors by radiologists is a complex
process which includes MR images, MR spectroscopy data and pathological
assessments. Generally, a radiologist makes a decision with reasonable accuracy and
specifity rates. However new methods have been investigated by the researchers to
minimize the diagnosis mistakes. Therefore, it is crucial for radiologists or
physicians to use a Computer-Aided Diagnosis (CAD) system which will help
detection of brain tumors with high success rates.

In this thesis, novel computer aided methods, which use both MR images and MR
Spectroscopy data, have been proposed for the detection of brain tumors to support
decision process of the radiologists. The first method developed in the thesis
differentiates brain tumors as benign or malignant by image processing and pattern
recognition techniques on MR images. To perform this operation, a new image pre-
processing technique has been proposed to strip the skull region. Moreover, to
evaluate the effect of classifier performance on tumor differentiation, different
classifiers have been compared. According to detailed test results performed on 188
MR images, benign or malignant differentiation of brain tumors can be detected with
96.81% accuracy rate by proposed method. In the second method, a novel Artificial
Immune System (AIS) based computer-aided diagnosis system has been proposed.
This system utilizes MR Spectroscopy signals to make a decision about brain tumors.
The system can perform differentiation of benign / malign, metastatic / primary,
pseudo / normal tumors and grading of brain tumors with high accuracy rates.
According to the experimental results performed on large dataset obtained from an
international and multi-center project, the detection performance has been achieved
96.97%, 100%, 100%, 98.33% and 98.44% success rates respectively.
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BOLUM 1. GIRIS

Cagimizin vebasi olarak adlandirilan kanser radyasyona maruz kalma, zararh
yiyecek ve igeceklerin tiiketimi, asir1 alkol ve sigara kullanimi, asir1 stresli durumlar
gibi nedenlerle gittikce yaygimlagmaktadir. Bunun yaninda, kanser son zamanlarda
onemi ¢ok daha fazla artan bir saglik ve yasam problemi olmustur. Insanlarda dliim
nedenleri arasinda kalp ve damar hastaliklarindan sonra gelen kanserin oniimiizdeki
yillarda baslica 6lim nedeni olacagi tahmin edilmektedir [1]. Genel anlamiyla
kanser, viicudun degisik bdlgesindeki hiicrelerin kontrolsiiz bir sekilde biiylimesiyle
olusan ylizden fazla hastalik grubunun ortak adidir [2]. Cesitli kanser tipleri olmasina
ragmen, bunlarin hepsi anormal hiicrelerin kontrolsiiz bir sekilde ¢ok hizli olarak

iiremesi ile baslamaktadir.

Uluslararas1 bilimsel bir kurulug olan Amerikan Kanser Toplulugu (ASCO)
verilerine gore tiim diinyada kansere bagli 6liimlerin orani artarak devam etmektedir
[3]. Bu kurulusun verilerine dayanilarak, 2030 yilina kadar kanser hastaligindan
dolayr ©len insanlarm sayisinin yaklasik olarak 11 milyon olacagi tahmin
edilmektedir [4]. Bu veriler incelendiginde, kanserden kaynaklanan 6liim oranindaki

artisin, benzer olarak beyin kanserlerinde de artma egiliminde oldugu asikardir.

Son yillarda, teknolojinin gelismesine paralel olarak akilli telefonlarin yayginlagmasi
ve kablosuz ag teknolojilerinin gelismesi gibi bir¢ok nedenden 6tiirii, diger kanserler
gibi beyin kanserleri de yiikselen bir ivme ile artmaktadir. Son zamanlarda, 6zellikle
gelismis tllkelerde, beyin kanserinden 6len kisi sayisinda ciddi artis gozlenmistir.
ABD'de yiiriitiilen bir aragtirmaya gore, beyin kanserine yakalanmig bir hastanin bes
yillik bir siirecte hayatta kalma sanst %11 olarak agiklanmistir [5]. CBTRUS
(Birlesik Devletler Merkezi Beyin Tiimor Dairesi, Central Brain Tumor Registry of
the United States) verileri, sadece ABD'de 2015 yili igerisinde 68470 yeni beyin ve

merkezi sinir sistemi tiimor vakasmin teshis edilecegini gostermektedir [6]. Ayni



zamanda, beyin tiimorleri 65 yasin iistiindeki yashlarda ve ¢ocuklarda kanserden

0liim nedeni arasinda en 6nlerde yer almaktadir [7].

Insan viicudunda tiimorler, kanserli (kdti huylu / malignant) veya kanserli
olmayanlar (iyi huylu / benign) olmak iizere iki sinifa ayrilmaktadir [8]. Sekil 1.1'de
normal beyin dokusu (Sekil 1.1 (a)), iyi huylu (Sekil 1.1 (b)) ve kot huylu (Sekil 1.1
(c)) beyin tiimdrlerine ait MR goriintiileri goriilmektedir. Iyi huylu tiimérler
genellikle yavas biliyiirler ve komsu dokulara yayilmazlar. Bu yiizden, iyi huylu
tiimorler kanserli olmayan tiimorler olarak adlandirilirlar [9]. K6t huylu tiimorler
hizli bir sekilde biiyiirler, agresiftirler ve ¢evresindeki organlara yayilabilirler [10].
Bu sebeple, kotii huylu tiimorler kanserli tiimorler olarak bilinirler. Beyin tiimorleri
de beyinde gelisirler ve iyi huylu veya kotii huylu olabilirler. Kotii huylu olan beyin

tiimorlerine beyin kanseri de denilmektedir [8].

Sekil 1.1. Beyin tiimorlerinin siniflandirilmasi, (a) normal beyin dokusu goriintiist, (b) iyi huylu beyin
timorii goriintlisii (meningioma), (¢) kotii huylu beyin tiimorii goriintiisii (glioblastoma
multiforme)

Beyinde olusan tiimorlerin dogru ve kesin teshisi, hastanin klinik ve tibbi yonetimi
acisindan 0nemli bir siirectir. Beyinde gelisen tlimdrlerin cogu, eger erisilebiliyorsa,
operasyon ile alinmaktadir [8]. Fakat bu islemin dengeli bir sekilde yapilabilmesi ve
beynin temel islevlerine zarar vermeden gergeklestirilmesi son derece hayati bir
islemdir. Bunun yaninda, bazi vakalarda ise, operasyondan sonra kanserli timor
kalintilarinin  yok edilmesi i¢in radyoterapi (1sin tedavisi) ve kemoterapi (ilach

tedavi) de bir tedavi araci olarak tercih edilmektedir [11].

Glinlimiizde, tiimor varliginin saptanmasinda, tiimoriin tedavi sonrasit gelisim
stirecinin takip edilmesinde ve tekrar edip etmediginin belirlenmesinde en yaygin

kullanilan goriintiileme yOntemlerinin basinda manyetik rezonans goriintiileme



(MRG, MRI) gelmektedir [1]. Hekimler beyin tiimoriiniin teshisini, MR
goriintlilerini analiz ederek yapmaktadirlar. Tiimoriin teshisi yapildiktan sonra ise,
hekim tarafindan, hastaya uygun olan bir tedavi planlamasi yapilir. Ameliyat,
radyoterapi ve kemoterapi, tek veya birlikte kullanilarak tedavi gerceklestirilmektedir
[12]. Ancak tedavinin basaris1 tiimoriin konumunun, smirlarinin, tipinin ve koti
huylu olup olmadigmin bilgisinin hekim tarafindan dogru olarak belirlenmesine bagli
olarak degisebilmektedir. Fakat, tiimoriin tipinin ve evresinin (asamasinin)
belirlenmesi gibi bazi teshisleri MRG kullanarak gerceklestirmek oldukg¢a zor bir

islemdir.

Tipta, bircok kanser tiiriiniin kesin tanisinda, biyopsi olarak adlandirilan yontem
kullanilmaktadwr. Biyopsi, bir igne ile kanserli oldugundan siiphelenilen bolgeden
doku Ornegi alinmasi ve bu Ornegin laboratuvar ortammda hiicresel bazda
incelenmesi prensibine dayanan invaziv (girisimsel) bir yontemdir. Biyopsi, yiiksek
tan1 basarisi saglasa da bircok dezavantaji da barindirmaktadir. Biyopsinin en 6nemli
dezavantaji doku &rnegi alinan organa zarar verme riskidir. Ozellikle beyin
bblgesinde biyopsinin beynin bazi fonksiyonlarina zarar verme olasilig1 yiiksektir.
Biyopsinin bir diger dezavantaji ise, her bolgeye uygulanamamasidir. Ornegin;
beyindeki bazi tiimdrlere bulunduklari konum itibariyle ulasilmasi zor olabilir. Bu
gibi durumlarda biyopsi yapmak miimkiin degildir. Bahsedilen bu sebeplerden
dolayi, ozellikle de beyin kanserlerinin dogru bir sekilde tespit edilebilmesi igin,

yeni, invaziv olmayan (girisimsel olmayan) tekniklere ihtiya¢ duyulmaktadir.

Son yillardaki ¢aligmalar, beyindeki metabolitlerin degisimi hakkinda bilgi veren ve
invaziv olmayan bir teknik olan manyetik rezonans spektroskopi goriintiilleme
(MRSG, MRSI)’nin beyin ile ilgili rahatsizliklarin teshisinde kullanilabilecegini
gostermektedir [13, 14]. MRG’ye ek olarak, MRSG’nin kullanimi ile beyin
timorlerinin  evresi, tipi ve metabolizmast hakkinda Onemli bilgiler elde
edilebilmektedir [15-17]. Literatiirdeki MRS calismalari, elde edilen MRS
sinyallerinden beyin tiimorleri ile normal beyin dokularinin birbirlerinden
ayrilabilecegini [18], iyi / kotli huylu ayriminin gercgeklestirilebilecegini [19] ve
timor evrelerinin belirlenebilecegi gostermektedir [20]. Ancak, MRS sinyallerini

analiz etmek ve bu sinyallerden anlamli bilgiler ¢ikarmak hekimler i¢in oldukg¢a zor



bir istir ve ciddi uzmanlik gerektirir. Bu sebeple, sinyal isleme, Orilintii tanima ve
yapay zeka gibi BDT yontemleri ile hekimler i¢in zor olan bu siire¢, daha kesin ve

sayisal olarak Slciilebilir (kantitatif) bir hale getirilebilir.

Bu tez ¢aligmasmin temel amaci, yukarida bahsedilen ihtiyaglar dogrultusunda hem
MR goriintiilerinden hem de MR Spektroskopi verilerinden faydalanarak beyin
timorleri icin bir Bilgisayar Destekli Tespit Sistemi tasarlamak ve bdylece
hekimlerin beyin kanserinin teshisinde kullanabilecegi ek bir ara¢ gelistirmektir. Bu
kapsamda, tez ¢alismasinda ilk olarak, T1 ve T2 agirlikli MR goriintiileri lizerinde iyi
/ kotii huylu beyin tiimorlerinin ayrimi i¢in yeni bir bilgisayar destekli yaklagim
Onerilmistir. Tez ¢alismasinin ikinci adiminda ise, tezin en Onemli katkisi olan
Manyetik Rezonans Spektroskopi verileri kullanilarak beyin tiimorlerinin tespit
edilmesi, evresinin ortaya c¢ikarilmasi, sahte tiimorlerin belirlenmesi, birincil ve
metastaz beyin tiimorlerinin ayriminin yapilmasi, iyi / kotii huylu beyin tiimérlerinin
smiflandirilmasinin gergeklestirilmesi i¢in yapay bagisiklik sistemleri (YBS) tabanli

yeni bir yaklagim onerilmistir.

1.1. Literatiirde Yapilan Calismalara Genel Bir Bakis

Beyin tiimdrlerinin tespiti igin literatlirde gelistirilen calismalar incelendiginde,
birgok calismanin MR goriintiileri lizerinde gerceklestirildigi goriilmektedir. Bu
caligmalarda beyin tlimoriiniin tespitinde, MR goriintiileri ile beyin tiimdriin
boliitlenerek tespit edilmesi, ¢aligmalarin genis bir kismini1 kapsamaktadir. Bunun
yaninda, tiimoriin boliitlendikten sonra goriintii isleme, smiflandirma, makine
Ogrenmesi, yapay zeka yontemleri gibi algoritmalar ile bilgisayar destekli karar

destek sistemlerinin de ¢ogunlukta oldugu goriilmektedir.

BDT sistemleri, son yillarda klinik ortamlarda hastalik tespiti i¢in kullanilmaya
baslamistir [21]. Radyologlar tiimor hakkinda nihai karar1 verme asamasinda,
timoriin bilgisayarli tespitinde veya ayriminda, ikinci bir ara¢ olarak BDT'lerden
yararlanmaktadirlar [22]. Bu tez calismasinda, hem MR goriintiileri hem de MRS

sinyal verileri kullanilarak beyin tiimdriiniin tespitini gerceklestiren sistemler



onerildigi i¢in, her ikisi icin de literatiirde daha 6nce gergeklestirilen ¢alismalardan

bazilarmin 6zetleri verilmistir.

1.1.1. MR goriintiileri iizerinde yapilan ¢calismalar

Literatiirde MR goriintiileri kullanarak beyin tiimorlerinin ayriminda ve tespitinde
cesitli BDT sistemleri veya yaklasimlar1 bulunmaktadir. MR goriintiileri kullanarak
beyin tiimoriiniin tespiti i¢in Onerilen c¢alismalar on-yaklasimlar ve biitiinciil

sistemler olarak iki kategoride analiz edilebilmektedir.

On-yaklasimlar, genellikle boliitleme (segmentasyon), on-isleme, kafatas1 ayirma
gibi beyin MR goriintiileri lizerinde temel islemlerin yapilmasini saglayan
algoritmalara dayali olarak gergeklestirilen calismalardir [23]. Ornek olarak, bazi
calismalarda Fuzzy C-Means (FCM) kiimeleme teknigini kullanarak beyin
tiimoriinlin boliitlenmesinde daha basarili sonuclar elde edilebilecegi vurgulanmistir
ve beyin tlimoriiniin tespiti gergeklestirilmistir [24, 25]. Benzer sekilde Fletcher-
Heath ve digerleri [26]'de FCM kiimeleme metodu yardimiyla beyin tiimorlerinin
otomatik boliitlenmesini saglayan bir yontem Onermislerdir. Bu ¢alismada saglikli
dokular ile beyin tiimdrlerinin birbirinden ayrimi gergeklestirilmistir. Bir diger
caligmada Juang ve digerleri [27] ise beyin tiimdriiniin boliitlenmesi i¢in K-Ortalama
boliitleme teknigini tavsiye etmislerdir. Ambrosini ve digerleri [28] ise MR
goriintiileri iizerinde, beyinde olusan tiimorlerin boliitlenerek tespiti i¢in sablon
esleme (template matching) yontemini kullanmiglardir. Bu amagla ¢alismalarinda 3-
boyutlu sablon esleme tabanli bir algoritma ile otomatik olarak beyinde olusan
metastazlarin tespitini gosteren bir yontem ile beyin tiimdrlerini boliitlemislerdir.
Popuri ve digerleri [29] ise beyin tiimOrlerinin bdliitlenmesi i¢in otomatik bir 3-
boyutlu boliitleme metodu kullanmiglardir. Patino-Correa ve digerleri [30] beyin MR
gorlintiileri tizerinde klasik goriintli isleme teknikleri kullanarak beyaz maddenin
belirlenmesini ve boliitlenmesinin gergeklestiren bir teknik uygulamiglardir. Wu ve
digerleri [31]'de benzer olarak MR goriintiileri kullanarak beyin tiimorlerinin
boliitlenmesini  saglayan bir yontem iizerinde c¢alismislardir. Bu c¢aligmada

goriintiilerin  6zellikleri gabor ve wavelet (dalgacik doniigiimil) filtreleri ile



cikarilmistir ve goriintiilerin boliitlenmesi i¢in destek vektér makineleri (Support

Vector Machine, SVM)'nden yararlanilmistir.

Biitiinciil BDT yaklasimlari ise, tespit sistemleri ve siniflandirma sistemleri olarak iki
grupta degerlendirilebilir. Tespit sistemleri genel olarak Onerilen bir algoritma ile
beyin tiimoriiniin  tespitini  gergeklestirilen sistemler olarak ele almabilir.
Smiflandirma sistemleri ise, bir smiflandirma metodu ile beyin tiimorlerinin

birbirinden ayriminin yapilmasi, smiflandirilmasi gibi islemleri kapsamaktadir.

Tespit sistemlerine 6rnek olarak, yapilan ¢aligmalardan birinde, Herlidou-Meme ve
digerleri [32] beyinde beyaz madde, gri madde, beyin omurilik sivisi, timor ve 6dem
gibi, saglikli ve patolojik dokularmin karakterizasyonu i¢in bir yaklasim
Onermislerdir. Diger bir calismada Zook ve Iftekharuddin [33], hem bilgisayarl
tomografi (BT) hem de MR goriintiileri kullanarak beyin tiimorlerinin tespiti igin
fraktal tabanli bir sistem onermislerdir. Iftekharuddin [34] ise baska bir ¢aligmada
MR goriintiileri lizerinde beyin tiimdrlerinin boliitlenmesi ve siniflandirilmasi igin
fraktal tabanli baska bir yaklasim kullanmistir. Vijayakumar ve digerleri [35], bir
makine 6grenmesi yontemi olan Self-Organizing Maps (SOM) ile MR goriintiileri
lizerinde beyin tiimdrlerinin boliitlenmesini ve dnemine gore siralanmasimi saglayan
bir sistem Onermislerdir. Iscan ve digerleri [36] ise Yapay Sinir Aglar1 (YSA) ve 2-
boyutlu dalgacik doniisiimii kullanarak MR goriintiileri {izerinde beyin tiimorlerinin

tespitini yapan yeni bir BDT sistemi kullanmigladir.

Swniflandirma sistemleri ise, beyin tiimorlerinin tespitinde bir diger 6nemli konudur.
Literatiirde beyin tlimdrlerinin ayrimi ve smiflandirilmas: ig¢in Onerilen bir¢ok
calisma bulunmaktadir. Ornegin, Garcia-Gomez ve digerleri [37], MR gériintiileri
tizerinde 1yi / kotii huylu beyin tiimorlerinin teshisi i¢in bir Oriintli tanima yaklasimi
sunmuslardir. Chaplot ve digerleri [38] ise, insan beyninden aliman MR
gorlintiilerinin  siniflandirilmast icin SOM ve SVM tabanli yeni bir yontem
onermisledir. Georgiadis ve digerleri [39] ise MR goriintiileri {izerinde gliom,
meningiom gibi metastatik ve birincil beyin tiimorlerinin ayrimini yapabilmek i¢in
goriintiilerin dokusal Ozelliklerini ¢ikararak Olasiliksal Sinir Aglar1 (Probabilistic

Neural Network, PNN) tabanli bir yazilim sistemi tasarlamiglardir. Bir diger



calismada Jensen ve Schmainda [40], beyin tiimorlerinde 6dem tiplerinin ayrilmasi
icin bir BDT metodu sunmuslardir. Zacharaki ve digerleri [41] de, benzer olarak
metastazlar ve beyin tlimorlerinin birbirinden ayrimini yapabilen bir yontem
Oonermislerdir. El-Dahshan ve digerleri [42] ¢alismalarinda beyin MR goriintiilerinin
siniflandirmasi i¢in karma (melez) bir yontem gelistirmislerdir. Caligmalarinda MR
goriintlilerinin 6zelliklerini Discrete Wavelet Transform (Ayrik Dalgacik doniistimii,
DWT) ile ¢ikarmislardir ve goriintiileri YSA ve k-En Yakin Komsuluk Algoritmasi
(k-Nearest Neighbors, k-NN) olmak tizere iki farkli yontem ile siiflandirmislardir.
Zhang ve digerleri [43] ise, beyin MR goriintiilerini normal ve anormal olarak
gruplandirmak i¢in ileri yonlii bir YSA ve kaotik Parcacik Siirii Optimizasyonu
(Particle Swarm Optimization, PSO) tabanli bir sistem kullanmiglardir. Zhang ve
digerleri [44] de baska bir ¢alismada benzer olarak beyin MR goriintiilerini normal
ve anormal olarak smiflandirmak i¢in YSA tabanli yeni bir yOontem ortaya
koymuslardir. Gorintiilerin  6zelliklerini DWT ile c¢ikarmiglardir ve Oznitelik
vektoriiniin boyutunu temel bilesen analizi (Principal Component Analysis, PCA)
yontemi ile azaltmiglardir. Zollner ve digerleri [45] gliomalar1 evrelere ayirmak i¢in
SVM tabanl bir 6zellik azaltma metodu kullanmiglardir. Arakeri ve Reddy [1] ise
beyin tlimorlerinin smiflandirilmast i¢in bazi makine Ogrenmesi modellerini
kullanarak otomatik bir BDT sistemi dnermislerdir. Sachdeva ve digerleri [46] ise
boliitleme, 6zellik ¢ikarimi ve siniflandirma asamalarmi bulunduran PCA tabanli bir

Y SA sistemini, alt1 farkli beyin tiimdrii tipini tespit etmek amaciyla kullanmislardir.

Literatiirde yapilan bu ¢aligmalar incelendiginde bircogunun on-isleme, boliitleme,
Ozellik ¢ikarimi / se¢imi ve smiflandrma adimlarindan olusan tam anlamiyla
biitiinciil bir BDT tespit sistemi olmadigi goriilmektedir. Ayrica caligmalarin
birgogunda yeni bir veri seti olusturmak yerine, daha 6nce olusturulmus olan hazir
goriintii setleri tizerinde testler yapilmistir. Tez c¢aligmasinin, MR goriintiileri
kullanarak beyin tiimorlerinin tespit edilmesi kisminda, bu eksikliklerin giderilmesi
ve MR goriintiileri iizerinde beynin kafatasi kismini ¢ikarmak i¢in yeni bir 6n-igleme
yontemi gelistirilmesi, ayrica bu islemlerin gergeklestirilmesi i¢cin bir yazilim

tasarlanmasi1 amaglanmistir.



1.1.2. MRS sinyal verileri iizerinde yapilan calismalar

Literatiirde, beyin tiimorlerinin MRS yardimiyla bilgisayar destekli olarak teshisine
yonelik cesitli calismalar bulunmaktadir. MRS sinyalleri kullanarak beyin tiimdriiniin
teshisinde Onerilen ilk ¢alismalar, genellikle frekans spektrumunda olusan
metabolitlerin pik degerleri birbirine orani hesaplanarak elde edilen sonuglarin

degerlendirmesine dayali olarak gergeklestirilmistir [18, 47-52].

Beyin tiimoriiniin evresinin kesin olarak belirlenmesi, beyin tiimoriine sahip hastalar
i¢cin hayati derecede 6neme sahiptir. Ciinkii tiimdriin evresine gére hastaya uygulanan
tedavi planlamasi degismektedir. Bu da hastanin ortalama yasam siiresi bakimindan
kritik 6neme sahiptir. MRS verileri kullanarak beyin tiimorlerinin evresinin tespit
caligmalarinda literatiirde hem metabolitlerdeki degisimlerin izlenmesi ile hem de
daha gelismis makine 6grenmesi yontemleri ile Onerilen ¢aligmalar bulunmaktadir.
Ornek olarak, Castillo ve digerleri [53], calismalarinda myo-inositol oranindaki
degisimlerin ~ dogrulamasi1  ile  astrositomlarin  evresinin  belirlenmesini
gerceklestirmiglerdir. Bir diger c¢alismada Porto ve digerleri [54] ise MRS
spektrumundaki metabolitlerin oranlarindaki degisimleri izleyerek yiliksek evreli ve
diisiik evreli astrositomlarin evrelemesini gergeklestirmislerdir. Bagka bir ¢calismada
Server ve digerleri [55] ¢aligmalarinda diflizyon MR goriintiileri ve MRS verileri
kullanarak glioma beyin tiimorlerinin evrelemesini gerceklestirmiglerdir. Diflizyon
BT ile elde edilen sonuclarin, spektroskopik sonuglarla karsilastirildiginda daha
basarili oldugu gozlemlenmistir. Yine benzer olarak, Bulik ve digerleri [20]
caligmalarinda MR spektroskopi verileri kullanmanin glioma evrelemedeki dnemini
aragtirmiglardir.  Elde edilen bulgularla MR  spektroskopi sinyallerinin
spektrumundaki metabolitlerin degigsimleri ve oranlar1 izlenerek gliom evrelemede

kullanilabilir oldugunu gdstermislerdir.

Beyinde olusan bazi anormal durumlar beyin MR goriintiisiinde tiimor gibi
goriilebilmektedir. Ozellikle beyin ameliyat1 sonrast olusan odemler beyin
goriintiilerinde, niikkseden beyin timorii gibi davranmaktadir. Bunun yaninda abse
(abscess), MS (multiple sclerosis), damar tikanikliklar1 (infarct) gibi bazi beyin

hastaliklar1 da, beyinden alinan MR goriintiilerinde radyolojik tani olarak tiimor gibi



belirlenebilmektedir. Bu nedenle, beyne yeniden bir operasyon yapmadan bu
hastaliklarin ve tiimdrlerin birbirinden ayrimi, hastanin tedavi planlamasi ve yasam
kalitesi i¢in son derece Onemli bir siliregtir. Beyin tiimorlerinin teshisinde, MRS
sinyalleri kullanarak yapilan ¢alisma alanlarindan birisi de, sahte beyin tiimorlerinin
belirlenmesi olmustur. Bu konuda Majos ve digerleri [56] tarafinda yapilan bir bagka
calismada, proton MR spektroskopi sinyallerinden faydalanarak metabolitlerdeki
degisimlerin izlenmesi ile sahte timorler ve beyin tiimorlerinin  ayrimi

gerceklestirilmistir.

Birincil beyin tiimorleri, beynin degisik bdlgelerinde gelisip, biiyiiyen ve
cevresindeki bolgeleri de etkileyebilen tiimdrlerdir. Metastaz beyin tiimorleri ise,
akciger, karaciger ve bobrek gibi baska organlarda gelisip biiyliyen ve kan yoluyla
beyne yayilan, yani beyne metastaz yapan tiimorlerdir. Beyinde olusan bir tiimor
icin, birincil beyin tiimorii mii, yoksa baska bir organdan metastaz yapmis tiimér mii
oldugu uygulanacak tedavi yontemi ve tedavinin planlamasi i¢in olduk¢a 6nemli bir
durumdur. Georgiadis ve digerleri [19], meningiom ve metastaz beyin tiimorlerinin
birbirinden ayrilmasi i¢in bir Oriintli tanima sistemi 6nermislerdir. Caligmalarinda
MR  goriintiilerinin  dokusal ozelliklerini ve MRS sinyallerinin  bilgilerini
kullanmislardir.  Oriintii  smiflandirma  asamasmda ise SVM  metodunu
kullanmiglardir. Sonugta tasarlanan sistemin hekimlerin karar verme asamasinda
ikincil bir arag olarak kullanilabilecegini vurgulamislardir. Benzer olarak, Tsolaki ve
digerleri [57], ¢caligmalarinda 3T MR spektroskopi ve perflizyon verileri kullanarak
GBM (Glioblastoma Multiforme)'lerin ve metastaz beyin tiimdrlerinin birbirinden
ayrilmasi i¢in bir sistem Onermisledir. SVM, k-NN ve Bayes yontemleri ile elde

edilen sonuglar karsilastirilarak sistemin kullanilabilirligini denetlemislerdir.

MRS sinyalleri kullanilarak beyin tiimoriiniin teshisinde 6riintli tanima yontemlerinin
ve makine 6grenmesi tekniklerinin kullanimi noktasindaki caligmalar karar destek
sistemleri seklinde tasarlanmistir [58, 59]. Bunun yaninda daha kapsamli olarak, AB
destekli ve 6 farkli veri merkezinden almarak yiiriitiilen INTERPRET [60] projesi
kapsaminda yapilan ¢aligmalar da mevcuttur [7, 61]. Garcia-Gémez ve digerleri [17]
¢cok merkezli veritabanlarindan (INTERPRET [60] ve eTUMOUR [62]) alinan Kisa

Yanki1 Zamani (KYZ) MRS sinyal verilerini kullanarak beyin tiimdrlerinin otomatik
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siniflandirilmasini saglayan sistem onermislerdir. Baska bir ¢alismada ise Majos ve
digerleri [63] KYZ ve Uzun Yanki Zaman1 (UYZ) MR spektroskopi verileri ile beyin
timorlerinin  smiflandirilmasini istatiksel olarak gerceklestirmislerdir. Wang ve
digerleri tarafindan [16], MR goriintiileri ve MRS verileri kullanilarak, radyologlara
yardimec1 olmak amaciyla, iyi huylu ve kotii huylu beyin tiimdrlerinin ayrimini
saglayan bir calisma gercgeklestirilmistir. Elde edilen sonuglar degerlendirildiginde,
MRS verileri kullanilarak elde edilen sonuglarin, smiflandirma basarisini artirdigi
goriilmiistiir. Luts ve digerleri [15] de on tane spektroskopik ve dort tane dokusal
Ozelligi birlestirerek Least Squares-Support Vector Machine (LS-SVM)
siiflandirma  metodu ile farkli tipte beyin tiimorlerinin  smiflandirmasini
gerceklestirmisledir. Bu ¢alismadaki temel amacm, beyin tiimorlerinin dogru bir
sekilde teshis edilmesi i¢in klinik ortamda calisanlara yardimeci olmak oldugu
goriilmiistiir. Elde edilen sonuglar ile Linear Discrimant Analysis (LDA)
siiflandiric1 metodu ile yapilan sonuglar kiyaslanarak bir Oriintii tanima metodu
Onerilmistir. Devos ve digerleri [64], calismalarinda hem MRS verilerinden hem de
MRG goriintiilerinden  yararlanarak beyin tiimorlerinin  otomatik  ayrimimi
gerceklestirmiglerdir. Calismada, LDA ve LS-SVM smiflandirma yontemleri ile
yiksek evreli gliomlar 1ile diisiik evreli gliomlarin birbirinden ayrimi
gergeklestirilmistir. Nachimuthu ve digerleri [65] ise, yaptiklar1 calismada MR
goriintiileri ve MRS verileri kullanarak bir Orlintii tanima sistemi Snermislerdir.
Calismada siniflandirma dogrulugunu artirmak i¢cin MR goriintiileri ve MRS verileri
kullanilarak tiimor ve 6dem dokularmin tespiti gerceklestirilmistir. MR goriintiileri
tizerinde Gray-Level Co-occurrence Matrix (GLCM) ile 3-boyutlu volumetrik
dokusal ozellikler ¢ikarilarak MRS sinyal bilgileri ile birlestirilmistir. Cikarilan

ozellikler SVM ile smiflandirilarak dokularin birbirinden ayrimi saglanmstur.

Literatiirde yapilan bu ¢alismalar incelendiginde, egitim ve test asamalarmin tiimii
birlikte degerlendirildiginde; beyin tiimorlerinin tespitinde sahte tiimorlerin tespiti,
metastaz tlimorlerin belirlenmesi gibi bazi islemlerdeki basar1 oraninin diisiik oldugu,
aynt zamanda hesaplama siirelerinin ¢ok yiliksek oldugu goriilmektedir. Bunun
yaninda kullanilan yazilimlar bagimsiz bir yazilim degildir. Genellikle kismi

uygulama seklinde temel islemleri ger¢eklestirmek amaciyla tasarlanmistir.



11

1.2. Tez Cahsmasinin Amaci, izlenen Cahsma Yontemi ve Katkilan

Beyin tiimorleri i¢in en uygun tedavi yonteminin se¢ilmesi, hekim tarafindan
timoriin 1y1 / kotii huylu olup olmadiginin tespiti ve evresinin belirlenmesine
baghdir. Bu yiizden, siipheli durumlarin netlesmesine destek olacak ve hekimlerin
beyin tiimorlerinin teshisinde isabetli karar vermelerine katki saglayacak BDT
sistemlerinden yararlanmasi olduk¢a dnemlidir. Bu tezin ana amaci; MR goriintiileri
ve MRS sinyalleri iizerinde c¢alisan ve beyin tiimorlerinin teshisi, takibi ve
siniflandirilmasma katki saglayacak biitiinciil bir BDT sistemi tasarlamak /
uygulamaktir. Bu amaglar dogrultusunda ilk olarak, goriintii isleme teknikleri ve
yapay zeka yontemleri yardimiyla MR goriintiilerinden iyi / kotii huylu tiimérlerin
ayrimmi1 tam otomatik olarak gerceklestiren bir yaklasim Onerilmistir. Ikinci olarak
ise beyin tiimorlerinin MRS verileri kullanilarak asamalandirilmasit  ve
siniflandirilmast igin YBS tabanli yeni bir bilgisayar destekli yaklasim

Onerilmektedir.

Bu tez calismasinda onerilen yontemler ve bu ¢alismayi klasik esleniklerinden ayiran

katkilar 6zetle sunlardir:

1. Beyin tiimorlerinin MR goriintiileri tizerinden tespiti ve ayrimi igin literatiirde
Onerilmis en  Onemli  yOntemlerin  sistematik  olarak  sunumu

gergeklestirilmistir.

2. MR goriintiileri tizerinde kafatasi ayrma admi i¢in yeni bir On-isleme

yontemi Onerilmis ve diger yontemlerle kiyaslamasi yapilmastir.

3. Beyin timorlerinin MR  goriintiileri  iizerinden smiflandirilmasinda
kullanilabilecek olan popiiler siniflandiricilarin (YSA, SVM, PNN, Bayes)

detayl1 bagsarim kiyaslamalar1 gergeklestirilmistir.

4. Genis ve kapsamli MR veritabanlar1 {izerinde kapsamli deneyler

gergeklestirilmistir.

5. MR goriintiileri lizerinde, yliksek dogruluk ve hassasiyet ile iyi / kotii huylu

timor ayrimi gergeklestirilen bir bilgisayar destekli yaklasim 6nerilmistir.
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6. MR Spektroskopi verileri iizerinde spektrum sinyallerinden 6zellik ¢ikarimi
icin YBS tabanli yeni bir yontem Onerilmistir. Bu yontem sayesinde, beyin
timorlerinin evrelenmesi, iyi / kotii huylu ayrimi, sahte tiimor ile gergek
tiimorlerin tespiti, birincil timorler ile metastaz timorlerin ayrimi biitiinciil

olarak yiiksek basarimla gergeklestirilebilmistir.

7. Onerilen yontem ile daha 6nceki yapilan literatiir calismalar1 [7, 15, 17, 56,
61, 63, 66, 67] gelistirilmis ve MRS yardimiyla beyin tiimorlerinin tespiti,
evrelemesi ve smiflandirmasi alanindaki en giincel ¢alismalardan daha

yiiksek basarimlar elde edilmistir.

8. Gelistirilen MRS tabanli yontemin saglam (robust) olmasina ragmen, agir
hesaplama yiikii gerektirmedigi (lightweight) icin son derece hizli calistigi

gbzlenmistir.

9. Onerilen MRS tabanli beyin tiimdrii tan1 sisteminin  basarim
degerlendirmeleri, farkli cihazlardan elde edilen biiyiik bir veritabani ile

detayl1 bir sekilde yapilmustir.

1.3. Tez Organizasyonu

Tez asagida kisaca 6zetlenen alt1 boliimden olugsmaktadir:

Bolim 1: Giris: Bu boliimde tez ¢alismasina konu olan problemin tanimi, ¢alismanin
amaci, literatiirde bu problemin ¢O6zliimii iizerine yapilan caligmalarin Ozeti, tez
caligmasmi literatiirde yapilan c¢aligmalardan aywran temel Ozellikler ve tez

organizasyonu hakkinda bilgi sunulmaktadir.

Bolim 2: Beynin Genel Anatomisi ve Beyin Tiimorleri: Bu bdlimde beynin genel
yapisi hakkinda bilgi verilmektedir. Ayrica beyinde olusan tiimorler, tipleri,

tedavileri hakkinda genis bilgiler verilmektedir.

Bolim 3: Beyin Timorlerinin Tespitinde Kullanilan Goriintiileme Yontemleri ve

Laboratuvar Testleri: Bu boliimde beyin tiimdrlerinin tespitinde kullanilan radyolojik
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goriintliileme yontemleri ve testler konusunda bilgiler sunulmaktadir. Bu ¢alismada

kullanilan MR ve MR Spektroskopi yontemleri detayli olarak ele alinmaktadir.

Boliim 4: MR Gériintiileri Uzerinde Beyin Tiimérlerinin Tespiti I¢in Yeni Bir
Bilgisayar Destekli Yaklasim: Bu bdlimde MR goriintiileri iizerinde beyin
tiimoriiniin tespitinde literatiirde var olan yontemlerden farkli olarak yeni bir BDT
sistemi Onerilmektedir. Ayrica MR goriintiilerinden kafatasi kisminin ayrilmasi igin

gelistirilen yeni bir 6n-igleme yontemi yer almaktadir.

Boliim 5: MR Spektroskopi Verileri Uzerinde Beyin Tiimorlerinin Teshisi ve
Evrelemesi I¢in Yapay Bagisikhik Sistemleri Tabanli Yeni Bir Bilgisayar Destekli
Yaklasim: 5. BoOlimde beyin tiimoriiniin tespitinde MRS sinyalleri kullanarak
YBS'nin Negatif Se¢cim ve Klonal Secim Algoritmalar1 tabanli yeni bir yaklagim
Onerilmistir. Bu yaklasimda normal beyin dokusu ve beyin dokusunun ayrimi, sahte
beyin tiimorlerinin belirlenmesi, metastaz beyin tiimorleri ile birincil beyin
tiimorlerinin ayrimi, beyin tiimoriiniin evrelemesi ve iyi huylu / kotii huylu beyin

tiimorlerinin tespit islemleri gerceklestirilmistir.

Boliim 6: Sonuglar ve Degerlendirmeler: Sonuglar ve Degerlendirmeler boliimiinde,
yapilan c¢aligmalardan elde edilen sonuglar genel hatlariyla degerlendirilerek
caligmanin bilime saglayabilecegi katkilar tartisilmaktadir. Daha sonra yapilabilecek

calismalar i¢in Onerilerde bulunulmaktadir.



BOLUM 2. BEYNIN GENEL ANATOMISI VE BEYIN
TUMORLERI

2.1. Giris

Genel anlamda kanser viicudumuzun cgesitli bolgelerindeki hiicrelerin kontrolsiiz
cogalmasi ile olusan 100'den fazla hastalik grubunun genel adidir. Cok cesitli kanser
tipleri olmasina ragmen, hepsi anormal hiicrelerin kontrol dis1 ¢ogalmasi ile baglar
[2]. insan beyninde gelisen “beyin kanserleri” son yillarda yakalanma oranlarinda
ciddi artis olan kanser tiirlerinin basinda gelmektedir. Beyin tiimdrleri kafatasi
icerisinde herhangi bir yerde biiyliylip beyin iizerine baski yapar ve degisik
semptomlar ile ortaya cikar [9]. Beyin tiimorleri iyi huylu veya k&tii huylu
olabilmektedir. Kotii huylu tiimorler normal hiicrelerin aksine, kontrolsiiz olarak
biiyiirler ve komsusundaki organlara bask1 yapip yayilabilirler. Iyi huylu olan beyin
tiimorleri ise nadiren diger organlara yayilimlar gosterirler [66]. Sekil 2.1'de tiimorlii

bir beyin dokusuna ait aksiyel ve sagittal MR goriintiileri verilmistir.

Sekil 2.1. Beyin dokusunda olusmus tiimdrlere ait aksiyel ve sagittal MR goriintiileri

Gelismis iilkelerde son otuz yilda beyin tiimdriine yakalanan ve bu sebepten dolay1
Olenlerin sayisinda 300 kat artis oldugu vurgulanmaktadir. ASCO’nun yaptigi
istatistiklere gore beyin kanserine yakalanan insanlarin 5 yil boyunca hayatta kalma
orani sadece %11 olarak agiklanmustir [1]. Ulkemizde ise beyin kanserine yakalanma

ve Oliim oranlart ile ilgili kapsamli arastirmalar olmamakla beraber, Sekil 2.2'de
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gorildigi gibi Tirkiye Halk Saghgi Kurumu Kanser Daire Bagkanligi tarafindan
2008 yilinda yapilan bir arastirmaya gore beyin kanserine yakalanma orani 100.000

kiside erkeklerde 6.1 ve bayanlarda 4.4 olarak agiklanmistir [2].

Akaiger; 6 Meme; 40,7

iroid; 16,2
Kolorektal; 13,2

Prostat, 37 6
Mesane; 21,7
Kolorelktal, 20,8

4l

Uterus Korpusu; 8,
Akcigér; 8,2

Mide; 7,
Over; §,
NHL; 5,
Bevinsiqrsistum';a,al
Serviks; 4,1

NHL; 6,9
Beyin sinir 9+emi,ﬁ,1

Pankreas; 6,1
Bobrek; 5.8

Tiroid; 3,9
Meme; 0,8

Mesane; 3.0

Larinks; 0,

Sekil 2.2. Tirkiye'de 100.000 vaka bazinda sik goriilen kanser tiirleri ve hayatta kalma oranlar1 [2]

Sekil 2.3'de tiim diinyada beyin tlimorlerinin tiirlerine gdre ortalama dagilimi
verilmistir. En fazla goriilen beyin tlimorii, ayni zamanda iyi huylu bir timdr ¢esidi
olan ve %35 oraninda goriilen meningiomdur. En fazla goriilen kot huylu beyin

timorii ise %16 orani ile GBM'dir [11].

Diger
timorler
17%

Lenfoma
2%
Astrositom
Sinirkilif 7%
9%

Sekil 2.3. Birincil beyin timor tiplerinin oransal dagilimi
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Beyin tiimorlerinin teshisi genel olarak biyopsi ile dokudan alinan Orneklerin
patolojik olarak degerlendirilmesi ile yapilir. Fakat invaziv bir yontem olan biyopsi
%2.4-3.5 hastalik riskine ve %0.2-0.8 Oliim riskine sahiptir [66, 68-70]. Bunun
yerine giiniimiizde invaziv olmayan MR ve MRS goriintilleme yontemleri tercih

edilmektedir ve kullanimlar1 artarak devam etmektedir.

2.2. Beynin Genel Yapisi ve Boliimleri

Benzer goriinime ve fonksiyonlara sahip hiicreler bir araya gelerek dokulari
olustururlar. Beyin dokular ve omurilige baglh sinir hiicreleri tarafindan desteklenen
yumusak bir kitledir. Beyindeki ve omurilikteki sinirler mesajlari tiim viicuda
aktarmakla gorevlidirler [71-73]. Beyin ve omurilik birlikte merkezi sinir sistemini

(MSS) olustururlar. Sekil 2.4'de beynin 6nemli béliimleri verilmistir.

Sekil 2.4. Beynin loblara boliinmiis 6nemli boliimleri [8]
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Tablo 2.1'de MSS'nin en 6nemli organi olan beynin 6nemli boliimleri, 6zellikleri ve

bu boliimlerin yerine getirdigi temel islevler loblara boliinerek detayli olarak

verilmistir.

Tablo 2.1. Beynin 6nemli boliimleri ve her bir bolimiin gorevleri

Beyin boliimii

Islev

On (frontal) lob

Bilingli diisiinmek; zarar gérmesi durumunda ruh hali, hissiyat

degisikligi olabilir.

Yan (parietal) lob

Duygulari islemek; cesitli duyu organlaridan gelen bilgileri

birlestirmede 6nemli rol oynar.

Arka (occipital) lob

Gormek; gérme duyusuyla ilgili bilgilerin islendigi lobdur. Hafif

zarar gormesi haliisinasyonlara sebep olur.

Sakak (temporal) lobu

Ses ve koku algist; ayn1 zamanda da yiizler, mekanlar gibi karmasik

uyaranlarin islenmesi bu lob tarafindan saglanir.

Beyincik

Duyu-hareket iligkilendirmesi; duyu organlarindan gelen bilgilerle
hareketi iliskilendirir. Bu lob 6zellikle dengenin saglanmasinda

onemli rol oynar.

Omurilik sogam

Beyin ile omurilik arasinda yer alir. Boylece beyin ve diger viicut
organlar1 arasindaki baglantiy1 saglar. Solunum, sindirim, hapsirma,

kusma, yutma, ¢igneme, idrar yapma gibi refleksleri kontrol eder.

Varol kopriisii

Beyincigin iki yarim kiiresi arasindaki impuls iletimini saglar.

MSS bizim yasam c¢ekirdegimizdir. Kisilik, diisiinceler, hafiza, zeka, konusma,

anlama ve duyular (gorme, duyma, tat alma, koklama ve dokunma), temel viicut

fonksiyonlarimiz (nefes alma, kalp atmasi, kan akisi), cevresel fonksiyonlarimiz

(hareket, denge, koordinasyon) gibi tiim yasamsal fonksiyonlarimiz MSS tarafindan

kontrol edilir [8, 72]. MSS'nin genel boliimleri Sekil 2.5'de gosterilmistir.
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Sekil 2.5. Merkezi sinir sisteminin genel boliimleri [8]

2.3. Beyin Tiimorlerinin Temelleri

Canlilar hiicrelerden olusmaktadir. Yetiskin insanlarin viicudunda, yash veya zarar
goren hiicrelerin yerini sadece yeni hiicreler almaktadir. Bebekler ve ¢ocuklarda ise
gelisimlerini tamamlamak ve hiicrelerin tamiri i¢in yeni hiicreler meydana gelir.
Beyinde hiicreler gereginden fazla anormal olarak ¢ogalirsa tiimér meydana
gelebilmektedir [8]. Bir beyin tiimorii, beyinde veya merkezi omurga kanalinda
gereksiz biiyliyen hiicrelerdir. Beyin tiimorlerinin birincil (temel) beyin tiimorleri ve
metastatik beyin tlimorleri olmak iizere iki genel tipi bulunmaktadwr. Birincil beyin
tiimorleri beyinde olusur ve burada kalma egilimindedirler. Metastatik beyin

tiimorleri ise, viicudun bagka bir yerinde kanser olarak baslar ve beyine yayilirlar [8].

Beyin tiimorleri genellikle tipta iyi huylu ve kétii huylu olmak iizere iki sinifa
ayrilirlar. Bu tanimlamalar beyin tlimoriiniin  kotli huyluluk ve agresifliginin
derecesini gostermektedir. Beyin tlimoriini her zaman iyi huylu veya kotii huylu
seklinde smiflandirmak kolay degildir. Giinlimiizde bunun i¢in sonuglar, altin kural

olan patolojik degerlendirmeler ile elde edilmektedir.
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2.3.1. Birincil beyin tiimorleri

Beyinde olusmaya baslayan tiimorlere birincil beyin tiimorleri denilmektedir. GBM,
astrositom, medulloblastom ve ependimom birincil beyin tlimérleri i¢in verilebilecek
orneklerden bazilaridir. Birincil beyin tiimorleri 1yi huylu ve kétii huylu olmak tizere

iki gruba ayrilmaktadir.

Iyi huylu tiimorler: Iyi huylu beyin tiimorii yavas biiyiiyen, kenar yapisindan ayirt
edilebilen ve nadiren ¢evresine yayilan hiicrelerden olusmaktadir. Mikroskop altinda
bu hiicreler incelendiginde neredeyse normal hiicre goriinlimiine sahiptirler, sekilleri
diizgiin ve yuvarlaga yakindir. Ameliyat ile ¢ikarma bu tiimor ¢esitleri i¢in en etkili
tedavi yontemidir. Iyi huylu beyin tiimorleri sadece, beyinde hayati bir alana
yerlesmigse yasam tehdidi olarak goriilebilirler [8, 11, 74, 75]. Bu durumda dikkatli

bir tedavi uygulamak gerekir.

Kot huylu tiimorler: Kot huylu bir beyin tiimorii genellikle ¢ok hizli biiyiir,
invazivdir ve yasami tehdit ederler. Fakat birincil beyin tiimorleri nadiren beynin ve
omuriligin digina yayildiklar1 i¢in, bunlar genellikle tam olarak kanser olarak
tanimlanmazlar. Kotii huylu beyin tiimdrleri beyine ve omurilige yayilabilirler. Ayn1
zamanda nadiren viicudun diger organlarina da yayilirlar. Ko6tii huylu beyin tiimorleri
koklerini gevresindeki diger normal hiicrelere gonderme egiliminde olduklar1 i¢in

sinirlarindan ayrilabilirler [8, 11, 74, 75].

2.3.2. Metastatik beyin tiimorleri

Viicudun bagka bir yerinde biiylimeye baslayan ve daha sonra beyine yayilan kanser
hiicreleri metastatik beyin tiimérleri olarak isimlendirilirler. Ornek olarak akciger,

gogiis, kolon ve deri kanserleri siklikla kan akist yoluyla beyine yayilirlar.

Tim metastatik beyin tiimorleri kotii huyludur ve beyin kanseri olarak

isimlendirilirler [8, 11, 74, 75].
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2.3.3. Beyin tiimoriiniin siniflandirilmasi ve evrelenmesi

Beyin tiimorleri teshis edildikten sonra iletisimi kolaylastirmak, tedavi planlamasini

yapmak ve sonuglar1 tahmin etmek ic¢in tiimor evrelere (asama) ayrilmaktadir. Daha

sonra bir smiflandirma sistemine gore adlandirilmaktadir. Giiniimiizde diinya

genelinde ¢ogunlukla Diinya Saglik Orgiitii'niin (World Health Organization, WHO)

belirlemis oldugu smiflandirma ve evreleme sistemi tercih edilmektedir. WHO'nun

gelistirmis oldugu siniflandirma sistemine gore her bir evredeki tiimoriin 6zellikleri

ve davranislar1 Tablo 2.2'de gosterilmistir.

Tablo 2.2. Beyin tiimdrlerinin evrelerine gore 6zellikleri

Evre I Tiimor (GI)

Evre III Timér (GIII)

e Yavas biiyiiyen hiicreler

e Mikroskop altinda hemen hemen normal
hiicre gortintimii

e En disiik kot huyluluk

e Genellikle uzun siire hayatta kalma orani
o Etkili tedavi yontemi olan ameliyattan
sonra ¢ok nadir tekrar etme

o Plositik astrositom, kraniofaringiom,

ganliositomi gangliogliom

e Aktif bir sekilde anormal hiicreleri yeniden
uretme

e Mikroskop altinda anormal hiicre
gorinimii

e Komsu normal beyin dokusu hiicrelerine
yayilma

o Koti huylu, tekrar etme egiliminde ve
yiiksek evre

e Anaplastik astrositom, anaplastik
oligodendrogliom, anaplastik gangliom,

anaplastik ependimom

Evre II Tiimér (GII)

Evre IV Tiimor (GIV)

e Oransal olarak yavas biiyliyen hiicreler

e Mikroskop altinda normal hiicreye yakin
benzerlik

e Komsu normal hiicrelere yayilabilme

e Yiiksek evre bir tiimor olarak tekrar
edebilme

o Diffliz astrositom, oligodendrogliom,

oligoastrositom, neurositom

e Hizli bir sekilde yeniden {ireyen anormal
hticreler

e Mikroskop altinda asir1 anormal hiicre
goruntimu

e Yeni kan damar yollari iretme ve ¢ok hizli
biiyiime

e Merkezinde ¢ok fazla nekroz alan bulunma

o GBM, gliosarkom, medulloblastom, PNET

Bir tiimoriin evresi onun kot huyluluk derecesini gostermektedir. WHO'nun

evreleme sistemine gore dort farkli timor evresi bulunmaktadir. Bunlar Evre I, Evre

I1, Evre III ve Evre IV'tiir. Bu evreler tiimoriin mikroskop altindaki goriiniisiine gore
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belirlenen bazi  kriterlere gore olusturulmaktadirlar. Bu  kriterler soyle

agiklanmaktadir;

- Normal hiicreye benzerligi (tipik 6zelligi)

- Biiylime oran1 (bdliinme indeksi)

- Kontrolsiiz biiylime gostergesi

- Tiumoriin merkezindeki 61 timor hiicreleri (nekroz)
- Yayilma potansiyeli

- Kan beslemesi (damarlilik yapis1)

2.3.4. Beyin tiimorii tipleri

Beyin tiimdrleri genellikle olustuklar1 yerlere ve yapisindaki hiicrelere gore, iyi huylu

veya kotii huylu olup olmadiklarma gore degisik sekillerde adlandirilmaktadir.

2.3.4.1. Astrositom (Astrocytoma)

Astrositomlar beyin dokusunu olusturan astrosit hiicrelerinin (Sekil 2.6) biiylimesi ile
olustugu diisiliniilen beyin tiimdrleridir [8]. Bu tiimorler patologlar tarafindan normal
mi, yoksa anormal mi oldugunu goéstermek i¢in mikroskop altindaki goriiniiglerine
gore evrelere ayrilmiglardir. WHO siniflandirma sisteminde astrositomlar Evre I'den

Evre IV'e kadar dort asamaya boliinmiislerdir.

Sekil 2.6. Astrositlerin genel yapist [8]

Astrositomlarin evrelerine gore cesitleri ve 6zellikleri Tablo 2.3'de detayl: bir sekilde

aciklanmistir.
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Tablo 2.3. Astrositomlarin evrelerine gore gesitleri ve 6zellikleri

Astrositom tipi Evre

Bilgi

Pilocytic (juvenile)
astrocytoma Evre ]

(Pilositik astrositom)

Genel olarak lokalize timoérlerdir ve sinirli derecede
biiytirler. Cogunlukla ameliyat ile alinarak tedavi
edilirler. Genellikle bir kist bicimindedirler. Ttim
gliomlar igerisinde %5-6 oraninda bulunurlar. Iyi huylu

astrositom olarak tanimlanirlar.

Diffuse astrocytoma
Evre II
(Diffiiz astrositom)

Evre I astrositomlar hafif derecede anormal gériiniime

sahiptir.

Anaplastic astrocytoma
Evre III
(Anaplastik astrositom)

Anaplastik astrositom evre 111 bir timérdiir ve koti
huyludur. Anaplastik kotii huylu anlamima gelmektedir.
Karmasgik hiicre yapisina sahiptirler ve ¢cevre dokulara
yayilma egilimi gosterirler. Bu nedenle tamamen
ameliyat ile ¢ikarmak zordur. Erkeklerde goriilme orani
daha yiiksektir ve 45 yas ve istii erkeklerde daha sik
goriiliirler. Oncelikle ameliyat, sonra tiimoriin kalan
kisimlar1 i¢in radyoterapi ve son olarak tekrar
durumlarmda veya radyoterapiden sonra kemoterapi

tedavisi uygulanir.

Glioblastoma Multiforme

(GBM)

Evre IV

Astrositom Evre IV (Detayli bilgi Boliim 2.3.4.1' de

anlatilmistir)

2.3.4.2. Beyin sapi gliomu (Brain stem glioma)

Bu tiimdr tipleri beyin ile omurilik arasindaki baglantilar1 igeren beyin sapinim iginde

ya da Ustlinde olusurlar. Beyin sap1 ayni zamanda gdz hareketleri, yiiz ve nefes

kontrolii, nefes alip verme, kalp atis1 gibi olaylar1 kontrol etmektedir [8].

Cocuklardaki beyin tiimorlerinin %10-20'si beyin sap1 gliomlaridir. Bu tiimérlerin

cogu cocuklarda Evre II ve III'e doniismeyen Evre I astrositom olarak bilinirler.

2.3.4.3. Kraniofaringiom (Craniopharyngioma)

Bu tiimorler hipofiz sapinin yakinlarina yerlesmis kiiciik yuvalardan olusan iyi huylu

timorlerdir. Tiim beyin tiimorlerinin arasinda %2-3 arasinda goriilen birincil bir
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beyin tiimoriidiir. Cocuklarda ise %5-10 civarinda goriilmektedir. Bu tiimorler 14
yasina kadar goriilenler (adamantinomatous kraniofaringiom) ve 45 yasindan sonra

goriilenler (papillary kraniofaringiom) olmak iizere iki gruba ayrilmislardir [8].

2.3.4.4. Ependimom (Ependymoma)

Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda, ependimomlarin omurilik merkezi ve beyin
arasindaki bosluklar1 dolduran ependimal hiicrelerden ya da beynin ilk gelisimi
sirasinda olusan radyal glial hiicrelerden kaynaklandigi gorilmiistiir. Tiim beyin
tiimorleri arasinda oransal olarak %1-2 ve tiim gliomlar arasinda %35-6 ile nadir
goriilen timor cesididir. Cocukluk tiimorlerinde ise yaklasik %S5 oraninda bir
goriilme sikligma sahiptirler [8]. Ependimal hiicrelerin yapist Sekil 2.7'de

gosterilmistir.

Sekil 2.7. Ependimal hiicre yapisi [8]

Ependimomlar kist veya mineral kire¢lenmeleri iceren yumusak grimsi veya kirmizi
tiimorlerdir. Ependimomlar dort farkli tipte olabilmektedirler. Bunlar subependimom
(Evre 1), myxopapillary ependimom, ependimom (Evre 1) ve anaplastik ependymom
(Evre III)'dur. Bu evreler tiimdriin yapisinin normal ependimal hiicrelere ne oranda
benzedigi ile olgiiliir. Subependimomlar bir bosluga yakin olarak meydana gelirler.
Myxopapillary ependimom ise omurganin kii¢iik parcalarinda olugma egilimindedir.
Bu iki tiir yavas biylirler ve diisiik evre veya Evre I olarak degerlendirilirler.
Ependimom ise Evre II olup en yaygin goriilen ependimal tiimor ¢esididir. Siklikla
omurilik boyunca yerlesirler. Kendi icerisinde birden farkli Orlinti tiirii
olabilmektedir. Anaplastik ependimom yiiksek evre tiimordir (Evre III) ve
digerlerine gore daha hizli biiylime gosterirler. Yetigskinlerde ¢ogunlukla beyinde,

cocuklarda ise oOzellikle arka kisimlarinda goriliirler [8]. Ependimomlarin
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tedavisinde ilk adim ameliyat ile ¢ikarmadir. Duruma gore radyoterapi ve nadiren de

olsa kemoterapi de uygulanmaktadir.

2.3.4.5. Ureme hiicresi tiimérleri (Germ cell tumors)

Yaygm olmayan bu tiimdrler cocukluk beyin tiimorlerinde %1-3 arasinda goriilme
oraniyla temsil edilirler ve 6zellikle 11-30 yas arasi geng insanlarda ortaya cikarlar
ve gamet hiicresi tiimorleri olarakta bilinirler. Gamet hiicresi tiimorleri beynin
cikintil veya kozalak seklinde olan bdlgelerinde gelismeye baslarlar. Bu tip tiimorler
germinom, teratom, agresif embryonal karsinom ve vitelliis kesesi (endodermal
sinus) timorleri ve koryokarsinom'dir. Bu tiimorlerin hepsi cerebrospinal fluid (CSF,
Beyin-omurilik sivis1) araciligiyla yayilma egilimi gosterdikleri i¢in, teshisleri i¢in
beynin ve omuriligin tamami degerlendirmeye alinir [8]. Bu tiimdrler sadece birincil
beyin tiimorleridir. CSF ve kanda bulunan tiimor isaretgileri ile teshis edilebilirler.
Konumlarindan dolayr ameliyatla ¢ikarma yerine kemoterapi veya kemoterapi-

radyoterapi kombinasyonu ile tedavi edilirler.

2.3.4.6. Glioblastoma multiforme (GBM)

GBM veya Astrositom Evre IV olarakta isimlendirilirler. Bu tiimorler birincil beyin
tiimorleri igerisinde %17 ve tiim astrositomlar arasinda ise %60-75 oraninda goriilme
sikligina sahiptirler. Yasa gore goriilme sikligi artmaktadir ve erkekleri kadinlara
gore daha fazla etkilemektedir [8]. Cocukluk beyin tiimoérlerinin sadece %3l
GBM'dir. GBM'ler genellikle beynin yarim kiirelerinde bulunurlar fakat beyin veya
omurilikteki herhangi bir yerde de goriilebilirler. Cok hizli biiyiiyebildikleri i¢in
beyne yapilan baskimnin artmasi nedeniyle en yaygm belirtileri bas agrisi, mide

bulantisi, kusma ve uyusukluk halinin olmasidir [11].

GBM'ler karisik hiicre tiplerine sahiptir. GBM'de asir1 derecede kotii huylu hiicre,
anormal hiicre yapisi, sayisiz kan damari, yliksek yiizdede kendisini yeniden iireten
timor hiicreleri bulunur. Ayni zamanda, yapisinda tiimor merkezine dogru nekrotik
hiicreler de goriilebilmektedir. Bu tiimorler, normal beyinde olustugu i¢in buray1

istila edebilmekte ve nadiren viicudun diger bolgelerine yayilabilmektedirler.
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GBM'nin tedavisinde ilk adim ameliyat ile ¢ikarmaktir. Smirlar1 ¢ok belli olmadig:
icin tamamiyla ¢ikarmak zordur. Radyoterapi ve kemoterapi sonrasi genellikle

ameliyat ve biyopsi yapilir.

2.3.4.7. Gliom (Glioma)

Gliom, beyin dokusundan gelisen tiimorler i¢in genel bir ifadedir. Glial olarak
isimlendirilen bu doku néronlarin korunmasi ve goérevlerinin yerine getirilmesine
yardime1 olur. Glial hiicrelerinin yapis1 Sekil 2.8'de gosterilmistir. Beyinde timor
olugsmasima neden olabilecek {i¢ tip normal glial hiicre yapisi bulunmaktadir. Birinci
olan yildiz sekilli atrositler (astrocyte) astrositomlarm, ikincisi ndronlarin
korunmasini saglayan kiiciik yapidaki hiicreler olan oligodendrosit (oligodendrocyte)
oligodendrogliomlarin ve sonuncusu olan beyindeki sivi akismi kontrol eden

ependimal hiicreler ise ependimomlarin olugsmasima neden olurlar [8, 9, 11, 74, 75].

-

Sekil 2.8. Glial hiicre yapisi [8]

2.3.4.8. Medulloblastom (Medulloblastoma)

Medulloblastomlar 14 yasinin altindaki ¢ocukluk beyin tiimorleri igerisinde %13 ile
temsil edilmektedir. Yetiskinlerde goriilen beyin tiimdrleri igerisinde ise yaklagik
olarak goriilme oran1 %20'dir. Medulloblatomlar daima beyincikte olusurlar. Hizli
biiyliyen, yliksek evreli ve genellikle MSS'min diger boliimlerinde yayilan

timorlerdir [8, 9, 11, 74-76]. En sik goriilen semptomlar1 6zellikle ¢ocuklarda
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davranis degisikligi, bas agrisi, bulanti, kusma, uyusukluk ve alisilmamis goz
hareketleri olarak ortaya cikmaktadir. Tedavisinde olasi ise ameliyatla ¢ikarma,

gerektiginde ise radyoterapi ve kemoterapi uygulanmaktadir [6, 8, 9, 11, 73-77].

2.3.4.9. Meningiom (Meningioma)

Bu tiimorler ii¢ katmanli beyin zarinin (meninges) katmanlarindan birisi olan
araknoid maddeden ortaya ¢ikarlar. Meningiomlar birincil beyin tiimorlerinde %34
ile en sik rastlananlardan birisidir ve siklikla orta yaslh bayanlarda goriiliir.
Meningiomlarin ¢ogunlugu iyi huyludur ve Evre I olarak kabul edilir. Ayrica diger
organlara sizma 6zellikleri de genellikle yoktur. Bu tiimorler cogunlukla omurilik ve
beyin dokularini koruyan, beyin zar1 (meninges) ile kafatasi arasinda, beyin yarim
kiireleri arasma yerlesirler. Nadirde olsa omurgada da ortaya ¢ikabilirler [8, 9, 11,

74-76].

Meningiomlar bulunduklar1 yerlere gore farkli semptomlar gdstermektedirler. En
yaygin belirtileri bas agrisi, bir tarafta zayiflik, nobet ve kisilik degisikligidir. BT ve
MR ile tiimoriin yerinin ve &zelliklerinin degerlendirilmesi gerceklestirilir [8, 11,
74]. Eger cikartilabiliyorsa standart tedavisi ameliyat ile almadir. Eger timor
tamamen ¢ikarilmazsa radyoterapi de uygulanabilmektedir. Tekrar eden

meningiomlarda ise kemoterapi de yapilabilmektedir.

2.3.4.10. Kansik gliom (Mixed glioma)

Karigik gliomlar, bir hiicre tipinden daha fazla oranda hiicre igerirler. Bu tiimorler
genel olarak astrosit ve oligodendrosit hiicrelerini birlikte icerir. Bu nedenle karisik
gliom veya oligoastrositom olarak bilinirler. Yapisinda nadiren ependimal hiicre
bulunur. Davraniglar1 timdr evresine gore degisiklik gostermekle birlikte, ¢ok
bulunan hiicre yapisina daha yakin oldugu konusunda agik bir kanit yoktur.
Astrositomlar i¢in uygulanan tedavi planlamasi bu timor tipi icin de

uygulanmaktadir [8, 11].
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2.3.4.11. Oligodendrogliom (Oligodendroglioma)

Bu timor ¢esidi beyin dokusunun destekleyici glial hiicrelerinden birisi olan
oligodendrositlerden gelismektedir. Bu tiimorler uzun kol veya yildiz seklinde
goriilen astrositlerin aksine, mikroskop altinda kisa kol veya sahanda yumurta sekli

goriiniimiine sahiptirler. Bu hiicrelerin yapist Sekil 2.9'da gosterilmistir [8, 11].

Sekil 2.9. Oligodendrosit hiicre yapisi [8]

Oligodendrogliomlar Evre II olmak iizere diisiik evreli veya Evre III olmak iizere
yiikksek evreli (anaplastik) olabilirler. Bazi durumlarda ise oligodendrogliomlar
karisik hiicre tipine sahip olabilirler. Bu tiimorler ayn1 zamanda A ve D arasinda bir
evreleme sistemi ile smiflandirilir. Bu sistemde mikroskobik goriiniim, kan damari

say1s1, nekroz olup olmadig1 veya sayisi gibi parametreler dikkate alinir [8, 11].

Bu tiimorler ¢cogunlukla gengler ve orta yash yetiskinlerde, bazen de ¢ocuklarda
goriiliir. Sik olarak beyin yarim kiirelerine yerlesmekle birlikte yariya yakini 6n
lobda bulunur. Olas1 durumlarda ilk tedavi olarak ameliyatla alma, diger yontemler
olarak radyoterapi ve kemoterapi de uygulanir. Biyopsi ile tiimoriin evresi teshis

edilebilmektedir [8, 9, 11, 74-77].

2.3.4.12. Diger beyin tiimorleri

Yukarida anlatilan beyin tiimorleri disinda, bir¢ok beyin tiimori bulunmaktadir.

Bazilar1 nadiren goriilse de, bazilar1 daha fazla goriillmektedir. Yukaridaki
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bolimlerde detayli olarak anlatilmayan diger beyin tiimorleri ise asagidaki listede

stralanmistir.

- Akustik Norom

- ATRT (Atypical Teroid Rhabdoid Tumor)

- Kondrom, Kondrosarkom, Kordom

- Koroid pleksis tiimorler

- Kistler

- DNT (Dysmbryoplastic neuroepithelial
tumor)

- Gangliositom

- Gangliogliom

- Germinom

- Optik gliom

- Gliomatosis cerebri

- Glomus jugulare

- Hemangioblastom

- Hemangiperisitom

2.3.4.13. Cocukluk beyin tiimorleri

Lipom

Noroblastom cerebral
Norositom central
Norofibromatosis
Pinel

Hipofiz tiimorleri
PNET (Primitive
NEuroectodermal Tumor)
Pseudotumor cerebri
Schwannoma
Kafatas1 tlimorleri
Omurilik timdrleri
Teratom

Tuberous sclerosis

Vestibular schwannoma

Cocukluk donemi beyin ve omurilik tiimdrlerinin ¢ogunlugu birincil beyin

tiimoriidiir. En yaygin olanlar1 astrositom, medulloblastom ve ependimom dur [8, 11,

74]. Cocuklarda yaygm olarak goriilen beyin tiimor tipleri asagidaki listede

sunulmustur.

- Astrositom

- ATRT

- Beyin sap1 gliomu

- Koroid pleksis tiimorler
- Kraniofaringiom

- DNT

- Kistler

Ependimom

Ureme hiicresi tiimorleri
Medulloblastom
Neurofibromatosis
Oligodendrogliom
Optik gliom

PNET
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2.3.4.14. MSS tiimorlerinin WHO evreleme tablosu

Tablo 2.4'de merkezi sinir sisteminde goriilen beyin tiimérleri igin WHO'nun
hazirlamis oldugu liste goriilmektedir. Bu tabloda tiimorler gelismeye basladigi yere
gore gruplara ayrilmis olup, her bir tiimoriin evresi gosterilmistir [8, 78]. Yeni
kesfedilen tiimor cesitleri oldukga bu tablo giincellenmektedir. Fakat nihai tablo en

giincel haliyle Tablo 2.4'deki gibidir.



Tablo 2.4. Merkezi sinir sistemi tlimdrlerinin WHO'ya gore evreleme tablosu [78]
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- Evre Evre
Astrositik tiimorler [1 7o [ [ 1v TN
Subependimal dev hiicreli ° Merkezi nérositom Py
astrositom
Pilositik astrositom PY Ekstra-ventrikiiler nérositom Py
Pilomikzoid astrositom Serebellar lipo ndrositom Py
Diffiliz astrositom Omurilik paragangliomu
Pleomorfik zanto astrositom Papillari gliondronal timor
Anaplastik astrositom Rezet bigimli dordiincii
e ventrikiil gliondronal timor

Glioblastom
Dev hiicreli glioblastom Pineal tiitmorler
Gliosarkom PY Pineositom

Orta diizey pineal e | o
Oligodendroglial tiimorler parensimal timor
Oligodendrogliom PY Pineoblastom Py
Anaplastik PY Pineal bolgesi papillari e | o
oligodendrogliom timori
Oligoastrositik tiimorler Embriyonal tiilmorler
Oligoastrositom PY Medulloblastom
Anaplastik oligoastrositom Py Primitiv ndroektodermal

tiimér (PNET)

Atipik teratoid / rabdoid Py
Ependimal tiimorler tiimor
Subependimom Kranial ve paraspinal sinir tiimérleri
Myxopapillary ependimom Shwannom
Ependimom PY Norofibrom
Anaplastik ependimom PY Perindriom

Kot huylu peripheral sinir °
Koroid pleksus tiimorler kalifi tiimorii (MPNST)
Koroid pleksus papillom PY Meningial tiimorler
Atipik koroid pleksus PY Meningiom
papillom
Koroid pleksus karsinom PY Atipik meningiom °

Anaplastik meningiom °
Diger neuroepithelial tiimoérler
Anjiyosentrik gliom PY Haemangio perisitom °
Ugiinci ventrikiil kordoid P Anaplastik haemangio °®
gliomu perisitom
Noronal ve karigik néronal-glial tiimorler Haemangio blastom
Gangliositom ) Sellar bolge tiimorleri
Gangliogliom PY Craniopharyngiom
Desmoplastik bebeklik PY Norohipofiz granuler hiicre
astrositomu ve timori
gangliogliomu
Disembriyoplastik PY Pituisitom
noroepithelial tiimdorler
Anaplastik gangliogliom PY Adenohipofiz mil hiicresi

onkositomu
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2.3.5. Beyin tiimoriiniin nedenleri ve risk faktorleri

Beyin tiimorlerinin nedenleri; zehirli maddelere maruz kalma, yanlis beslenme,
sigara ve alkol tiiketimi gibi ¢evresel faktorler ile mutasyonlu gen ile dogum, kalitim
ile hastalikli genlerin aktarimi gibi genetik faktorlerden kaynaklanabilmektedir.
Maalesef beyin tiimorlerinin bir¢ogu i¢in su anda gevresel ve genetik faktorlerin
etkisi caligiliyor olsa bile sorumlu olduklar1 risk faktorleri heniliz tanimlanamamaistir

[2,8,9, 11, 73-77].

Cevresel faktorler:

- Hava kirliligi, sigara dumani, tarimsal kimyasallar, endiistriyel atiklara maruz
kalma ve gii¢ hatlarma yakin ikamet etme

- Sentetik lastik veya petrol iiretim tesislerinde ¢alisma

- Sigara kullanimi, hamileyken sigara ve alkol tiiketme

- Dogum kontrol haplari, uyku ilaglari, bas agris1 ilaclar1 ve asmr1 agrili
durumlara maruz kalma

- Kasilma, nobet ve epilepsi gibi durumlarda kafa travmalar1 gegirme

- Yaygin viriis ve enfeksiyonlu hastaliklar gecirme

- lyilestirilmis gidalar tiiketme

Genetik faktorler:

- Ebeveynlerden kalitim ile aktarilan hastaliklar ve rahatsizliklar
- Yaslanmaya bagli olarak ortaya ¢ikan gen mutasyonlari
- Kromozomlarda meydana gelen anormal degisiklikler

- DNA'da olusan hasarlar
2.3.6. Beyin tiimorlerinin belirtileri ve yan etkileri
Kafatast boslugunun disinda beyinde meydana gelen bir biliylime, beyindeki bir¢ok

calismay1 ve fonksiyonu degistirebilir. Bu degisiklikler kalic1 veya gecici olabilirler.

Tlimorler beyin dokusuna dogrudan zarar verebilirler. Bir timor biiyiidiik¢e, beynin
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parcalarini etkilemesi sonucu olusan belirtilerde artis goriiliir. Bu nedenle hekim
tarafindan tiimoriin konumunun ¢ok 1yi belirlenmesi gerekmektedir [2, 8, 9, 11, 73-

77]. Baslica goriilen belirtiler ise sdyle aciklanabilir:

- Cevreye olan ilgi eksikligi, ruh hali bozukluklari, problem ¢6zme yeteneginin
azalmasi,

- Kisilik degisiklikleri, kisa donemli hafiza kayiplari

- Dikkat eksikligi, anlama gii¢liikleri

- Viicut pozisyonlarini tanimada zorlanma,

- Dilsel ve aritmetiksel yeteneklerin kontroliinde zorlanma

- Sessiz kalma durumlari,

- Zaman karmasalar1 yagama, dejavu durumlar1

- Ne isittigini anlamlandirma sikintilari, son olaylar1 ¢6zmede problem yasama

- Gorme problemleri yagama ve gordiiglinii tanimada zorlanma

- Cift gébrme, gozlerde gorme yeteneginin kaybolmasi

- Halislinasyonlar gorme, gecici hayaller gorme

- Gorsel yeteneklerin azalmasi,

- Bas agrisi

- Mide bulantist

- Kulak ¢inlamasz, tek tarafli isitme kayiplari

- Bas donmesi

- Yiizlerde olusan zayiflik ve uyusmalar

- Kusma, konusmada zorlanmalar

- Denge kayiplar1 ve yiiriimede zorluklar

- Nefes alma ve kalp atiginda anormal degisiklikler

- Hormonal dengesizliklerin olugmasi

- Uyku diizeni bozukluklari, anormal biiylimeler, denge bozukluklari, viicudun
su dengesinin bozulmasi

- Cinsiyete bagh degisiklikler



BOLUM 3. BEYIN TUMORUNUN TESPITINDE KULLANILAN
RADYOLOJIK GORUNTULEME YONTEMLERI VE
LABORATUVAR TESTLERI

3.1. Giris

Beyin tiimoriiniin teshisi, hastadaki belirtilere ve norolojik bulgulara gore bir dizi test
icermektedir. Beyin tiimoriiniin teshisi smrasinda doktor Oncelikle hastanin tibbi
gecmisini, hastalik belirtilerini, belirtilerin ne kadar zamandir var oldugunu, ne
zaman olustugunu ve goriiniimiinii tespit etmek gibi islemlerle ise baglar [79]. Daha
sonra ise bir ndrolojik test yapar. Norolojik test sonrasinda gerekli ise, radyolojik
gorlintiiler almarak degerlendirmeler baslar. Beyin tiimorii varlhiginda, hekimler
oncelikle tiimorler ile ilgili olarak {i¢ konuyu belirlemeye c¢alisirlar [8]. Bunlar,
tiimdriin tipinin ne oldugu, iyi veya kotli huylu tiimor tiplerinden hangisi oldugu ve
tiimoriin derecesidir. Bu asamada, genellikle bir ndrolojik test, MR veya BT gibi bir
goriintiileme taramasi ve biyopsi secenekleri devreye girerek beyin tiimoriiniin teshisi

gergeklestirilir [8, 11, 74, 79].

3.2. Norolojik Degerlendirme

Norolojik degerlendirmede agagidaki testler uygulanir;

- GO0z ile parmagi takip edebilme ve 151kl kalem ile goze bakma

- GOrme probleminin olup olmadigini tespit etme

- Duyma fonksiyonunu 6lgme

- Denge ve koordinasyon tespitlerinin yapilmasi

- Dokunma, tatma, yliz hareketi, dil hareketi, bas hareketi gibi duyularin

kontrol edilmesi

Eger norolojik testler kuskulu ise, hekim ek olarak laboratuvar veya goriintiileme

testlerinin yapilmasini isteyecektir [8, 79].



34

3.3. Goriintiileme Teknikleri

Viicuttaki bir organin veya bolgenin goriintiilenmesi i¢in kullanilan geleneksel
goriintiileme teknigi X-iginlaridir. Fakat X-isinlar1 kullanilarak kafatasi veya
omurgadaki sert kemiklerin arka kismina yerlesmis olan tiimorler goriintiilenemez.
Beyin tliimorlerinin teshis edilmesi ve takip durumlarinda en yaygin kullanilan
goriintiileme yontemleri BT ve MRG'dir [8, 9, 74, 79]. Hem BT hem de MRG,
beynin goriintiisiinii olusturmak ic¢in bilgisayar grafiklerini kullanirlar. Tarama
sirasinda genellikle anormal dokunun daha net olarak goriilmesi i¢in igne ile bir

kontrast materyal verilir.

3.3.1. Manyetik rezonans goriintiileme (MRG)

MRG, viicudun i¢ kisimlarindaki yapilar1 detayli olarak gorintiillemek igin
radyolojide kullanilan bir goriintiileme teknigidir. 1971 yilinda MRG'nin teorisi Paul
C. Lauterbur tarafindan gelistirilip 1973 yilinda yaymlanmistir [80]. 1971 yilinda
Raymond Damadian ise, niikleer MRG kullanarak normal dokular ile tiimdrlerin
ayrilabilecegini belirtmistir [81]. Sekil 3.1'de bu c¢alismada gelistirmis oldugu
yontem ve aparat gosterilmisti. MRG viicuttaki atomlarin ¢ekirdek yapilarmi
gostermek icin niikleer manyetik rezonans 6zelligini kullanir. Yeni goriintiileme

teknolojileri arasinda en etkileyici ve en zararsiz olanidir.

7z
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Sekil 3.1. Damadian'in kanser tespiti igin gelistirmis oldugu MRG metodu ve aparati [82]
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Bir MRG tarayicisi hastanin i¢ kismina uzandigi tiinel seklinde genis bir aygittir. Bu
aygitin yapisinda viicuttaki bazi atom ¢ekirdeklerinin konumlarint degistiren giiclii
bir manyetik alana sahip miknatis parcasi bulunmaktadir [83]. Sistematik olarak
uygulanan bir radyo frekans ile bu manyetik alanin olusturdugu manyetizmanin
konumu diizenlenir. Boylece atom ¢ekirdegi etrafinda tarayici tarafindan
algilanabilecek sekilde donen bir manyetik alan meydana gelir [83]. Siire¢ sonunda
olusan bu manyetik alanin etkilemis oldugu viicudun taranan alaninin goriintiisii elde

edilir [84, 85]. Sekil 3.2'de klinik ortamda kullanilan bir MR cihaz1 goriilmektedir.

Sekil 3.2. Medikal manyetik rezonans goriintiileme cihazi [82]

MRG viicudun farkli yumusak dokular1 arasinda iyi bir karsithk saglar. Ozellikle
beyin, kaslar, kalp ve kanser hastaliklarinin teshisinde oldukca kullanighdir. Ayrica
MRG, bu gibi organlarda olusan hastaliklarin goriintiilenerek X-1sinlar1 ve BT gibi
baska goriintiileme tekniklerine goére daha avantajlidir. BT ve klasik X-isinlar1
goriintiilemelerinin aksine, MRG iyonize edilmis radyasyon kullanmaz [82]. Hasta
giiclii elektromanyetik iceren bir silindirin i¢inde yatarken viicuttaki hidrojen
atomlarmin enerji salmasmma yol acan radyo dalgalar1 gonderilerek goriintiileme
islemi gerceklestirilir. Miknatis etkisi ile hareket eden binlerce atoma ait bilgi bir
bilgisayara gonderilir ve ¢ekilen alanin oldukg¢a kaliteli resmi elde edilir. MRG
incelemesi i¢in cihazda 10 ile 60 dakika kadar kalmak gerekebilir. MRG'nin bazi

avantajlar1 soyle siralanabilir:
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- Farkli yumusak dokular arasinda iyi bir karsitlik saglar.

- Kemiklerin i¢i dahi goriintiilenebilir.

- Kafatasinin i¢ine bakip beyin tiimorii varhigi tespit edilebilir.

- Sinir kiliflarin1 inceleyip MS bulgularini arastirmak, beyin kanamasi ve
eklem rahatsizliklarmi degerlendirmek gibi karistk ve zor islemler
gerceklestirilebilir.

- Ayrica kaslar, baglar, kan damarlari, kalp, karaciger ve bobrek gibi organlar
net olarak goriintiilenir.

- Beyin yapisin1 da degerlendirebildiginden ruhsal bozukluklarin incelenmesi
icinde kullanilabilir. Elde edilen goriintiileri degerlendiren bir radyolog /
doktor bilgisayar aracilifiyla ek bazi islemler yaparak daha detayli ve farkli
bilgiler elde edilebilir.

- MRG ¢agimizda beyin ve omurilik hastaliklar1 ve patolojilerinin

goriintillenmesinde en degerli goriintiileme yontemidir.

MR taramalar1 aksiyel, koronal ve sagittal olmak iizere ii¢ farkli goriiniim diizeyi ile
elde edilir. Aksiyel goriiniimde, kesitler yukaridan asagiya (bastan ayaklara) dogru
elde edilir. Koronal goriiniimde, arkadan 6ne dogru kesitler olusturulur ve sagittal
goriinlimde, soldan saga dogru kesitler elde edilir. Beyne ait bir MR goriintiisiinde

aksiyel, koronal ve sagittal goriintimler Sekil 3.3'de gdsterilmistir.

(a) Aksiyel (b) Koronal (c) Sagittal

Sekil 3.3. Beynin MR goériintiisiine ait farkli kesit goriiniimleri (aksiyel, koronal, sagittal)

MRG'ler protonlarm ('H atom ¢ekirdegi) bir manyetik alana maruz kaldiginda

konumlanmasi prensibine gore c¢aligmaktadir [86]. Viicut dokulari ¢ok fazla su
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icermektedir. Her su molekiilii iki protona sahiptir. Bir kisi bir tarayicida giiglii bir
manyetik alana maruz kaldiginda, protonlarin ¢ofunun ortalama manyetik
momentleri manyetik alan dogrultusunda olusur. Bu manyetik alana kii¢lik bir radyo
frekans verildiginde, degisen bir elektromanyetik alan {retilir. Olusan bu
elektromanyetik alan rezonans frekansi olarak adlandirilan belli bir frekansta
meydana gelir [82]. Manyetik alandaki protonlar bu rezonans frekansin1 emerler ve
donme hareketi meydana getirirler. Elektromanyetik alan sonlandirildiginda
protonlar donme hareketlerini bitirirler ve ilk bulunduklar1 konuma tekrar donerler.
Bu ilk konuma donme (serbest kalma) sirasinda bir radyo frekans iiretilir ve bu
frekans tarayicidaki alict halka tarafindan Olgiiliir. Serbest kalma sirasinda atomlar,
farkli miktarlarda ve farkli zaman araliklarinda bir enerji yayarlar. Bir anten
araciligiyla sinyaller toplanir ve bir bilgisayar tarafindan islenerek bir MR goriintiisii
elde edilir. Farkli atomlar kendine 6zgii radyo sinyallerine sahip oldugundan,

bilgisayar saglikli ve hastalikli dokuyu ayirabilmektedir [8].

Farkli dokulardaki protonlar denge konumlarmma farkli dinlenme (relaxation)
oranlarinda donerler. Spin yogunlugu, T1 ve T2 dinlenme zamanlari, akis ve spektral
kaymalar gibi farkli doku degiskenleri MRG'de farkli kontrast goriintiiler elde
etmede kullanilabilir [87]. Ayn1 zamanda MR tarayicisinin bazi ayarlarini
degistirerek, organlar arasinda fonksiyonel MRG (-MRG) ve difiizyon MRG (d-
MRG) gibi farkli kontrastlarda goriintii olusturulabilir.

MRG taramalari, degismeyen alan yogunlugu ve alan giici seklinde iki temel
Ozellige sahip bir manyetik alan gerektirmektedir. Miknatisin alan giicii Tesla (T) ile
Olciiliir ve giiniimiiz klinik sistemlerinde birgok tarayici 1.5T'de iglem yiiriitiir. Ticari

sistemler 0.2T ile 7T arasinda degisebilmektedir [82].

MRG kontrast maddeleri dokularin, kan damarlarmin, tiimérlerin veya
iltithaplanmalarin goriiniimiinii artrrmak i¢in damar i¢ine enjekte edilebilir. Kontrast
madde enjekte edilmeden de MR goriintiileri elde edilebilir. Eger kontrast
kullanilacak olursa, tarama tamamlanmadan once enjekte edilmesi gerekir. MRG'de
en yaygin olarak kullanilan damar i¢i kontrast maddeler gadolinyum tabanh

olanlardir [82]. MRG i¢in kullanilan kontrast maddeler BT ve X-igmlar1 i¢in
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kullanilan iyonize edilmis kontrast maddelerden daha az radyasyon igerir ve daha

giivenlidir.

Gorlintii  kontrast, farkli anatomik yapilar ve patolojileri gostermek icin
ayarlanabilir. Bunun i¢in goriintii elde etmede kullanilan iki zaman temel parametresi
olan, yanki zamani (echo time (TE), YZ) ve tekrarlama zamani (repetition time (TR),

TZ) degistirilebilir.

MRG taramasinda her doku T1 ve T2 dinlenme zamanlarindan sonra kendi denge
konumlarina birbirinden bagimsiz olarak geri doner. T1-agirlikli (T1-weighted) bir
goriintliyli daha fazla manyetizmali elde etmek i¢in, TR degerini artirarak MR
sinyalini dlgmeden Once goOriintiiniin iyilestirilmesine izin verilir. Boylece, TI1-
agirlikli bir MR taramasinda su ve sivi tagiyan dokular daha karanlik, yag icerenler
ise daha aydinlik goriiliir. T2-agirlikli (T2-weighted) bir goriintiiyli daha fazla
manyetizmali elde etmek icin ise, YZ degerini azaltarak MR sinyalini 6l¢meden dnce
gorilintiiniin iyilestirilmesine izin verilir. Boylece T2-agirlikli bir MR taramasinda su
ve swvi igeren dokular daha parlak, yag icerenler ise daha karanlhk goriliir. Bu iki
zamanin degisimi Sekil 3.4'te goriilmektedir. Bunun yaninda, ek bir radyo frekans
darbesi ve ek bir manyetik egim uygulamasi ile T2-agrlikli sekans FLAIR (FLuid
Attenuated Inversion Recovery) sekansa doniistiiriilebilir. Bu durumda, serbest su
karanlik, fakat 6dem dokular1 aydmnlik kalir. Bu sekans, 6zellikle miyelin dokunun

bozulmasi ile olugan MS gibi hastaliklar1 degerlendirmek i¢in daha duyarlhdir.
Sinyal yolunlugu
4

Tl

Sekil 3.4. MR sinyalleri {izerinde YZ ve TZ zamanlarinin etkisi [82]



39

MRG, iyonize radyasyon kullanan klasik X-1smlar1 ve BT taramalarin aksine, giicli
bir manyetik alan ve radyo frekans 6l¢eginde iyonize olmayan elektromanyetik alan
kullanir. BT taramasi iyi bir ¢Oziliniirlik saglamasma ve bundan dolay1 ¢ok kiigiik
yapilar1 birbirinden ayirabilir ve birbirine benzeyen fakat ayni olmayan yapilarin
birbirinden ayriminda karsilastirilabilir daha iyi bir kontrast ¢ozlniirliigli sunabilir
[82]. Giiniimiizde farkli MRG tipleri kullanilmaktadir. T1-agirliklt ve T2-agirlikli
gibi bazilar1 yaygin olarak kullanilmasma ragmen, d-MRG gibi hala gelistirilme

asmasinda olanlar da vardir. Fakli MR tarama tipleri Sekil 3.5'de gosterilmistir.

(a) Tl-agirlikli MRG

™

(d) FLAIR MRG [88] (e) T2*-agirlikli MRG [88] () MR Anjiyografi [88]

(g) Difiizyon MRG (h) -MRG [89] (i) MR Perflizyon [90]

Sekil 3.5. MR cihazlarindan elde edilen farkli goriintiileme (tarama) tipleri, (a) T1-agirliklt MRG, (b)
T2-agirlikli MRG, (c) Proton yogunlugu MRG, (d) FLAIR MRG [88], (e) T2*-agirlikl
MRG [88], (f) MR Anjiyografi [88], (g) Difizyon MRG, (h) f-MRG [89], (i) MR
Perfiizyon [90]
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MR cihazinda c¢ok yiiksek giicte miknatis (elektromanyetik etki) bulunmasi sebebiyle
bazi hastalarda kullanilamaz. Bunlar viicudunda metal protez, kalp pili, metal kalp

kapakeig1, i¢ kulak proteini ve beyin sinirlerine klips takilan hastalardir.

3.3.1.1. T1-agirhkh MRG (T1-weighted MRI)

Tl-agrrlikli taramalar, T1 (spin-kafes) dinlenme zamaninda viicuttaki degisik
dokularin farkhiliklarim1 gosteren standart MR taramalarini gosterir. T1-agirlikli
goriintliler hem spin-yanki hem de gradient-yanki sekanslarinda elde edilebilir [82,
91]. Beyinde T1-agirliklh taramalar, gri ve beyaz maddelerin ayrimida gii¢lii bir
kontrast farki saglar [92]. Tl-agirlikli taramalar, viicutta yag dokulari, su igeren
dokulardan ayirmada siklikla kullanilir. Bu taramada su igeren dokular daha karanlik
ve yag iceren dokular daha parlak goriiniirler [93]. Beyinden alinmis T1-agirlikli MR
goriintiisii Sekil 3.5 (a)'da gosterilmistir. Bu taramada CSF karanlik, beynin gri ve
beyaz maddeleri ise parlak (gri) olarak goriiniir. Bunun yaninda, 6dem ve lezyonlarin

cogu karanlik, kan ve yag dokular1 da parlak olarak goriintiilenir.

3.3.1.2. T2-agirhkh MRG (T2-weighted MRI)

T2-agrrhkli taramalar, Tl-agwhkli taramalar gibi MRG'de kullanilan temel
taramalardan bir tanesidir. T1-agirlikli taramalarda oldugu gibi, bu taramalarda da
yag ve su igeren dokular kolaylikla ayristirilabilir [82, 92]. Fakat bu taramada, yag
iceren dokular daha karanlik, su iceren dokular ise daha parlak olarak goriiliirler.
Ornek olarak, beyinde CSF T2-agirlikli olarak taranmug goriintiilerde daha aydinlik
olarak goriiliir. Beyinden alinmis T2-agirlikli MR gorintisii Sekil 3.5 (b)'de
gosterilmistir. Bu taramada CSF parlak, beynin gri ve beyaz maddeleri ise karanlik
olarak goriinlir. Ayn1 zamanda, 6dem ve lezyonlarin ¢ogu, kan ve yag dokular1 da

parlak olarak goriintiilenir.

3.3.1.3. T2*-agirhkh MRG (T2*-weighted MRI)

Bu taramada, gradient yanki sekanslar1 UYZ ve TZ ile birlikte kullanilir. Gradient

yanki sekansi ekstra odaklanmaya sahip olmadigindan dolayi, T2-agirlikli taramaya
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gore normalin iizerinde kayiplar yasanabilir [91, 94]. Cekim yapilan dokunun
sinirlarindaki  kayiplardan dolayr hassaslik azalmasma ragmen, doku tipleri
arasindaki kontrast farkini artrmaktadir [82]. Beyinden alinmig T2*-agirlikli MR
goriintlisti Sekil 3.5 (e)'de gosterilmistir. Bu tarama cesidinde kan, kemik ve
kalsiyum yapilar1 karanlik goriiliir. Bunun yaninda, tiim patolojik yapilar da karanlik

olarak goriiliir.

3.3.1.4. Proton yogunlugu MRG (Proton density imaging)

Proton yogunlugu taramalar1 ayn1 zamanda spin yogunlugu agirlikli (proton density-
weighted, PDw) taramalar olarakta isimlendirilir. Hem TI1-agirlikli hem de T2
agirlikli taramalardan cok fazla kontrast farkina sahip degildir [92]. Bu taramada
yalnizca spinlerin miktarindaki farkliliklardan dolay: bir sinyal degisikligi meydana
gelir [82, 91]. Bu taramada bazen spin yanki bazen de gradient yanki sekanslar1 KYZ
ve uzun TZ seklinde kullanilmaktadir. Beyinden alinmis PDw MR goriintiisii Sekil
3.5 (c)'de gosterilmistir.

3.3.1.5. Difiizyon MRG (Diffusion tensor imaging MRI)

Difiizyon MRG (d-MRG), biyolojik dokulardaki su molekiillerinin dagilmasini 6l¢en
bir tarama ¢esididir [95, 96] ve difiizyon tensor goriintiileme (DTI) olarak da bilinir.
Klinik olarak d-MRG, ¢arpma ve MS gibi ndrolojik rahatsizliklarin gibi durumlarin
teshisi i¢in kullanighdir. Aynm1 zamanda, bu teknik, beyaz madde aksonlarinin
merkezi sinir sistemine olan baglanti yapisin1 anlamaya yardim amagh da
kullanilabilir [97]. Su molekiilleri, dogal olarak tiirbiilans ve Brownian hareketine
gore rastgele hareket ederler, yani diflizyon izotropiktir. Bunun aksine, biyolojik
dokularda difiizyon an-izotropiktir. Boylece, molekiiller prensip olarak sinirsel
liflerinin ekseni boyunca hareket ederler. DTI'deki son gelismeler diflizyonun farkl
yonlerden Olgiilebilecegini gostermistir [98]. Beyinden alinmis diflizyon MR
goriintiisii Sekil 3.5 (g)'de gosterilmistir. Bu tarama ¢esidinde, patolojik yapilar MR

goriintiisii tizerinde parlak olarak goriiliir.
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3.3.1.6. Manyetizasyon transfer MRG (Magnetization transfer MRI)

Manyetizasyon transfer (MT), boylamsal manyetizasyonun serbest su protonlarindan
su protonlarma dogru transferini gosterir [82, 99]. Protein ¢ozeltileri gibi molekiiler
¢Ozeltilerin manyetik rezonans goriintiillenmesinde, su molekiilleri serbest ve sulu
bilesim bigiminde olmak {iizere iki sekilde bulunur. Serbest su protonlar1 daha hizl
bir donme frekansina sahiptir. Bundan dolayi, lokal bir alan meydana gelir. Sonugta,
serbest su molekiilleri 1.5T'de 63 MHz olan normal proton rezonans frekansmin
etrafinda daha dar bir rezonans frekansia sahip olur. Aksine sulu bilesime sahip olan
su molekiilleri ise, daha genis bir rezonans frekansina sahip olurlar. Sulu bilesim su
molekiillerinden 6lgiilebilir bir sinyal olmamasma ragmen, onlarin boylamsal
manyetizasyonu korunabilir ve oransal olarak diisiik T1 dinlenme zamani siiresince
tyilestirilebilir [82]. MT, beyinde MS gibi hastaliklarin teshisinde son zamanlarda
siklikla kullanilmaktadir [99].

3.3.1.7. Tirho MRG

Tlrho (T1p) MRG, T2-dinlenme zamaninda olusan T2-agirlikl1 goriintiiye benzer bir
goriintii elde edilir [82]. Fakat farkli olarak daha yavas iki kutuplu etkilesimler ile
yeniden odaklanma saglanir. Ayn1 zamanda sabit etkilesimler de meydana gelir. Bu
zaman icin T1p>T2 esitligi vardir [100]. Bu sekanstaki MRG goriintiileri genellikle
beyin, gogilis ve kikirdak bolgelerindeki normal ve hastalikli dokularin birbirinden

ayrilmasi i¢in kullanilmaktadir [101].

3.3.1.8. FLAIR (Fluid attenuated inversion recovery) MRG

FLAIR (FLuid Attenuated Inversion Recovery), sivilardan sinyalleri bosaltmak icin
kullanilan ters geri kazancli bir darbe sekansidir [82, 102]. Ornek olarak, bu tarama
beyinde CSF'yi bastirarak lezyonlart ve MS lekelerini ortaya c¢ikarmak igin
kullanilabilir. Herhangi bir dokudan gelen sinyal bastirilabilecegi igin tersine
cevirme zamani dikkatli se¢ilmelidir. Beyinden alinmig FLAIR MR goriintiisii Sekil
3.5 (d)'de gosterilmistir. Bu taramada patolojilerin ¢ogunlugu parlak bir sekilde

goriintiilenir.
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3.3.1.9. Manyetik rezonans anjiyografi (Magnetic resonance angiography)

Manyetik rezonans anjiyografi (MRA), atardamarlardaki anormal daralma, damar
capmin genislemesi gibi durumlar1 degerlendirmek i¢in gorintiiler tretir [8]. MRA
ile siklikla boyun, beyin, karn, gogiis, bobrek ve bacak atardamarlar1 degerlendirilir.
Gorlntiileri elde etmek i¢cin gadolinyum benzeri bir kontrast madde kullanilir [103].
Anjiyografi, beyindeki kan damarlarmin pozisyonlarini1 ve varhigin1 géstermek igin
kullanilir. Derin bir atardamara bir kontrast materyal enjekte edildikten sonra, X-
1sinlar1 beyindeki kan damarlarinin akismni izler. MRA daha az invaziv olup, MRG'de
kan akis1 icin daha hizli basarim elde etmek i¢in kullanilmaktadir. Beyinden alinmis

MR anjiyografi goriintiisii Sekil 3.5 (f)'de gosterilmistir.

Timoriin kan damarlar1 ile baglantisindan siiphe duyulmasi veya kan damarlarinin
yogun oldugu bdlgelerde olmasi durumlarinda, anjiyografinin beyin tiimdrleri igin
rolii genellikle bir tlimoriin ameliyat ile ¢ikarma planlamasi ile siirlidir. Anjiyografi,
ameliyat1 daha kolay hale getirmek i¢in ¢ogunlukla damar tikanikligin1 agma veya

tiimori besleyen genis kan damarlarmi kapama araciligiyla da kullanilmaktadir [8].

3.3.1.10. Fonksiyonel MRG (Functional MRI)

Fonksiyonel MRG (f-MRG), beyindeki sinirsel aktivitelerin degisimine bagl olarak
sinyal degisimlerini gosteren bir goriintiileme teknigidir [82]. Bu taramada, beyin
yiikksek ¢oziiniirliikte hizli bir sekilde taranir. Sinirsel aktivitelerdeki artiglar, MR
sinyallerinde T2* zamani araciligiyla degisiklik meydana getirir [104]. Bu
mekanizma BOLD (blood-oxygen-level dependent) olarak isimlendirilir [8]. Beyinde
artan sinirsel aktivite, dogal olarak oksijen talebini artiwrir ve damar sistemi
oksijenlenmis hemoglobin miktarini artirarak bu talebi yerine getirir [8]. MR
sinyalinde oksijenlenmemis hemoglobin azaldig1 i¢in, damar sistemi sinirsel

aktivitedeki artisa paralel olarak sinyal artisina neden olur.

f-MRG ameliyat dncesinde veya sirasinda konusma kontrolii, hareket ve hafiza gibi

beynin 0zel alanlarmi gostermek icin kullanigh olabilir. Boylece, bu kisimlarda
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olusabilecek sorunlar Onlenebilir. Beyinden alinmig f-MRG gorintiisii Sekil 3.5

(h)'de gosterilmistir.

3.3.1.11. Gercek zamanh MRG (Real time MRI)

Gergek zamanli MRG, gercek zamanda hareketli nesnelerin siirekli olarak
goriintlilenmesi ilkesine dayalidir [8, 82, 105]. Bu konuda farkl stratejiler olmasina
karsin, ger¢ek zamanli MRG teknigi, 20-30 milisaniyelik siirelerde 1.5 mm ile 2 mm
arasinda goriintiiler i¢in, radyal flas ve iteratif yeniden liretme tabanhdir [82]. Daha

cok kalpte olusan hastaliklar hakkinda bilgi elde etmek i¢in kullanilmaktadir [105].

3.3.1.12. Manyetik rezonans perfiizyon (MR perfusion)

Bu tarama, ayn1 zamanda Perfiizyon MRG olarak da bilinir [82, 106]. Bir kontrast
madde bir damardan hizli bir sekilde enjekte edilir. Daha sonra beynin farkli
boliimlerindeki ve tlimordeki kan miktarina belirlemek i¢cin 6zel bir MR goriintiisii
elde edilir. Timor bolgeleri normal beyin dokularindan daha fazla kan kaynagina
ihtiya¢ duyarlar. Perflizyon MRG genel olarak hekimler tarafindan hizli biiyliyen
tiimorlerin nedenini belirlemek ve biyopsi yapmak i¢in en uygun konumun
belirlenmesi ic¢in kullanilirlar [106]. Beyinden alinmig MR Perflizyon goriintiisii

Sekil 5 (i)'de gosterilmistir.

3.3.1.13. Girisimsel MRG (Interventional MRI)

MRG'nin hasta iizerinde zararli bir etkisinin olmamasi nedeniyle, radyolojide
girisimsel olarak kullanilmaktadir [82]. Bundan dolayi, bazi 6zel MRG sistemleri
ameliyat slirecinde es zamanl goriintiilemeye izin veren yapida tasarlanmistir [107].
Girisimsel MRG'de bu tarama ¢esitlerinden birisidir. Tipik olarak, ameliyat siireci,
elde edilen MR goriintiilerini degerlendirmek ve basariy1 6lgmek icin gegici olarak
kesintiye ugratilmaktadir. Girisimsel MRG, hem ameliyat sirasinda hem de ameliyat
sonrasinda MR goriintiilerinin hekimler tarafindan degerlendirilmesi i¢in iyi bir
rehberlik sunabilmektedir [82, 107]. Beyin ameliyat: sirasinda, bazi vakalar igin

hekimler tarafindan tercih edilmektedir.
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3.3.1.14. Akis duyarh MRG (Flow sensitive MRI)

Akis duyarli MRG tarama tipi, -MRG ile CSF akis goriintiilerinin birlesiminden
meydana gelmektedir [8, 82]. Bu MRG taramasi omurilik ve karinciklar boyunca
CSF akism gostermek i¢in kullanilabilir. Kafatasinda veya omurilikte olusmus bir

tiimorii ameliyat ile ¢ikarma asamasinin planlanmasinda kullanigl olabilir [8, 108].

3.3.1.15. Hassas agirhklh MRG (Susceptibility weighted imaging)

Hassas agirlikli MRG (Susceptibility weighted imaging, SWI) MRG'de spin
yogunlugu, T1 ve T2 goriintillemeden farkli yeni bir kontrast tipidir [82, 109]. Bu
metot dokular arasindaki hiz esitlemeli, li¢ boyutlu, radyo frekans darbeli, yiiksek
¢Oziiniirlikli hassasligi kullanir. SWI'da 6zel veri elde etme ve goriintii isleme ile
yiiksek kontrasta sahip c¢ok hassas goriintiiler elde edilir [109]. SWI tarama
tiimorlerin tespiti ve teshisini artirmada, Alzheimer ve MS teshisinde, ¢arpma, beyin

yaralanmalar1 gibi durumlarda kullanilabilir [109, 110].

3.3.1.16. Manyetik rezonans spektroskopi (Magnetic resonance spectroscopy)

Manyetik Rezonans Spektroskopi, beyin tiimorlerinin karakterizasyonuna yardimci
olmak amaciyla, manyetik rezonans goriintiilemeye ek olarak onerilen ve metabolik
sinyal spektrumlar1 kullanan bir biyokimyasal metottur [14-16, 20, 48-50, 56, 58,
111-113]. MRS aym1 zamanda ¢ok agresif lezyonlar i¢in klinik ortamda gereksiz
ameliyat, 1smn tedavileri gibi siireclerin ortadan kaldirilmast amaciyla da

kullanilmaktadir.

MRG beyin tiimdrlerinin degerlendirilmesi i¢in kullanilan 6nemli bir aractir. Fakat
timorlin tipinin ve evresinin belirlenmesi gibi bazi teshisleri MRG kullanarak
gerceklestirmek oldukea zor bir islemdir. Giliniimiizde bir beyin dokusunun patolojik
olarak incelenmesi, operasyonel oldugu i¢in bazi riskler barindirmasina karsin, timor
teshisi i¢in standart olarak kabul edilmektedir. Son yillarda ise, beyin hakkinda
metabolik bilgi veren MRS kullanim1 invaziv olmayan bir teknik oldugu i¢in beyinde

yaygin olarak kullanilmaya baglamigtir. MRSG beynin bazi kimyasal metabolitlere
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bagli olarak haritasmi c¢ikararak, tiimor hakkinda dogruya yakin bilgiler

sunabilmektedir.

MRS, beynin kimyasal yapisinin §l¢iilmesini saglayan bir teknik olmasindan dolayz,
hiicrelerde bulunan bazi atom c¢ekirdeklerini kullanir. En yaygm kullanilan atom
cekirdekleri 'H (proton), **Na (sodyum) ve *'P (fosfor) dur. Proton MRS sodyum ve
fosfora gore kullanim agisindan daha kolaydir ve daha iyi bir sinyal-giiriilti
hassaslig1 saglamaktadir [111, 112] ve 'H MRS olarak bilinir. MRS 10-15 dakika
icerisinde olusturulabilir ve geleneksel MR goriintiileme protokollerine eklenebilir.
MRS sinyallerinde meydana gelen biyokimyasal degisiklikler ile tiimor, darbe,
epilepsi, metabolik rahatsizliklar, enfeksiyonlar ve psikolojik hastaliklar teshis
edilebilmektedir. MRS sinyali ile birlikte hastaligin ya da rahatsizligin ne oldugu
tanimlanamamaktadir. Son karar asamasinda bu spektrum sinyallerinin tecriibeli
hekimler tarafindan yorumlanmasi ve MR goriintileri ile dogrulanmasi

gerekmektedir.

Proton MRS ('H MRS)nin klinik uygulamalar1 teknik ve donanimsal agidan son
yillarda gittik¢e artmaktadir. Proton MRS, normal beyin dokusu ve beyin hakkinda
biyokimyasal ve metabolik bilgi saglamaktadir. 'H MRS'den elde edilen bilgiler,
diger MR goriintiileme teknikleri ile elde edilen bilgilerden bagimsiz ve oldukga
farklhidir. Tzika ve digerleri [114] ¢alismalarinda, tiimdriin metabolik 6zellikleri ile

diger goriintiileme parametreleri arasinda bir iligki olmadigini géstermislerdir.

'H MRS konusundaki temel alt basliklar asagidaki gibi agiklanabilir:

1. "H MRS'nin kimyasal temel prensipleri
2. '"H MRS metabolit frekans spektrumu ve gozlenebilen metabolitler
3. Beyin tiimorlerinin 'H MRS spektrumunda olusturduklari metabolit profilleri

4. Manyetik rezonans spektroskopi goriintiileme

'H MRS'nin kimyasal temel prensipleri: Temel olarak elementlerin ¢ogunda, radyo

frekans enerjinin emilecegi bir niikleer manyetik alanda, uygun niikleer izotop
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bulabilecegimiz icin manyetik rezonans teknikleri ile ¢alisilabilir. Manyetik
rezonansin genel denklemi rezonans kosullarinda Larmor denklemi ile gosterilir
(Denklem 3.1) [112]. Bu denklemde rezonans frekans1 v0 (Hz), statik manyetik alan
By (T) ile dogru orantilidir.

v0 = %BO (3.1)

w=YyYB, veya = 2nuf 3.2)

Denklem 3.2'de w agisal hiz ve f frekanstir. Oransal sabit y her izotop i¢in sabit olan
jiromanyetik (gyromagnetic) orandrr. 'H i¢in bu oran 42.58 Mhz/T'dir ve her
cekirdek icin farklidir. 1T manyetik alanda bir protonun ('"H MRS) Larmor rezonans
frekans1 63.8 MHz olarak hesaplanir. Proton i¢in elde edilen rezonans frekansi
karbon ve fosfor gibi diger cekirdeklerden daha yiiksektir. Yiiksek manyetik alan
daha yiiksek frekans emilecegini gosterir. By kolaylikla degistigi i¢in, frekans
Olceginde (Hz) ¢esitli rezonans frekanslarinin gosterilmesi pratik degildir. Bu yiizden
ppm (particle per million, milyonda bir pargacik) kimyasal degisim 6lcegi (6 6lcegi)
kullanilir. Bir i ¢ekirdeginin rezonans frekansi (8;) ppm 6l¢eginde i nin frekansi (v;)
ile referans frekansmin farkinin (v.r) referans frekansi olarak bilinen spektrometre
frekansma (vgpe) boliinmesi ile yaklasik olarak hesaplanir ve Denklem (3.3) ile

gosterilir [112]:

_ 106(Ui_vref) _ 106(Ui_Uref)

Uref VUspc

6;

(3.3)

10° degeri, milyonda bir parcactk sayisini belirtmektedir ve bu deger MRS
spektrumunda ppm ile gosterilir. Denklem 3.3 olasi en yliksek manyetik alan
spektrumunda sinyallerin en iyi ayrilacagi anlamina gelmektedir. Sekil 3.6'da da
goriildiigli gibi, yiikksek alandaki sinyaller diisiik alandakilere gore daha iyi
ayrilmaktadir.
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Sekil 3.6. Farkli manyetik alanlarda élciilen in vivo 'H MRS sinyal degerleri [112]

MRS sinyalleri tekli voksel (single-voxel) ya da coklu voksel (multi-voxel)
bi¢cimlerinde alinabilir. Voliim se¢imi i¢in ise, STimulated Echo Acquisition Mode
(STEAM) ya da Point-REsolved Spectroscopy Sequence (PRESS) olmak iizere iki
farkl yaygin model kullanilmaktadir [115]. Kazang¢ (acquisition) zamani olarak kisa
yank1 zamani (short echo time (TE=20ms), KYZ) ve uzun yanki zamani (long echo
time (TE=135 ms), UYZ) olmak iizere iki farkli model bulunmaktadir [116]. Genel
olarak KYZ verileri STEAM ile daha basarili alinir, fakat harekete ¢ok duyarhdir.
Bunun yanmda, toplam YZ ayni olan durumlarda PRESS sinyali STEAM
sinyalinden yaklagik iki kat daha biiyiik elde edilmektedir ve ayn1 zamanda PRESS
harekete daha az duyarhdir. Giiniimiizde klinik uygulamalarda voliim se¢imi igin

PRESS yaygin olarak tercih edilen yontem haline gelmistir.

'H MRS metabolit frekans spektrumu ve gozlenebilen metabolitler: MRS viicuttaki
dokular i¢in canli (in vivo) biyokimyasal bilgi saglamaktadir. MRS spektrumu
tizerindeki bulunan pikler cesitli metabolitlerle iliskilidir. MRS sonuglari, 2-boyutlu
diizlemde, yatay x ekseninde ppm etiketiyle spektrum pikleri seklinde goriintiilenir.
Dikey y ekseninde ise ilgili metabolitlerin metabolit miktarmni yansitan pik degerinin
yiiksekligini gdsteren sinyal genlikleri ya da yogunluklari bulunmaktadir [111]. ppm
Olcegi sagdan sola dogru okunur ve her metabolit 6zel bir pik degerinde ortaya ¢ikar.

Bunlarin her birisi 6zel hiicresel ve biyokimyasal islemleri yansitir [117]. Saglikli bir
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goniilliiden alman beynin beyaz maddesinin 1.5T de KYZ ve UYZ 'H MRS

sinyalleri ve metabolitler Sekil 3.7'de gosterilmektedir.

NAA

Lipids
4 3 2 1 ppm
(a) KYZ (20 ms)
NAA
Choo
4 3 2 1 ppm

(b) UYZ (135 ms)

Sekil 3.7. Saglikli beyin beyaz maddesinin 1.5T KYZ ve UYZ metabolit sinyalleri [111]

Spektrumda gozlenebilir MR metabolitleri dokular hakkinda gii¢lii bilgiler
vermektedir. MRS sinyallerinde analiz edilen temel metabolitler N-acety! aspartate
(NAA), choline-containing compounds (Cho), creatine / phosphocreatine (Cr),
glutamate / glutamine (Glx), myo-inositol (ml), lactate (Lac), Ala (alanin) ve lipids
(Lip)'dir. Metabolitler YZ ile bagimli olarak proton MRS ile tanimlanir. 1.5T UYZ'de
NAA, Cho, Cr, Ala, La metabolitleri goriintiilenir [48, 113]. KYZ'da ise bu
metabolitlere ek olarak ml (myo), Glx, Glucose (Gc), Lip ve bazi makromolekiiler
proteinler gériintiilenir [113]. Insan beynine ait 'H MRS metabolitlerinin KYZ'de pik

degerleri ve 0zellikleri Tablo 3.1'de sunulmustur.
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Tablo 3.1. insan beynine ait 'H MRS metabolitlerinin pik degerleri ve 6zellikleri [111]

ppm

zzg'e‘fi‘(/gk Metabolit/spektral atama KYZ UYZ  Géozlenebilir dzellikleri

MHz)

0.9-1.3 Macromolecules, amino X Beyin hiicrelerinin yikimi
o acids, lipids

1.35 Lactate (Lac) X X Anaerobik glikoz iiretimi

147 Alanine (Ala) X X Abscess, meningioma da

olusur

1.9 Acetate (Ace) X X Abscess

2.02,2.6 N-acetyl aspartate (NAA) X X Sinirsel isaretgi

2.05/2.5 Glutamate+glutamine (GIx) X Norotransmitter

24 Pyruvate (Pyr), succinate X X Pyojenik abscess
’ (Succ)

3.02, 3.9 Total creatine (Cr) X X Enerji metabolizmasi

32 Total choline (Cho) X X Hiicre zar1 isaretgisi

336 Scyllo-inositol ve taurine X PNET, bazi gliomalarda
’ (Tau)

356. 4.06 Myo-inositol (ml), glycine X Glial hiicre isaretcisi
o (Gly)

Normal beyinde metabolitlerin konsantrasyonu c¢ok az degisiklik gosterir. Genel
olarak 2 yasmdan sonra bir ¢cocugun beyni i¢in olusacak metabolit spektrumlari
yetiskin bir insanla benzer olacaktir. Yaslandikgca NAA konsantrasyonu artar ve Cho
konsantrasyonu azalir. Yaslilikta NAA diizeyinde normal bir azalma olur.
Metabolitlerin analizini yapmak i¢in kullanilan en yaygin oranlar NAA/Cr,

NAA/Cho ve Cho/Cr'dir [111].

N-Acetyl Aspartate (NAA): NAA c¢ogunlukla ndronlarda bulunan 6zel bir
aminoasittir. Noron yikimi, yaralanma, saglikli néronlarin yerini tiimor gibi diger
hiicrelerin almasi gibi durumlarda NAA azalir. NAA normal beyin dokusunda en
fazla miktarda bulunur ve bu yiizden normal spektrumda 2.02 ppm ile en yiiksek pik
degerine sahiptir. Eger ¢coziiniirliik iyi olursa ikinci ve ti¢lincii pikleri 2.6 ppm ve 2.5
ppm frekans degerlerinde gozlemlenebilir. NAA ndronlarin mitokondrilerinde
retilir ve sitoplazma igerisine aktarilir. NAA'nin rolii tam olarak bilinmese de
hiicresel yogunluk ve yasayabilirlik isaret¢isi olarak kullanilir [20, 117]. NAA hem
gri maddede hem de beyaz maddede birbirine yakin miktarlarda bulunur. NAA'nin
bir aksonal isaretci olarak kullanilmasi ile bir¢ok hastaligin takibi yapilabilir. NAA
kayb1 ile beyaz madde hastaliklari, 16kodistrofi, MS, hipoksik ensefalopati gibi baz1

beyinde olusan hastaliklar gozlemlenebilir [118]. Koti huylu tiimorler ndron
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yikimima neden olur, bundan dolay1 NAA kaybi1 olusurken meningiom gibi lezyonlar
NAA ile izlenemez [47]. NAA'nin artis1 ile izlenebilen tek hastalik Canavan'nin
lokodistrofi'sidir [48]. NAA, ayn1 zamanda tiimor lezyonlar1 ile metastazlarin ve sinir
sistemine ait olmayan tlimorlerin ayrimi i¢in kullanigh bir isaret¢idir. Gliomlarda ise
NAA diizeyi oldukea diisiik bir diizeyde goriilmektedir. Sonug olarak, NAA seviyesi
beyin tlimorlerinin tahmininde ve smiflandirilmasinda yararlanilacak olan baslica

metabolittir [119].

Choline (tCho, Cho): Cho, fosfolipit sentezi bozulmasi gibi hiicre biitlinliigiinii ve
yogunlugunu gdsteren metabolik bir isaret¢idir. Cho bilesikleri ¢ogunlukla hiicre zar1
metabolizmalarinin icerdigi molekiillerde tespit edilebilir. Cok hizli hiicresel
cogalma / boliinme, iltihaplanma veya miyelin kayb1 gibi durumlarda Cho seviyesi
yiikselmektedir. MRS spektrumunda genellikle 3.22 pikinde konumlanir. Bazi
caligmalarda belirtildigi {izere, gri ve beyaz maddelerde farkli diizeylerde
bulunmaktadir [20, 52, 120]. Kotii huylu tiimorler, Cho pikinde hiicresel yogunluga
bagl olarak artig ile goriiniirler. Cho'daki artis NAA ile Cr ile de iliskilidir ve
hiicresel damar tikanikligi, iltihaplanma ve MS gibi durumlarda da yiikselebilir. Bu
yiizden bazi lezyonlarm yorumlanmasinda zorluk ortaya ¢ikar. Fakat tiimorler
disinda normal beyin dokusu ile kiyaslandiginda, Cho pikinde bir azalma goriiliir.
Gliomlar i¢gin Cho metaboliti 6nemli olanlarindan bir tanesidir. Cho diizeyindeki
arti, beynin gelismesi veya iyi huylu lezyon durumlarinda da yiikseldigi i¢in her
zaman tlimorler ile ilgili olmayabilir [121]. Bunun tersinde, hiicre zarmimn yikiminin

oldugu durumlarda ise, Cho diizeyi diismektedir [122].

Creatine (tCr, Cre, Cr): Cr bir enerji metabolizmasi isaret¢isidir ve ozellikle
karaciger ve bobrekte sentezlenerek kan ile diger organlara transfer edilir. Cr enerji
depolar1 igeren metabolitlerdir. Cr ortalama hiicresel yogunlugu gosteren bir
isaretcidir ve diger metabolitlerin degerlendirmesi asamasinda oran almak ig¢in
siklikla kullanilmaktadir. Spektrumda 3.02 piki kreatin ve fosfo-kreatinin toplamimi
temsil eder. Klinik uygulamalarda Cr, sabit olarak hesaba katilir ve metabolit
oranlarinin (Cho/Cr, NAA/Cr) hesaplanmasinda kullanilir. Buna karsin, bdlgesel ve
yerel olarak Cr yogunlugunda degisiklikler olmaktadir ve MRS spektrumunda

normal beyin dokusuna gore genellikle artis egilimi gosterir [20]. Cr'nin 6zellikle
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yiiksek evreli gliomlar olmak {izere, tiimor varliginda tiimorlerin metabolik
aktivitelerinden dolayr azaldigi goriiliir [123]. Beyinde olusmayan, fakat baska
bolgelerde olusan hastaliklar (bobrek hastaliklari) beyindeki Cr diizeyini etkiledigi
i¢in, bu gibi durumlarda Cr degisikligini izlemek yararl olabilir. Ayn1 zamanda, yeni
dogmus bebeklerde proton spektrumunda Cr pikinin tam olarak goriilmedigi

dogrulanmustir [124].

Glutamate ve Glutamine (Glx): Glutamate (Glu), Glutamine (GIn) ve gamma-
aminobutyric acid (GABA) genellikle 1.5T spektrumunda Glx olarak kabul edilir ve
2.05 ile 2.5 ppm frekans degerlerinde pikleri ortaya ¢ikar. Glx, destekleyici ve
kisitlayici néron gegislerinde olusan metabolitlerdir. Glu, beyinde oldukca fazla
bulunan uyarict bir noro-transmitterdir. Glu ve Gln, noro-transmitterlerin
diizenlenmesinde rol oynarlar. 1.5T'de gérmek zor oldugu icin diger metabolitler Glu

ve Gln'nin kimyasal degisim isleminde katki saglarlar [117].

Lactate (Lac): Normal sartlarda, Lac beyinde ¢ok az bulunur ve normal
spektroskobik teknikler kullanarak goriintiillenemez. Lac anaerobik glikozis
(aktiviteler sirasinda glikozun yikilmasi ve enerji ortaya ¢ikmasi) durumunda tiretilir.
La saglikli beyinde siirekli olarak goriintiilenemez. Fakat iskemi, oksijen yetmezligi,
bayilma, nobet, metabolik rahatsizliklar ve iltihaplanma gibi glikoz yikimi1 gerektiren
durumlarda Lac diizeyi onemli dl¢lide yiikselmektedir [51, 117]. Lac ayn1 zamanda
kist, tiimor gibi dokularda da birikmektedir. Eger ortaya ¢ikarsa, spektrumda 1.33
ppm frekans degerinde ¢ift pik degeri olusturur. Farkli elde etme YZ zamanlarinda
Lac farkli karakteristikler gostermektedir. 135 ve 144 YZ'de temel ¢izginin altinda
cift pik olarak, ¢ok kisa (30 ms) veya cok uzun (288 ms) YZ'lerde ise temel ¢izgi

(baseline)'nin iistiinde ¢ift pik olarak olusur.

myo-inositol (Myo, ml): ml basit bir sekerdir ve spektrumda 3.56 ppm degerinde pik
olusturur. Noronlarda bulunmaz ve beyinde glial hiicrelerde sentezlenir [117].
Beynin geligmesine ve bakimma katki sagladigi muhtemeldir [125]. Glial hiicre
isaretcisi olarak kullanilir ve 6zellikle, astrositlerde ¢ok bulunur. ml'daki bir artis
glial hiicre boliinmesine ve ¢ogalmasina veya iltihaplanma durumlarina isaret eder.

ml glial hiicreler zarar gordiigiinde azalir ve glial hiicrelerin ¢ogalmasi ve
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aktivitelerinin artmas1 durumlarinda artar. Gliosis, astrotisosis ve Alzheimer hastaligi
gibi durumlarda yiikselir. ml ayni1 zamanda miyelin tiretiminin bozulmasi anlamina
da gelir. ml diizeyi, diisiikk evreli gliomlarda (GI ve GII), 6zellikle GIII ve GIV
evrelerine gore daha yiiksek seyredilmektedir [53].

Alanine (Ala): Ala 1.48 ppm frekansinda ¢ift pik olusturan ve fonksiyonu tam olarak
bilinmeyen bir metabolittir. Fakat ortaya ¢ikmasi 1.33 ppm de ortaya ¢ikan Lac
tarafindan bastirilabilir [117]. Ayrica sitrik asit donglistinde bir role sahiptir ve

meningiom durumlarinda goriilebilmektedir.

Lipitler (Lip): Lipitler genellikle dokusal yikim, nekroz, kangren durumlariyla
iligkilidir. Zar lipitleri kisa dinlenme zamanina sahiptir ve genellikle orta ya da UYZ
degerlerinde goriintiilenemezler, fakat KYZ'de goriilebilirler [126]. Lipitler
spektrumda 0.8 ppm ve 1.5 ppm degerlerinde genellikle genis bigimde iki ayr1 pik

olustururlar [117]. Lipitlerin varlig1 voksel kirliligini gosterir.

Beyin tiimorlerinin 'H MRS spektrumunda olusturduklar1 metabolit profilleri: Beyin
tiimoril varliginda MRS sinyallerinde analiz edilen temel metabolitler NAA, Cho, Cr,
Glx, ml, Ala, Lac ve Lip'dir. Beyinde tiimor durumunda metabolitlerde meydana
gelen onemli degisiklikler vardir. Bu degisiklikler Tablo 3.2'de gosterilmistir. Bunun
yaninda, MRS ile beyin tiimorlerini diger beyin lezyonlarmdan ayirmak i¢in siklikla
kullanilan kimyasal metabolit oranlari Cho/Cr, Cho/NAA ve Lac/Cr'dir. Ozellikle,
Cho/NAA orani 1 degerinden biiyiikse tiimor varligina isaret etmektedir [111].

Tablo 3.2. Beyin tiiméorlerinde 'H MRS metabolitlerinde gozlemlenen énemli degisiklikler [111]

Onemli metabolit degisiklikleri
Tiimor tipi NAA Cr Cho al Lip Diger
WHO II Glioma L V= 1M Mmri=-
WHO III Glioma N ! ™ t/= | +/-
Glioblastoma (GBM) Wl 1 ™" /= | ++
Lymphoma RS 2 m 2 +
Metastasis (MET) L L ™ L +++
Gliomatosis ! ™M ™M "1 -
Meningioma (MEN) L 1 AN L1 +/- Ala, Glx
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WHO'nun siniflandirmasina gore, beynin i¢ kisminda olusan en yaygin tiimorler I, II,
III, IV seklinde evrelere boliinen gliom, lipom ve metastazdir [127]. WHO'ya gore,
Evre I ve II genellikle diisiik evre ve iyi huylu olarak degerlendirilmesine karsin,

evre III ve IV ise yiiksek evre olarak distiniiliir ve kotii huylu olarak degerlendirilir.

Normal beyin dokusu ile karsilastirildiginda, tiimor durumlarinda karakteristik olarak
NAA'da bir diisiis ve Cho'da bir artis gozlemlenir. NAA'nin azalmasi sinirsel
yaralanma, sinirsel hiicre yogunlugunun azalmasi veya sinir hiicrelerinin yerini
timor gibi bagska hiicrelerin aldigi gosterebilir. Cho'nun artmasi ise, hareketli
fosfolipitlerin sentezini veya azalmasini, asir1 hiicre boliinmesinden dolay1r zarin

icindeki bilesenlerin ¢ogalmasina isaret edebilir.

MRS metabolitlerindeki degisiklikler tiimoriin evresi hakkinda bilgi sunabilmektedir
[122]. Cho degerinin artisiyla ilgili olarak, fazla sayida serbest lipit genel olarak
nekroz durumlarini gosterir ve yiiksek evreli tiimdrler ile metastazlar1 isaret eder. ml
ozellikle diisiik ve orta evreli (WHO evre II ve III) glioma varliginda artabilir.
Tlimoriin derecesi arttik¢a, glikoz yikimina bagl olarak Lac pikinin goriilme olasiligi
da artar. Meningiom, schwannoma gibi iyi huylu diger beyin tiimorleri genellikle
acik bir sekilde MRG ile teshis edilebilir. Bu tiimorler beyin dokusunun disinda
konumlandig1 i¢in, NAA spektrumdan kaybolur ve yalnizca diger sinir sistemi
organlarindan dolay1 olusan doku kirliligi durumlarinda goriilebilir. Ala pikinin
varligli meningiom metabolizmasi oldugunu gosterebilir. Glx pikinin artis1 enerji
tiretimine bagli olarak diger tiimdrlerle karsilastirildiginda, meningiom da metabolik
farkliliklar oldugundan olabilir [49]. Cogunlukla ¢ocuklarda ve bazen yetiskinlerde
de goriilebilen medulloblastom ve diger PNET'ler beyin tiimdrlerinde, Tau pikinde
bir artig goriilmektedir ve bunlarin astrositomlardan ayrilmasini saglar [128]. Diisiik
evreli gliomlar genel olarak yiiksek oranda NAA yogunlugu, diisiik diizey Cho, Lac
ve Lip piklerinin olmasi ile karakterize edilirler. Cr konsantrasyonundaki artisg diigiik
diizey gliomlarda erken evreyi ve ayni zamanda koti huyluluga de gdsterir.
Gliomlarin evresindeki ilerleme, ml'de ve NAA'da GI'den GIII'e kadar azalma ve
Cho'da, GI'den GIII'e kadar artis ile temsil edilir [20]. Glial tiimérler, GIII ve GIV
evreli kot huyluya donistiiglinde Lac ve Lip pikleri de ortaya c¢ikar.
Metabolitlerdeki degisiklikler Tablo 3.3'de gosterilmistir.
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Tablo 3.3. Gliomlarin evrelerine gére metabolitlerdeki ve bazi oranlardaki degisimin izlenmesi [20]

Evre NAA Cho Cr ml Lip Lac  Cho/NAA Cho/Cr
Evre ] 0 + 0 - 0 0/+ + +
Eveell /. o/+ - ++ 0 0 +r 0/+
Evre III ++ . 0 0/+  ++ S ++
Evre IV -/ -+ A -+

Manyetik rezonans spektroskopi goriintiileme (MRSG): MRS insan ve hayvanlarda
in vivo (canli, yasayan) ¢alismalar seklinde uygulanmaktadir. /n vivo MRS'de ilk
adim, hangi spektrumun 6l¢iilecegini gosteren ilgi voliimii (volume of interest, VOI)
pozisyonun secilmesini saglayan MR ile goriintiileme islemidir [112]. MRS
sonucunda MR spektrumunda bir dizi sinyal goriintiilenir. Sinyallerin pozisyonu
Sekil 3.8'de goriildiigii gibi iki eksenli bi¢cimde gosterilir. Dikey eksen sinyal
yogunlugunu, yatay eksen ise ppm frekans Olgeginde sinyal spektrumunda

pozisyonunu gostermektedir.
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Sekil 3.8. MR goriintiilerinden elde edilen VOI'den 6lgiimii yapilan 'H MRS spektrumu

Sekil 3.9'da 22 yasinda, biyopsi onaylt GBM beyin tiimdriine sahip bir erkege ait MR
goriintiisii ile beynin normal ve kitle olan dokularindan alinan MRS spektrum
sinyalleri goriilmektedir. Sekil 3.9 (a)'da aksiyel T2-agirlikli MR goriintiisiinde sol
on lobda bir kitle goriilmektedir. Sekil 3.9 (b)'de beynin normal dokusundan alinan
voksele ait proton MRS sinyalleri ve Sekil 3.9 (c)'de ise, beynin tiimdre ait

bolgesinden alinan kitleye ait MRS sinyalleri goriilmektedir. 2.02 ppm'de NAA
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pikinde asir1 azalma ve 3.22 ppm'de Cho pikinde artig goriilmektedir. Bunun yaninda
1.33 ppm'de ¢ift pik seklinde goriilen Lac pikinde ters yonde asir1 bir degisiklik
acikca goriilmektedir. Bu bulgular, GBM oldugunun c¢ok giicglii isaretleridir.
Spektrumdaki bazi metabolitlerin oran1 da tiimoriin tipi ve evresi hakkinda bilgi
vermektedir. Sekil 3.9 (b)'de GBM beyin tiimor lezyonu i¢in olusan spektrum Sekil
3.9 (a)'da goriilen normal beyin dokusunda olusan spektruma gore incelendiginde;
Cho/Cr oranindaki artis, Cho/NAA oranindaki ¢ok asir1 artis ve Lac/Cr oranidaki
¢ok asir1 artis bulgular1 bize GBM oldugunun ¢ok giiglii isaretlerini vermektedir. Bu

bulgular yiiksek evreli glioma oldugunun gostergeleridir.

0 \mn ;w\\

W
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Sekil 3.9. 22 yasinda biyopsi onayli GBM beyin tiimdriine sahip bir erkege ait MR goriintiisii ve MRS
spektrum sinyalleri, (a) T2-agirlikli GBM MR gdriintiisii, (b) normal beyin dokusuna ait
spektrum sinyali, (¢) tekli voksel GBM beyin timériine ait spektrum sinyali
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3.3.2. Bilgisayarh tomografi (Computed tomography)

Bu tarama, bir X-15m1 aygit1 ve bir bilgisayarin birlesmis halidir. Timor tiplerinin
bazilar1 i¢in, BT goriintiiler1 6nemli ek bilgiler elde etmek i¢in hem kontrast

tyilestirme ile hem de kontrast iyilestirmesi olmadan kullanilabilmektedir.

Eger kontrast kullanilacaksa, genellikle birka¢ goriintii alindiktan sonra
uygulanmaktadir. Hasta kayan bir masaya yatirilmakta ve BT tarayici bas etrafinda
donmektedir. Boylece X-1sinlar1 birgok yonden beyinden igeri girmektedir. Emilen
X-151n1, taranan dokuya gore degisiklik gosterebilmektedir. Tarayici, beyin etrafinda
doniiyorken bir goriintii yerine, seri olarak birgok goriintii elde edilir. Bilgisayar ile
daha sonra bu goriintiiler viicudun dilimleri seklinde birlestirilir. Siradan X-1smmin

aksine, BT ile viicuttaki bir doku hakkinda detayl bilgi elde etmek miimkiindiir [8].

BT tarama, bircok dokudaki anormallikleri teshis etmek icin en rutin olarak
kullanilan goriintiileme teknigidir. Beyin ve omurilik i¢in MRG kadar sik tercih
edilmez. Genellikle MRG'nin bir se¢enek olmadigi durumlarda tercih edilmektedir.
Son zamanlarda yapilan ¢aliymalara gore, BT tarama sirasinda radyasyona maruz
kalma sorunlar1 yliziinden alternatif goriintiileme tekniklerinin tercih edilme siklig1

artmustir.

3.3.3. Pozitron emisyon tomografisi (Positron emission tomography)

PET taramalar1 teshis i¢in rutin yapilan bir teknik degildir, fakat BT ve MRG i¢in
timor evresinin belirlenmesinde ek goriintiileme olarak kullanilirlar. Ayn1 zamanda,
tiimor biliylimeleri arasindaki farklar1 ortaya ¢ikarmak i¢in de kullanilabilir. MRG ve
BT'nin aksine, PET o6lgiilebilir bilgiler barindirir. Buna kargin, PET taramalar1 beyin
anatomisinin detayli goriintiilerini sunmaz. Son gelisen teknolojiler ile MRG ve BT

ile kombine olarak iiretilmektedir ve kullanimi artarak devam etmektedir [8].

PET taramasinda hastaya diisiik dozda bir radyoaktif madde verilmektedir. PET
tarayici, donen dedektorii ile hastanin kafasinda veya viicudunda bu radyoaktif

maddelerin tutuldugu bolgeleri gosterir. PET taramada beynin veya beyin tiimdriiniin
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aktivitesinin Ol¢limii bir bilgisayara aktarilir. Olusan goriintii beynin renkli olarak
kodlanmis Oriintiilerini gosterir. Radyoaktif madde i¢ermesi, donaniminin pahali

olmasi gibi nedenlerden dolay1 PET kullanimi smirli olarak yapilmaktadir.

3.3.4. Tek foton emisyon BT (Single photon emission CT)

SPECT (Single Photon Emission Computed Tomography), beyin tiimoriiniin
baslangic teshisi i¢in siirekli yapilan bir teknik degildir, fakat diger tarayicilardan
elde edilen bilgiler i¢in tamamlayici rol oynamaktadir. PET yapismna benzer bir
yapis1 vardir. Bir kamera araciligiyla beyinde radyoaktif maddelerin tutulma oranlar1
goriintlilenir. Bu oran bilgileri kullanilarak goriintiiler elde edilir [8]. BT ve MRG
taramalarmdan sonra, bu test ile yiiksek evreli ve diisiik evreli tliimorlerin ayrimi,
ayn1 zamanda tekrar eden ve nekroz olan tlimorlerin tespit edilmesi igin

kullanilabilir.

3.3.5. Manyetoensefalografi (Magnetoencephalography)

Bir MEG (Magnetoencephalography) taramasi ile, sinir hiicreleri arasindaki aktarim
icin kiiclik elektrik akimlar1 kullanmasi ile olusan manyetik alanm o6l¢iimii
yapilmaktadir. Sinyallerin kayit edilmesi i¢in herhangi bir fiziksel temasa gerek
yoktur. Uzmanlarin yardimiyla olusturulan goriintiiler, beyindeki bdliimlerin
birbiriyle nasil bir etkilesimde bulunduklar1 hakkinda bilgiler igerir. Ayn1 zamanda
beyin tiimdrlerinin yapisinin, konumunun anlagilmasi i¢in de kullanilabilir [8]. Bu
cihaz eski tip sa¢ kurutma makinelerine benzemektedir. Hasta hareket ettiginde, bir
bilgisayar aracilifiyla olusturulan goriintiiler gosterilir. Boylece beynin hangi
alanmin hareket yoniinden sorumlu oldugu anlasilabilir. MEG goriintiileri ile beynin
6zel alanlar1 hakkinda bilgi elde etmek miimkiin olabilir. Ancak giiniimiizde smirl

sayida donanim tarafindan desteklenmektedir.

3.3.6. X-isinlan (X-rays)

X-isinlar1 kafatasinda olusan kireglenme, taslasma gibi durumlar1 belirlemek i¢in

kullanilabilir. Yavas biiyiiyen tiimorler bir kireglenme olusturabilir ve artan baski
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beyinde asinmaya neden olabilir [8]. Bir X-ismn1 goriintiisii, kafatasinda olusan
tiimorler de kafatasinin durumunu belirlemek i¢in yararl olabilir. Bir radyolog X-
1s1n1 taramasi ile elde edilen bilgisayar goriintiisiinii yorumlar. Goriintli tiimdriin

teshisi konusunda yardimci bilgiler sunabilir, fakat bu bilgiler kesin degildir.

3.4. Laboratuvar Testleri

Bilimdeki son gelismeler sayesinde, beyin tiimdrlerinin DNA yapis1 hakkinda
laboratuvar testlerinden yararlanilmaktadir. Bu amagla biyo-isaretciler gibi degisik
laboratuvar teknikleri ile arastirmalar yapilmaktadir. Bu teknikler ile kanda plazma,
CSF, iire, tiikiiriik gibi maddelerin ol¢timii yapilir [8]. Bulgular hizli bir sekilde

degerlendirilerek, klinik uygulamalara baslanir.

3.5. Biyopsi

Biyopsi, timorden kiiclik bir doku pargasinin alinmasi ile gercgeklestirilen
operasyonel bir siirectir. Alinan doku, analiz ¢alismalar1 i¢in patologlara génderilir.
Biyopsi ameliyatin bir pargasit olarak yiiriitiilir. Rutin olarak alinan parcalar

degerlendirilmek iizere patolojik teste gonderilir.



BOLUM 4. MR GORUNTULERI UZERINDE BEYIN
TUMORLERININ TESPIiTIi ICIN YENI BIR
BILGISAYAR DESTEKLI YAKLASIM

4.1. Giris

Beyinde biiyiiyen ve gelisen kotii huylu tiimorler (beyin kanseri) son zamanlarda
insan Oliimlerinin en 6nde gelen nedenlerinden birisi olmaya baslamistir. Beyin
tiimorleri i¢in en uygun tedavi yonteminin belirlenmesi hekim tarafindan tiimoriin
kot huylu olup olmadigmin tam olarak ortaya ¢ikarilmasina baghdir. Bu yiizden
radyolog ya da hekimlerin beyin tiimorlerinin ayrimini yiiksek oranda yapabilecek

BDT sistemlerinden yararlanmasi olduk¢a 6nemlidir.

Bu boliimde YSA ve goriintii isleme teknikleri yardimiyla iyi huylu ve kotii huylu
tiimorlerin ayrimini yapabilen yeni bir BDT yaklasimi onerilmistir. Gelistirilen BDT

yaklagimi bes temel adimdan meydana gelmektedir:

Birinci adim goriintli  On-igleme teknikleri yardimiyla MR goriintiilerinin
iyilestirilmesini igermektedir. Ikinci adimda ise Onerilen yeni bir kafatasi ayirma
yontemi ile beyin MR goriintiilerinden kafatas: kisminin ¢ikarilmasi saglanmistir ve
bu kisimda kafatasi ¢ikarma icin yeni bir teknik dnerilmistir. Ugiincii adimda, s-FCM
(spatial-FCM) yontemi ile MR goriintiisiindeki kitlelerin boliitlenmesi saglanarak ilgi
bdlgelerinin belirlenmesi gergeklestirilmistir. Dordiincti adimda, bes farkli 6zellik
cikarim teknigi ile bolitlenmis MR goriintiilerinin  6zellikleri / Oznitelikleri
cikarilarak, ¢ikarilan bu ozellikler icerisinden en uygun olanlar: iki farkli yontemle
secilmistir. Son adimda, iyi ve kotii huylu beyin tiimorleri ileri yonlii ¢ok katmanl
YSA, SVM, Olasiliksal Sinir Aglar1 (PNN) ve Bayes Teorisi yontemleri olmak tizere
dort farkli yontemle siniflandirilarak ayrimlart yapilmistir. Detayli testlerden elde
edilen bulgular incelendiginde Onerilen BDT sisteminin siniflandirma dogruluk

basarist incelenmistir.
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4.2. Kullamilan Goriintii Veri Seti (Materyal)

Tez ¢alismasinda Onerilen BDT yaklasimi i¢in toplamda 188 Tl1-agirlikli ve T2-
agirhikli MR goriintiisii ile bir goriintii veritabani olusturulmustur. Bu goriintiiler
yaslar1 4 ve 71 arasinda degisen 17 kadin 50 erkek olmak iizere toplamda 67 gontilli
hastadan olusmaktadir. Tiim goriintiiler Abant Izzet Baysal Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyoloji Boliimiinden elde edilmistir. Patolojik sonuglara gore; bu 188
MR goriintiisiinden 124 tanesi kotii huylu beyin tiimorii, 64 tanesi ise iyi huylu beyin
timori  igcermektedir. Timor boyutlar1 3 ile 60 mm arasinda degisiklik
gostermektedir. Kotli huylu beyin tiimorleri GBM, oligodendrogliom (ODQG),
anaplastik astrositom (APS), metastaz (MET), medulloblastom (MED)'dir. lyi huylu
beyin tiimorleri ise meningiom (MEN), gangliogliom (GAGQG), pilositik astrositom
(PLS), schwannoma (SHW) ve DNET olarak belirlenmistir. Veritabaninda bulunan

tiimorlerin dagilimi Sekil 4.1'de gosterilmistir.

W K6tii huylu beyin tiimorii ™ Iyi huylu beyin tiimérii

55 152
50 -
45 +-
40 -
35 1
30 -
25 4
20 +-
15 -
10

39

Vaka sayisi

19
14
9 7
Lo 25 u
A A R I - m m B B

GBM MET APS MED ODG DNET DAC GAG SHW PLS MEN

Beyin tiimérii tipi

Sekil 4.1. MR veri setindeki goriintiilerin beyin timar tiplerine gore dagilimi

Bu tez ¢alismasi i¢in olusturulan MR veritabanindaki goriintiiler DICOM formatinda
elde edilmistir ve daha sonra iki boyutlu JPEG formatina doniistiiriilmiistiir. Buna ek
olarak, bazi MR goriintiileri ise JPEG formatinda Medpix [88] veritabanindan
almmustir. Onerilen BDT yaklasimmin giivenirliligini artrmak icin tiim MR

gorintiileri, 10-kat capraz dogrulama yardimiyla hem egitim hem de test asamasinda
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kullanilmistir. Calismada kullanilan bazi iy1 ve kotii huylu beyin MR goriintiileri

Sekil 4.2'de gosterilmistir.

#0rnek 1 #0rnek 2 #0rnek 3 #0rnek 4

#0rnek 1

g,

Sekil 4.2. Tyi ve kétii huylu beyin MR gériintii 6rnekleri

4.3. Yontemler

Onerilen BDT yaklasimi Tiimér Béliitleme ve Tiimér Ayirma olmak iizere iki temel

adimdan olusmaktadir.

Tiimor boliitleme adimi gériintii on-isleme ve iyilestirme, kafatas: ¢ikarma ve beyin
tiimoriiniin boliitlenmesi alt adimlarindan olugmaktadir. Timor ayirma adimai ise yine
ozellik ¢ikarimi, ozellik segimi / ozellik azaltma ve beyin tiimoriiniin siniflandiriimasi
alt adimlarindan olusmaktadir. Onerilen BDT yaklasiminin blok diyagranu Sekil

4.3'de sunulmustur.

Tiimér Béliitleme Adim Tiimér Ayirma Adim
Goriintii On- Kafatasi Goriinti Ozellik Ozellik Timor
isleme Ayirma B Boliitleme » Cikarma > Se¢imi > Siniflandirma

v v

| |
| l
T
10, 22, 27, 10,22, 48. || poia
34, 48, 72... y

Sekil 4.3. Onerilen BDT yaklagiminin blok diyagrami

MR
Gortintiisi
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4.3.1. Goriintii on-isleme ve iyilestirme

Bu adimda, beyin MR goriintiileri, giiriiltiilerin yok edilmesi ve goriintii kalitelerinin
artirilmasi ile iyilestirilirler. Goriintii 6n-isleme adimmin temel amaci goriintii
boliitleme ve siniflandirma islemlerinde ortaya ¢ikabilecek hatali sonuglarin 6niine
gecmektir. MR taramalarinin neden oldugu giiriiltii ve istenmeyen kalintilar
siniflandirma asamasinda BDT yaklasiminin tespit basarisini diisiirebilir. Bu nedenle,
bu tez ¢alismasinda oncelikle MR goriintiilerinden gereksiz kalintilarin yok edilmesi
ve goriintli kalitesinin iyilestirilmesi i¢in aritmetik Medyan Filtre uygulanmistir.
Timor sinrlarinin keskinlestirilmesi tiimoriin tespiti i¢in ¢ok 6nemli bir adimdir.
Medyan filtreden sonra ikinci islem olarak literatiirde en yaygmn kullanilan
keskinlestirme filtresinden birisi olan Laplacian Filtresi [1] bu tez calismasinda
kullanilmistir. Bunlara ek olarak tarama sirasinda olusabilecek hatalarini ve kontrast
(karsitlik) farkliliklarimi en aza indirmek icin Histogram Esitleme Filtresi
kullanilmistir. Sekil 4.4'de on-igleme adimmdan gegirilmis beyin MR goriintiileri

gosterilmistir.

(b)

On-islenmis

MR

goriintiileri [

Sekil 4.4. Beyin MR goriintiilerinin 6n-islenmesi (iyilestirilmesi)

4.3.2. Kafatasi1 ¢ikarma

Kafatas1 ¢ikarma beyin tiimdr bdlgesinin boliitlenmesinden dnce yapilmas: gerekli

bir adimdir. Bu islem adimin temel amaci istenmeyen bolgeleri kaldirmak igin tiim
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beyin goriintlisiinden kafatasi kismini tamamen yok etmektir [129]. Beyin tiimdriiniin
boliitlenmesi beyindeki ilgili bdlgelere (ROI) gore yapildig: icin kafatasi ¢ikarma
islemi ¢aligma i¢in gerekli bir adimdir. Boylece, MR goriintiisiinde beyaz goriinen
beynin kafatas1 bolgesi beyin MR goriintiisiinden ayrilmalidir. Literatiirde, kafatasi
¢ikarma islemi i¢in ¢esitli ¢alismalar bulunmaktadir [130, 131]. Buna karsin, bu
yontemler karmasik ve daha fazla islem yikii gerektirmektedir. Baska bir deyisle,
kafatas1 ¢ikarma islemi i¢cin Otsu, K-Means gibi genel amacli goriintii boliitleme ve
esikleme yontemleri kullanilabilmektedir. Fakat bu yontemler bazi durumlarda timor
bolgesindeki gerekli bilgilerin ortadan kaldirilmasma neden olabilmekte ya da
giiriiltii / kalintilar birakabilmektedir. Bu yiizden, bu calismada kafatasi ¢ikarmak
icin daha az islem gerektiren ve daha etkili bir yontem Onerilmistir. Onerilen

yontemin sahte kodlar1 Tablo 4.1'de goriilmektedir.

Tablo 4.1. Beyin MR goriintiileri iizerinde kafatasi ayirma islemi igin Onerilen algoritmanin sahte

kodlar1
1 procedure Skull Eliminating(input image, low, high) #kafatas1 ayirma algoritmasi
2 I+ input image # gri seviyeli giris gortintiisii
3 O0—0 # ¢ikis goriintiisii
4: Lo« low #alt esik degeri
5 Hi« high #iist esik degeri
6 DIm« Converting(I,double) #gorintlyii double formata doniistirme
7 for (i € row length of DIm) #boliitleme islemi baslangici

for (j € column length of DIm)

9:
if DIm(i,j) > Lo and DIm(i,j) < Hi then
10:
DIm(i,j) « 1;
11:
else
12: ..
DIm(i,j) « 0;
13:
end if

14:

end for
15:
16: end for #goruntlyii binary formata doniistirme
- BI « Converting(DIm,binary) Heroding

’ EI « Eroding(BI, 3) _

18: #dilating

DI « Dilating (EI, 3)
19: . #filling

FI « Filling(DI)
20: Glm «— Converting(FI, gray-scalc) #goruntlyil gri seviyeye doniistirme
el 0 < GIm #orkis goriintiisii
22

end procedure

Onerilen bu algoritmada, gri seviyeli giris goriintiisii oncelikle double formatinda

degerler iceren gOrilintli formatina donistiiriilir. Daha sonra double formatl
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goriintlinlin her pikseline verilen st ve alt esik degerlerine gore 1 ya da O atanir.
Boylece Onerilen yontem ile beyin MR goriintiilerinin kenarlarindaki parlak alanlar
ist ve alt esik degerleri arasinda oldugu i¢in kaldirilmis olur. Bu islemden sonra
goriintii ikili formata doniistiiriiliir ve sirasiyla asindirma (eroding), yayma (dilating)
ve doldurma (filling) gibi morfolojik islemleri uygulanir. Sonunda, goriintii yeniden
gri seviyeli formata doniistiiriiliir. Boylece girig goriintiisii icin kafatasi ayirma islemi
tamamlanmis olur. Sahte koddaki DIm (i,j) gri seviyeli goriintiiniin her bir pikselini

ve BI (i,j) ikili goriintiiniin her bir pikselini géstermektedir.

On-isleme ve kafatas1 kisminm ayrilmasi asamasmda beyin bdlgesinin dogru ve
sinirlarmin hatasiz belirlenmesi basar1 oranmin yiiksek olmasi ve diger asamalarin
basarili olarak ilerleyebilmesi ac¢isindan ¢ok 6nemlidir. Kafatas1 ayirma adimi BDT
sisteminin yanlis karar verme oranmi Onler. Sekil 4.5'de hem Onerilen yontem ile
(Sekil 4.5 (c)) hem de Otsu yontemi ile (Sekil 4.5 (b)) kafatas1 ayristirilmis MR

goriintiileri verilmistir.

(2)
Orijinal MR
goriintiileri

(b)
Otsu metodu ile
kafatas1 ayirma

(c)

Onerilen yontem
ile kafatas1
ayirma

Sekil 4.5. MR goriintiilerinden kafatasi ayirmak i¢in dnerilen metot ve Otsu metodunun sonuglart
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4.3.3. Beyin tiimoriiniin boliitlenmesi (segmentasyon)

MR goriintiilerinde otomatik beyin tiimor boliitlemesi son zamanlarda 6nemli bir
arastirma alani olmustur. Beyin MR goriintiileri giiriiltii, kalint1, kalite bozuklugu ve
farkliliklar icerebilmektedir. Bu nedenle, beyin tiimdriiniin biiylikligli ve boyutunun
dogru ve tam olarak belirlenmesi tedavi planlamasi i¢in ¢ok dnemli bir siirectir. Tez
calismasmin bu adiminda, beyin MR goriintiilerine timor boliitleme islemi
uygulanir. Bu islem i¢in spatial-Fuzzy C-Means (s-FCM) metodu [132, 133]
kullanilmistir. Geleneksel FCM metodu ile karsilastirildiginda, s-FCM her bir
pikselin diger piksellerle olan uzaysal iliskisini gosterir. Boylece, iiyelik
kiimelerinden daha basarili sonuglar elde edilir ve kalintilar, giirtiltiiler daha basarili
olarak yok edilir. Caligmada, s-FCM algoritmasi kullanilarak boliitleme i¢in 3 farkl
smif olusturulmustur. Bu smiflar goriintiiniin arka plani, tiimor bolgesi ve
goriintiiniin bunlarin disinda geriye kalan kisimlaridir. s-FCM ile boliitlenmis beyin

MR goriintiileri i¢in drnek goriintiiler Sekil 4.6'da gosterilmistir.

#0rnek 1 #0rnek 2 #0rnek 3 #0rnek 4 #0rnek 5

(b)

Bolitleme

tlimorleri

Sekil 4.6. MR goriintiileri iizerinde s-FCM yontemi ile beyin tiimorlerinin boliitlenmesi

4.3.4. Ozellik cikarma

Timor boliitleme adimi tamamlandiktan sonra tiimoriin iyi huylu mu yoksa koti
huylu mu olduguna karar verilmelidir. Bu karar bir siniflandirma yontemi tarafindan

verilmesine karsin, tiimor lizerindeki bazi 6nemli Ozellikler karar verme siirecini
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kolaylastirmaktadir. Bu nedenle, boliitlenmis beyin MR goriintiisii lizerindeki

karakteristik 6zelliklerin elde edilmesi gerekmektedir.

Sekil 4.7'de 1yi ve kotii huylu tiimorlerin tipi, sekli, Oriintiisii ve histogram degerleri
verilmistir. Bu orneklerden de anlasildig1 gibi iyi huylu tiimoérler daha yuvarlak ve
daha yumusak simirlara sahipken, kotii huylu tiimorler daha daginik, tanecikli, keskin
ve sert smirlara sahiptir. Bu Ozellikler, iyi ve koti huylu tiimorlerin birbirinden

ayrilmasi i¢in kullanilan anahtar 6zelliklerdir.

(a) 6n-isleme (b) boliitlenmis (c) beyin timér  (d) bolitlenmis
yapilmis beyin tiimor dokusu goriintii goriintiilerin
goriintiiler goriintiileri Oriintiileri histogrami

A

Iyi huylu

=
2
=)
=
=
-
el
%

Sekil 4.7. Tyi ve kétii huylu tiimér driintiileri ve histogram degerleri

Beyin tiimorleri genellikle geometrik sekillerine, gri seviye istatiksel 6zellikleri ve
enerji diizeyi 6zelliklerine gore belirlenirler. Bu nedenle bu tez calismasinda iyi ve

kotl huylu tiimoérlerin birbirinden ayrilmasi i¢in 6nemli 6zellikler ¢ikarilmistir.

[k olarak, tiimériin geometrik yapismin analizi i¢in sekil ézellikleri ¢ikarilmustir.
Timor bolgesi hakkinda istatiksel bilgiler elde etmek ic¢in histogram ozellikleri
cikarilmistir. Dahasi, tiimoriin gri seviye istatistiksel bilgileri i¢in doku ozellikleri
kullanilmigtir. Ayrica, timor bolgesi hakkinda aktiflik, enerji, hareketlilik gibi
bilgileri elde etmek i¢in enerji 6zellikleri ¢ikarilmistir. Son olarak, tlimdriin kenarlar1
ve smirlart hakkinda bilgiler elde etmek igin swir ozellikleri'nin ¢ikarilmasi

saglanmustir.
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4.3.4.1. Sekil ozellikleri (SF)

Sekil ozellikleri, bir goriintiiden geometrik parametreler kullanilarak 6zelliklerin
cikarilmasmi saglar [134]. Sekil ozellikleri, bir gorintii hakkinda keskinlik,
yuvarlaklik, konvekslik gibi bazi o6zellikler hakkinda bilgiler verir. Bu tez
caligmasinda, goriintii isleme caligmalarinda yaygim olarak kullanilan toplamda 13
sekil Ozelligi ¢ikarilmistir. Bu oOzellikler, tiimoriin tipine karar verme asamasinda
kolaylik saglayacak ve siniflandirmaya katki saglayacaktir. Cikarilan sekil 6zellikleri
hakkinda daha detayl bilgiler Tablo 4.2'de verilmistir.

4.3.4.2. Histogram ozellikleri (HF)

Bir goriintii izerindeki standart istatiksel 6zellikler goriintiiniin gri seviye histogram
degerlerine gore hesaplanir [135]. Bu tez ¢alismasinda standart sapma, entropi,
ortalama, skewness, kurtosis ve varyans olmak {izere toplamda yedi tane histogram

ozelligi beyin MR goriintiisiinden hesaplanmustir.

4.3.4.3. Doku ozellikleri (TF)

Gri seviye dokusal istatiksel ozellikler Haralick tarafindan onerilen GLCM (gray-
level co-occurrence matrix) yardimiyla tiretilir [136, 137]. GLCM farkli gri
seviyelerindeki piksellerin arasindaki iligkileri gosterir. Goriintii 2D oldugunda,
farkli acilardan o6zelikler elde edilir. Bu yontem GLCM matrisi ile olusturulan 6zel
bir acidaki ve mesafedeki i ve j degerlerinin piksel yogunluklarini hesaplar. Bu tez
calismasinda 0°, 45°, 90° ve 135" ag1 yonlerinden ve pikseller arasindaki d=2 mesafe
degerinden GLCM ile 22 6zellik ¢ikarimi yapilmistir. Beyin MR goriintiilerinden
c¢ikarilan GLCM ozelliklerinin detaylar1 Tablo 4.2'de gdsterilmistir. Cikarilan 6zellik

sayist/ tipleri, elde edilen en uygun sonuglarin bulundugu testlere gore belirlenmistir.

4.3.4.4. Enerji ozellikleri (EF)

Bir goriintliniin farkli bdlgelerindeki enerji 6zelliklerinin dagilimi, ayrik dalgacik

doniisimii (DWT) ile goriintiilenebilir. Beyin MR goriintiisiiniin ilgi bolgesi iki
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diizey dalgacik doniistimii ile dort alt banda boliintir. 2-boyutlu DWT ile bir goriintii
diisiik frekanslarda lic goriintii olusur ve yiiksek frekanslarda bir goriintii olusur
[138]. Bu g¢alismada toplam 13 ozellik ¢ikarilmistir. Bu ozellikler Tablo 4.2'de
aciklanmistir. Burada ¢ikarilan 6zellik sayis1 ve tipleri, elde edilen en uygun sonuglar

ve testlere gore belirlenmistir.

4.3.4.5. Smur ozellikleri (BF)

Smir fraktal 6zellikleri bir goriintiiniin kenarlar1 ve siirlar1 hakkinda bilgi verir. Bu
yontemle birlikte, goriintii lizerindeki karakteristik 6zellikler bir goriintiiyli farkh
bolgelere gore ayrarak ¢ikarilir [139]. Genelde, iyi huylu tiimorler daha yuvarlak ve
daha esnek simirlara sahiptir. Buna karsin kotii huylu tiimorler daha daginik, keskin
ve daha sert siirlara sahiptir. Bu yiizden, sinir 6zelliklerinin kullanimi iyi huylu ve
kot huylu tiimérlerin ayrimini yapabilmek i¢in uygundur. Bu yontem, Gabor ve
GLCM gibi yontemlere gore kiyaslandiginda hesaplama siiresi agisindan daha
avantajlidir. BF fraktal boyutta bir giris goriintlisiiniin  bdlgelerindeki ikili
gorlintiilerin elde edilmesine dayanir. Bu tez c¢alismasinda BF ile beyin MR

goriintiilerinden toplamda 30 smir 6zelligi ¢ikarilmistir.

Tablo 4.2'de tiim O6zellik ¢ikarim yontemleri ile ¢ikarilan Ozellikler, sayilar1 ve

detaylar1 hakkinda bilgi verilmistir.

Tablo 4.2. Beyin MR goriintiilerinden farkli teknikler ile ¢ikarilan 6zellikler ve detaylari

Yontem Cikarilan 6zellikler Ozellik sayist
HF standard deviation, mean, skewness, kurtosis, variance, minimum, maximum 7
SF circularity, eccentricity, area, boundigbox, centroid, filled area, convex area, equiv 13

diameter, euler number, extent, perimeter, orientation, solidity

angular second moment, entropy, dissimilarity, contrast, inverse difference, correlation,
homogeneity, autocorrelation, cluster shade, cluster prominence, maximum probability,
TF sum of squares, sum average, sum variance, sum entropy, difference variance, difference 4x22= 88
entropy, information measures of correlation, maximal correlation co-efficient, inverse
difference normalized, inverse difference moment normalized

EF DWT sub-band coefficients 13

BF threshold values with area, mean, fractal dimension 6x5= 30

Toplam: 151
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4.3.5. Ozellik secimi

Cok fazla ozelligin fazla islem yiikii olusturabileceginden dolayi, beyin MR
goriintiileri i¢in olusturulan 6zellikler icerisinden en uygun olanlar1 belirlenmelidir.
Bu calismada, oOzellik ¢ikarma metotlar1 ile toplamda 151 6zellik ¢ikarimi
yapilmistir. Bu kadar fazla 6zellik siniflandirma agamasi i¢in ¢ok fazla oldugu i¢in,
daha iyi tespit i¢in ya azaltilmali ya da en uygun olanlar1 secilmelidir. Cok biiytik
boyutlu veri setlerinin azaltilmasi i¢in temelde iki farkli yaklagim bulunmaktadir.
Bunlardan birisi 6zellik se¢imi diger ise 6zellik doniisiimiidiir. Ozellik se¢im
adiminda orijinal veri setinden yeni bir alt dzellik veri seti secilir. Ozellik (boyut)
azaltma adiminda ise yliksek boyutlu veri uzayindan daha diisiik boyutta veri uzayma
doniisim  gergeklestirilir. Bu tez calismasinda smiflandirma  basarimlarini
karsilagtirmak i¢in her iki yaklasimin katkisini arastirmak igin sirali ileri hareketli
secim (sequential floating forward selection) ve Relief-F yontemleri ile ¢ikarilan 151
Ozellikten swra (rank) degeri en yiiksek 15 tane Ozellik se¢imi (indirgenmesi)

gerceklestirilmistir.

4.3.5.1. Sirah ileri hareketli secim (Sequential floating forward selection)

Sequential floating forward selection (SFFS) c¢ok biiyiik boyutlu veri setleri
icerisinden en uygun ve etkili Ozelliklerin se¢imini Onem diizeylerine gore
siralayarak se¢im yapan genel amagli bir 6zellik se¢im yontemidir [140]. Bu tez
calismasinda, c¢ikarillan 151 ozellik icerisinden SFFS ile en uygun 15 tanesi
secilmistir. Secilen Ozellik sayis1 deneysel sonuglarin yaninda hesaplama siiresi ve

basar1 performansina en fazla etki eden 6zelliklerin se¢ilmesine gore belirlenmistir.

4.3.5.2. Relief-F (RF)

Calismada kullanilan bir diger 6zellik se¢im yontemi ise Relief-F (RF) yontemidir.
RF o6zellikleri 6nem derecesine gore siralamak icin bir 6zelligi ve 6zel bir sinif
arasindaki iligkiyi kullanarak her 6zellik i¢in bir agirlik degeri hesaplar [141]. RF
ornekleri rastgele secen ve 6zellik agirliklarini en yakin komsularia gore degistiren

bir yontemdir [142]. SFFS'de oldugu gibi, RF ile 151 6zellik arasmmdan en uygun
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olan 15 6zellik se¢imi gergeklestirilmistir. Segilen 6zellik sayis1 deneysel sonuglarin
yaninda hesaplama siiresi ve basarimlara en fazla etki eden 6zelliklerin se¢ilmesine

gore belirlenmistir.

Her bir o6zellik secim yOntemi ile segilen Ozellikler ve detaylar1 Tablo 4.3'de
listelenmistir. Tablo 4.3 incelendiginde, SFFS ile 6zellik se¢imi yapildiginda, secilen
15 ozellikten 13 tanesi TF o6zelligi, 2'sinin ise HF oldugu goriilmektedir. Ayni
zamanda 15 6zellikten 10 tanesi entropi ile ilgili olarak secilmistir. Diger taraftan RF
ile 6zellik secimi yapildiginda segilen 15 Ozellikten 12 tanesi TF ile ilgilidir. Yine

burada da 6 tane 6zelligin entropi ile ilgili oldugu gorilmektedir.

Tablo 4.3. RF ve SFFS 6zellik se¢im yontemleri ile secilen 15 6zelligin detaylari

Onem RF ile Ozellik Se¢imi SFFS ile Ozellik Se¢imi
Siwast ¢ 2 Yontem Secilen Ozellik Sira  Yontem  Secilen Ozellik
1 78 TF Information measures of 33 TF Entropy (0°)
correlation (45")
95 SF Area 64 TF Sum of entropy (90°)
3 79 TF Information measures of 62 TF Sum of entropy (45°)
correlation (90°)
4 77 TF Information measures of 94 HF Mean
correlation (0°)
5 69 TF Difference entropy (0°) 72 TF Difference entropy (135°)
6 71 TF Difference entropy (90°) 70 TF Difference entropy (45°)
7 72 TF Difference entropy (135°) 40 TF Homogeneity (135°)
8 39 TF Homogeneity (90°) 38 TF Homogeneity (45°)
9 110 SF Solidity 90 HF Variance
10 43 TF Energy (90°) 42 TF Energy (45°)
11 41 TF Energy (0") 35 TF Entropy (90")
12 91 HF Maximum 61 TF Sum of entropy (0°)
13 70 TF Difference entropy (45°) 63 TF Sum of entropy (90°)
14 61 TF Sum of entropy (0°) 36 TF Entropy (135%)
15 63 TF Sum of entropy (90°) 34 TF Entropy (45°)

4.3.6. Beyin tiimorlerinin siniflandirilmasi

Smiflandirma metotlart ile iyi huylu ve koti huylu tiimorlerin ayrmmi timdr
hakkindaki karar asamasinda onemli bir adim olusturmaktadir. Bu tez ¢alismasinda
SVM, YSA, PNN ve Bayes smiflandirma yontemleri iyi huylu ve kotii huylu

tiimorlerin ayriminin yapilmasi ve degerlendirilmesi asamasinda kullanilmistir. Diger
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metotlarla karsilastirildiginda en iyi simmiflandirma performans degerleri YSA ile elde

edilmistir.

4.3.6.1. Destek vektor makineleri (SVM)

Destek vektér makineleri (Support Vector Machine, SVM) smiflandirma
problemlerinde kullanilan etkili 6grenme yontemlerinden birisidir [143]. SVM'ler
giris verilerini iki kategoriye ayirmak i¢in gelistirilen basarili smiflandiricilardir. Bir
SVM smiflandirict bir giris veri setinin iki kategoriye ayrilmasi i¢in en iyi ayirici
lineer dogru denkleminin elde edilmesine yardim eder. SVM'ler daha biiyiik boyutlu
verilerin smiflandirilmasi i¢in ise cekirdek fonksiyonlar1 kullanirlar. SVM'lerin
siniflandirma basaris1 en 1iyi c¢ekirdek fonksiyonun segilmesine baglidir [144].
SVM'ler az veri ile olusturulmus biiyiik boyutlu veri setlerinde daha basarili sonuglar
elde etmektedir [145]. Bu tez ¢alismasinda SVM smiflandiricilar iyi huylu ve koti

huylu tiimorlerin ayrimini yapabilecek yapida olusturulmustur.

4.3.6.2. lleri beslemeli cok katmanh yapay sinir aglar1 (YSA)

Ileri beslemeli yapay sinir aglari (YSA) insan beyninin galisma yapisindan
esinlenerek bilginin yeni bir sisteme aktarilmasini saglayan yapay zeka
yaklagimlarindan bir tanesidir [146, 147]. YSA smiflandirma problemlerinde
kullanilan etkili bir danmigmanli 6grenme metodudur. Bu tez g¢alismasinda, ileri
beslemeli ¢ok katmanli yapida, agin agirhiklarimi ise geri yayilim algoritmasi ile
belirleyen bir YSA modeli olusturulmustur. Geri yayiliml 6grenme kurali ile ¢ikista
olusan toplam hatanin minimum diizeyde hesaplanarak, agin agirliklari i¢in en uygun
degerin bulunmasi saglanir [148]. Geriye yayilim YSA agmin egitilmesi i¢in
kullanilan diizenli bir algoritmadir [149]. Bu tez ¢alismasinda olusturulan YSA
yapisinda c¢ok katmanli ileri beslemeli algilayict modeli kullanilmistir. Geriye
yayilim algoritmasi agin egitilmesi i¢in, Levenberg-Marquardt metodu ise agin
O0grenmesi i¢in kullanilmistir. YSA ag1 giris katmani, gizli katman ve ¢ikis katmani
olmak ftizere ii¢ katmanli yapida tasarlanmustir. Giris katmani 15 ndrona sahipken,

¢ikis katmani ise 2 ndrona sahiptir. Gizli katmanda ise 22 ndron kullanilmistir. Bu
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deger (ndron sayisi)) YSA agmin en iyt performans: verdigi duruma gore

belirlenmistir.
4.3.6.3. Bayes kurah

Bayes smiflandirici, smiflandirma problemlerine istatiksel agidan yaklasan ve esitligi
Denklem 4.1'de verilen Bayes karar kuralina dayanmaktadir [150]. Bayes
siniflandiricida hangi verinin hangi sinifa ait oldugu olasiliksal olarak belirlenir.
(C1,C,...Cy) n tane smifl, Xi= [X1, X2.o.onee.. xk] k. 0zellik vektoriinli gostermek lizere;
Xi'nin C; sinifina ait olma olasihgini (p(C; | X)) gosteren Bayes kurali Denklem
4.1'de goriilmektedir.

p(C; | X)) = %X))p(” , i=12..n “.1)

Bu ¢alismada kullanilan Bayes siniflandirict yapisinda Gauss dagilimi kullanilarak

iyi huylu / kétli huylu beyin tiimérii smiflandirilmast yapilmaistir.
4.3.6.4. Olasihiksal sinir aglan (Probabilistic neural network)

Olasiliksal Sinir Aglar1 (Probabilistic Neural Network, PNN) olasiliksal olarak
smiflandirma islemlerinde kullanilan bir YSA modelidir [151]. Yapisinda Bayes
teorisi oldugundan ve kolay smiflandirma yapabildiginden bir¢ok smiflandirma
uygulamasinda etkili bir ara¢c olmustur [152]. PNN, agm yapisin1 denetleme
islemlerinde bazi smiflandirma yontemlerinde de bulunan PDF (probability density
function) bi¢imini kullanilir. Yapisinda Parzen pencerelerinin kullanimi gerektiren
pdf yapis1 Bayes karar teorisine gore ¢aligmaktadir [153]. N sayida 6rnek iceren bir
egitim setinde, d Ozellik boyutunu gostermek lizere, ve x;, smif 1 i¢in i'nci egitim

ornek verisi ise; sinif 1 i¢in pdf Parzen hesab1 Denklem 4.2 ile gosterilir.

1 (e—x)T (x—x)
PiC0) = Gsarmpay 2o exp | = S0 4.2)

202

Bu esitlikte o, PNN yapisinin hatasini gdsteren yumusatma parametresi, T ise

esitligin transpozesini belirtmektedir.
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Bir PNN aginda giris katmani, oriintii katmani, toplama katmani ve ¢ikis katmani
olmak iizere dort temel katman bulunmaktadir. Girig katmani hicbir hesaplama
yapmadan giris degerlerini dogrudan &riintii katmanina baglar. Oriintii katmani ile
giris katman1 tam baglhidir. Oriintii katmanmda ndron agirlik vektorii ile giris vektdrii
bir transfer fonksiyonuna gore islem yapilarak, sonuglar toplama katmanina aktarilir.
Toplama katmaninda temel Parzen pdf islemlerinin yaptiktan sonra sonuglar cikis
katmanina gonderilir. Cikis katmaninda Denklem 4.3'deki temel Bayes karar kuralina

gore noronun ¢ikis degeri hesaplanir.

0(x) = argmax{p;(x)}, i=1,2,...m 4.3)

Denklem 4.3'deki O(x) degeri, x oriintiisiiniin hangi smifa daha yakin ise islemleri
yapilan Oriintliniin o smifa dahil oldugu gosterir. m degeri ise egitim kiimesinde kag
tane smif oldugunu belirtmektedir. PNN ag1 icin giris katmanindaki ndron sayisi,
secilen 0zellik sayis1 15 oldugundan, bu sekilde ayarlanmistir. PNN hatasmi gosteren

6 yumusatma parametresi ise 1 olarak belirlenmistir.

4.4. Deneysel sonuclar

Bu boliimdeki, tiim uygulamalar MATLAB yazilimi ile gergeklestirilmistir. Tiim
deneysel ¢alismalar 3.4 GHz 17 bir islemci ve 8 GB bellege sahip, Windows 7 igletim
sistemi ile ¢alisan bir kisisel bilgisayar iizerinde yapilmistir. Calisma i¢in tasarlanan
yazilimin kullanicr araytizii (GUI) Sekil 4.8'de gosterilmistir. Veri setinde dogrulama
yontemi olarak 10-kat c¢apraz dogrulama kullanilmistir. Bdylece tiim veriler hem
egitim hem de test agsamasinda kullanilarak sistemin giivenirligi saglanmustir.
Smiflandirma sonuglari, oncelikle Bayes, YSA, PNN ve SVM yontemleri ile bes
farkli teknik kullanarak goriintiilerden ¢ikarilan 151 ozellige gore hesaplanmistir.
Daha sonra iki farkli metot ile bu oOzellikler arasindan segilen 15 06zelligin

kullanilmasi ile ayn1 smiflandirma yontemleri yardimiyla elde edilmistir.
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Sekil 4.8. MR goriintiileri iizerinde beyin timorii tespiti caligmalari i¢in tasarlanan kullanici arayiizii

Bu tez calismasinda MR goriintiileri ilizerinde beyin tiimoérlerinin tespit edilmesi
amaciyla tasarlanan sistemin dogrulugu, iki farkl test islemi ile degerlendirilmistir.
Ik test isleminde, bir 6zellik secimi kullanmadan cikarilan 151 &zelligin tamami
kullanilarak siniflandirma performanslar1 degerlendirilmistir. ikinci test isleminde
ise, SFFS ve RF yontemleri ile ayr1 ayr1 secilen 15 tane oOzellige gore
smiflandiricilarin performans degerlendirmeleri gergeklestirilmistir. Boylece, tez
calismasinda ayni zamanda 6zellik se¢cim yontemi kullanmanin siniflandirma basarisi

tizerindeki etkisi de arastirilmistir.

Onerilen BDT yaklasiminin basarim degerlendirmeleri; eslestirme matrisi sonuglari,
basar1 orani degerlendirmesi ve tespit siiresi analizi olmak iizere 3 kritere gore
yapilmistir.

4.4.1. Eslestirme (confusion, karmasiklik) matrisi sonuclari

Eslestirme matrisi gercek durumlar ile tahmin durumlar arasindaki dogru ve yanlis

oranlarint gostermektedir. Bu matriste, Dogru Pozitif (True Positive, TP), Dogru
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Negatif (True Negative, TN), Yanlis Pozitif (False Positive, FP) ve Yanlis Negatif
(False Negative, FN) degerleri bulunur. Bu ¢alismada, TP ko&tii huylu olarak
siniflandirilan kotii huylu tiimoérleri; FP kotii huylu olarak siniflandirilan iyi huylu
tiimorleri; TN 1yi huylu olarak smiflandirilan iyi huylu tiimoérleri ve FN ise iyi huylu

olarak siniflandirilan kotii huylu tiimérleri géstermektedir.

Her bir smiflandirma metoduna gore elde edilen sonuglar ve eslestirme matrisi Tablo
4.4'de gosterilmistir. Bu test isleminde, 151 Ozelligin hepsi performans
degerlendirmesi  i¢in  kullanilmistir.  Tablodan elde edilen  sonuglar
degerlendirildiginde, tiim smiflandirma metotlar1 arasinda en basarili sonuglarm YSA
ile elde edildigi goriilmiistiir. Tablo 4.4'den de goriilebilecegi gibi, YSA ile 76 koti
huylu beyin tiimoriiniin 67 tanesi kotii huylu (TP), fakat 9 tanesi ise yanlis tahmin
edilerek iyi huylu olarak siniflandirilmistir (FN). Diger taraftan, 18 tane iyi huylu
beyin tiimoriin 13 tanesi dogru tahmin edilerek iyi huylu (TN) ve 5 tanesi ise yanlis
siniflandirilarak kotii huylu olarak tahmin edilmistir (FP). Diger yontemlerin de 151
ozelligin kullanilmasi ile bulunan siniflandirma sonuglari incelendiginde YSA ile
daha basarili sonuglar elde edildigi goriilmektedir. Ancak, siiflandirma

sonuclarindaki basar1 oraninin yine de ¢ok yiiksek oldugu sdylenemez.

Tablo 4.4. Cikarilan 151 dzellige gore elde edilen eslestirme matrisi sonuglari

Ozellik sayis1 Siljl:lltfel:‘:idlrma Eslestirme matrisi
y TP FP FN TN
151 Bayes 62 7 14 11
151 PNN 63 5 13 13
151 SVM 64 5 12 13
151 YSA 67 5 9 13

Benzer sekilde, ikinci test islemi i¢in her bir siniflandirma metodu ile elde edilen
eslestirme matrisi sonuglar1 gosterilmistir. Bu test isleminde, 151 6zelligin tamamin1
kullanmak yerine 6nem derecesi en yiiksek olan 15 tane 6zelligin SFFS ve RF
yontemleri ile se¢ilmesi saglanmigtir. Tablo 4.5'de de goriildiigii gibi, 6zellik se¢imi
yapildiginda yine en basarili sonuglarin YSA yontemi ile elde edildigi goriilmektedir.
RF ile 6zellik secimi yapildiginda, YSA ile 76 kotii huylu tiimoriin 73 tanesi koti
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huylu (TP), sadece 3 tanesi iyi huylu (FN) olarak tahmin edilmistir. Ote yandan, 18
tane 1yi huylu tiimoriin 16 tanesi iyi huylu (TN), yalnizca 2 tanesi kotii huylu (FP)
olarak smiflandirilmistir. Eger 6zellik se¢cim yontemi SFFS olarak belirlenirse, elde
edilen sonuglar TP=74, FP=1, FN=2 ve TN=17 seklindedir. Tiim bu testler
degerlendirildiginde, beyin tiimdrlerinin tespitinde YSA smiflandirma metodu olarak
SFFS ise Ozellik secim yontemi olarak belirlenirse, siniflandirmada en basarili

sonuclar elde edilmektedir.

Tablo 4.5. Secilen 15 6zellige gore elde edilen eslestirme matrisi sonuglari

Ozellik . RF ile Ozellik Secimi SFFS ile Ozellik Secimi
savisi Yontem
y TP FP FN TN TP FP FN TN
15 Bayes 68 5 8 13 70 6 6 12
15 PNN 68 2 8 16 74 5 2 13
15 SVM 69 1 7 17 72 1 4 17
15 YSA 73 2 3 16 74 1 2 17

4.4.2. Basarim oram degerlendirmesi

Onerilen BDT yaklagiminin tespit performansmi degerlendirmek igin birgok test ve
deneysel calisma yapilmistir. Bu amagla, Dogruluk (Accuracy, ACC), Duyarlilik
(Sensitivity, SEN), Ozgiilliik (Specificity, SPE), Pozitif Karar Degeri (Positive
decision value, PDV), Negatif Karar Degeri (Negative decision value, NDV),
Matthews'in Korelasyon Katsayis1 (Matthews's correlation coefficient, MCC) ve F-
skor  (F-score, FSC) gibi performans parametrelerinin  hesaplanmasi
gergeklestirilmistir. Bu kriterlerin hesaplanmasi i¢in kullanilan yontemler asagidaki

listede sunulmustur:

a. ACC . TPHTN
TP+TN+FN+FP
b. SEN . —1F
TP+FN
c. SPE : N
FP+TN
d. PDV L P
TP+FP
e. NDV N

" TN+FN



f. MCC

g. FSC

TP.TN — FP.FN

: J(TP+FP)(TP+FN)( TN+FP)(TN+FN)
2TP

' (2TP+FP+FN)
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Tablo 4.6'da 151 6zellige gore elde edilen eslestirme matrisinin performans sonuglari

goriilmektedir. En basarili performans sonuglarinin YSA yontem ile elde edildigi

goriilmektedir.

Tablo 4.6. Cikarilan 151 6zellige gore elde edilen performans sonuglart

Siniflandirma yontemlerinin sonuclari

Ozellik sayis: Performans Kriteri

Bayes PNN SVM YSA
151 ACC 77.66 80.85 81.92 85.11
151 SEN 81.57 82.90 84.21 88.16
151 SPE 68.75 81.25 81.25 81.25
151 PDV 89.85 92.65 92.75 93.06
151 NDV 44.00 50.00 52.00 59.09
151 MCC 38.01 52.66 54.16 59.17
151 FSC 85.52 87.50 88.28 88.74

Tablo 4.7. SFFS ve RF yontemleri ile segilen 15 6zellige gore elde edilen performans sonuglari

- RF ile Ozellik Secimi SFFS ile Ozellik Secimi

Ozellik Performans

sayis1 kriteri

Bayes PNN SVM YSA | Bayes PNN SVM YSA

15 ACC 86.17 89.36 91.49 94.68 | 87.23 92.55 94.68 96.81
= SEN 89.47 89.47 90.79 96.05 | 92.11 9737 94.74 97.37
15 SPE 72.22 88.89 9474 88.89 | 66.67 7222 94.44 94.44
= PDV 93.15 94.44 9857 97.33 | 92.11 93.67 98.63 98.67
15 NDV 61.90 66.67 70.83 84.21 | 66.67 86.67 80.95 89.47
15 MCC 61.64 70.72 76.92 83.26 | 58.77 74.75 8236  89.96
= FSC 91.28 93.15 9452 96.69 | 92.11 9548 96.65 98.01

Benzer olarak Tablo 4.7'de SFFS ve RF yontemleri ile secilen 15 6zellige gore elde

edilen performans sonuglar1 goriilmektedir. Tablo 4.7'den de goriilebilecegi gibi

Ozellik secim yontemi olarak SFFS kullanildiginda daha basarili sonuglar elde

edilmektedir. Ozellik se¢im yontemi olarak SFFS ve siniflandirma ydntemi olarak ise
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YSA yontemi belirlendiginde %96.81 dogruluk, %97.37 hassaslik, %94.44 se¢icilik,
%98.67 pozitif karar degeri, %89.47 negatif karar degeri, %89.96 Matthews'in

korelasyon katsayis1 ve %98.01 F-skor sonuglar1 elde edilmistir.

Tablo 4.7'deki her bir smiflandirma yontemi ve basarim dlgiitlerine gore elde edilen

performans sonuglar1 toplu olarak Sekil 4.9'da goriilmektedir.

100
90 -
80 -
70 -
HACC
60 -
E SEN
50 - u SPE
EPDV
0 = NDV
30 - mMCC
mFSC
20 -
10 -
0 .
Bayes | PNN | SVM | YSA | Bayes | PNN | SVM | YSA
RF ile Ozellik Segimi SFFS ile Ozellik Segimi

Sekil 4.9. Elde edilen performans sonuglarmin grafiksel analizi

Calismada oOnerilen BDT yaklasiminin doktorlarin karar verme siirecine katkisini
degerlendirebilmek ic¢in c¢esitli kiyaslamalar gerceklestirilmistir. Veritabaninda test
verisi olarak kullanilan goriintiiler onkoloji alaninda yeterli tecriibeye sahip bir
hekim tarafindan analiz edilmis ve degerlendirilmistir. Tablo 4.8'de goriildiigii gibi
onerilen BDT sistemi, doktorun basarili tespit yiizdesini artirmistir. Ayrica, onerilen
BDT sisteminin tespit basarisi ile doktorun tespit basarisi arasinda biiyiik bir fark
olmadig1 gozlemlenmistir. Sadece BDT sisteminin basarist %96.81 iken, sadece
hekimin basarist  %97.87 ve BDT-+hekimin basaris1i ise %98.94 olarak

hesaplanmuistir.



80

Tablo 4.8. Onerilen sistem ve hekimin basarim sonuclarmimn karsilastirilmasi

BDT sistemi olmadan hekim BDT sistemi yardimiyla hekim
sonuclari sonuclari
Performans | . . Kotii Iyi v
Kriteri Lyi huylu huylu Toplam huylu Kotii huylu  Toplam
Basari orani 17/18 75/76 92/94 18/18 75/76 93/94
Dogruluk 97.87 98.94
Duyarhilik 94.44 100.00
Ozgiilliik 98.68 98.68

Onemli performans degerlendirme kriterlerinden bir tanesi de ROC (receiver
operating characteristic) grafikleridir. ROC grafikleri {izerinden bir smniflandirma
sisteminin dogru pozitif orani (sensitivity) ve yanlis pozitif oranlar1 (1-specifity) ile
performans analizi yapilabilir [154]. ROC egrilerinin altinda kalan alan (area under
the ROC curve, AUC) ne kadar fazla ise siniflandirma sisteminin basaris1 o kadar
yiiksek olmaktadir [155]. Her bir smiflandirma yonteminin smiflandirma islemi
sonucunda olusan ROC egrisi ve altinda kalan alan degerleri Sekil 4.10'da
verilmistir. Bu grafige gore, YSA metodunun dogru pozitif oraninin digerlerine gore
daha yiliksek ve ROC egrisinin altinda kalan alanin 0.97 ile daha biiylik oldugu

goriilmektedir.

BDT Sisteminin ROC Egrisi

L L L L L L

Bayes (Auc=0.88)
PNN (Auc=0.93) i
SVM (Auc=0.95)
YSA (Auc=0.97)

0 r r r r r r r r r

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1
Yanls pozitif orani (1-6zgullik)

Dodru pozitif orani (duyarhlik)

Sekil 4.10. Onerilen BDT sisteminin dért farklh smiflandirma metodu i¢in ROC egrileri
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4.4.3. Tespit siiresi analizi

Tespit siiresi, bir tiimor vakasi siniflandiriliyorken onerilen BDT yaklasiminin
harcamis oldugu zamanm gostermektedir. YSA ile yapilan siniflandirma islemlerine
gore Onerilen BDT yaklasimmin tespit siiresi Sekil 4.11'de gosterilmektedir. Bu
sekilden de acik bir sekilde goriilebilecegi gibi en uzun tespit siiresi boliitleme
asamasinda gergeklesmektedir. ikinci olarak ise dzellik ¢ikarmmi ve dzellik se¢imi en
uzun tespit siiresine sahiptir. Siniflandirma adimi, sadece tiimoriin iyi huylu ve kotii
huylu ayriminda bir karar asamasi oldugu i¢in en az tespit siiresine sahiptir. YSA
egitim asamasi i¢in hesaplanan zaman smiflandirma tespit siiresine dabhil

edilmemistir.

BDT sistemi, ortalama 2 - 3 saniye arasinda bir siirede beyin MR goriintiisiiniin iyi
huylu / kotii huylu olarak smiflandirma islemini gergeklestirmektedir. Bu siire bir
BDT sisteminde, bir radyologun karar verme siiresi ile kiyaslandiginda makul bir

zaman aralig1 olarak goriilebilir.

0.5

on-isleme  kafatasi ¢ikarma  bdliitleme Ozellik ¢ikarma  siniflandirma
ve se¢imi

islem adim

Sekil 4.11. Onerilen BDT yaklasimmin tespit siiresi analizi

4.5. Sonugclar

Tez ¢alismasmin bu bdliimiinde T1-agirlikli ve T2-agirlikli MR goriintiileri tizerinde
beyin tiimorlerinin iyi huylu ve kotii huylu olarak ayrimmi basarili olarak

saglayabilen otomatik yeni bir BDT yaklasimi oOnerilmistir. Tasarlanan BDT
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icerisinde On-isleme, kafatas1 ayirma, boliitleme, ozellik cikarimi ve se¢imi,
smiflandirma gibi altyapilarin olmas1 biitiinciil bir sistem olmasini saglamistir.
Tasarlanan sistemde, MRG beyin gorintiileri {lizerinde temel goriintii isleme
teknikleri kullanilarak goriintii on-isleme islemleri gercgeklestirilmistir. Boliitleme
asamasinda beyin MR goriintiilerinden kafatas1 ayirma icin yeni bir kafatasi ayirma
yontemi Onerilmistir. Ayrica, s-FCM ile boliitleme yapilarak beyin tlimoriiniin
ayristirilmasi saglanmistir. Boliitleme isleminden sonra ise, bes farkli yontemle
Ozellik ¢ikarimi, RF ve SFFS yontemleri ile de 6zellik se¢imi gergeklestirilmistir.
Smiflandirma asamasinda ise PNN, Bayes, SVM ve YSA yontemleri kullanilmistir.
Calismada birden fazla 6zellik ¢ikarim yontemi ile bu smiflandirma metotlarinin
basaris1  karsilastirilmistir.  Onerilen BDT  yazilimmin  kapsamli  basarim
degerlendirmesi icin toplam 188 adet MR goriintiisii kullanilmistir. SFFS ile yapilan
Ozellik se¢cimi ve YSA ile yapilan smiflandirma islemlerinde digerlerine gore daha
basarili sonuclar elde edilmistir. Sistemin YSA ile %96.81 dogruluk, %97.37
hassasiyet, %94.44 6zglinlik, %98.67 pozitif karar degeri ve %89.47 negatif karar
degeri, %89.96 Matthews's korelasyon katsayis1 ve %98.01 F-skor sonuglari
bulunmustur. Yapilan test sonuglar1 degerlendirildiginde 6nerilen yontemin iyi huylu
ve kotli huylu beyin tiimoérlerinin ayriminda smniflandirma dogrulugunu arttirdigi
goriilmistiir. Sonug olarak, bu tez calismasinda 6nerilen BDT yaklasiminin beyin
MR goriintiileri iizerinde iyi huylu ve kotii huylu beyin tiimorlerinin ayrimi
asamasinda hekimlerin karar verme siire¢lerine katki saglayacagi ve ikincil bir arag

olarak kullanilabilecegi gdsterilmistir.



BOLUM 5. MR SPEKTROSKOPi VERILERI UZERINDE BEYIN
TUMORLERININ TESPITI VE EVRELEMESI ICIN
YAPAY BAGISIKLIK SISTEMLERI TABANLI YENI
BiR BILGISAYAR DESTEKLI YAKLASIM

5.1. Giris

Beyinde olusan tiimorlerin konumunun, sinirlarmin, tipinin ve kot huylu olup
olmadigi bilgisinin hekim tarafindan kesin olarak belirlenmesi, tiimoriin klinik ve
tibbi yonetimi agisindan son derece dnemli bir siiregtir ve tedavi basarisini dogrudan
etkilemektedir [20]. Giliniimiizde, MRG, tiimor varligmin saptanmasinda ve tedavi
sonrast gelisim siirecinin takip edilmesinde, tiimoriin tekrar edip etmediginin
belirlenmesinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Fakat timor evrelerinin
belirlenmesi, iyi / kot huylu ayrimi, tiimoér ile timor olmayan vakalarmn (sahte
timor, nekroz, kist, MS lezyonu vb.) ayristirilmasi gibi bazi islemleri MRG
kullanarak gergeklestirmek olduk¢a zordur. MRG’nin yetersiz kaldigi bu gibi
durumlarin tespiti i¢cin hala standart biyopsidir. Ancak, biyopsi invaziv bir yontem
oldugu ve ozellikle beyin dokularina zarar verme risklerini tasidigi i¢cin oldukga
dikkatli bir sekilde kullanilmalidir. Bunun yaninda, erisim imkanmin kisith oldugu
beynin bazi bolgelerine biyopsi yapmak miimkiin olmayabilmektedir. Bu sebeple,
ozellikle beyin bdlgesi i¢in yeni invaziv olmayan tekniklere ihtiya¢c giderek

artmaktadir.

Son yillardaki ¢aligmalar, beyindeki metabolitlerin degisimi hakkinda bilgi veren ve
invaziv olmayan bir teknik olan MRS’ nin, beyin ile ilgili rahatsizliklarin teshisinde
kullanilabilecegini gostermektedir [ 14]. MRS, beyin tiimorlerinin karakterizasyonuna
yardimc1 olmak amaciyla MRG'ye ek olarak Onerilen ve metabolik sinyal
spektrumlar1 kullanan bir biyokimyasal metottur [14]. 'H MRS verilerinden elde
edilen metabolit profilleri timdriin evresi, tipi ve metabolizmas1 hakkinda dnemli
bilgiler saglayabilmektedirler. ilk MRS ¢alismalari, 'H MRS sinyallerinden

yararlanarak beyin tiimorlerinin ve normal beyin dokularinin birbirlerinden
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ayrilabilecegini gostermistir [18]. MRSG, beynin bazi kimyasal metabolitlere bagli
olarak haritasini ¢ikararak, tiimor hakkinda dogruya yakin bilgiler sunabilmektedir.
MRS ayni zamanda ¢ok agresif lezyonlarin klinik pratiklerinde gereksiz ameliyat,
151n tedavileri gibi siireclerin ortadan kaldirilmasi amaciyla da kullanilmaktadir. Son
yillarda, MRG ve MRSG teknolojilerinin birlikte kullaniminin smiflandirma

problemlerinde basar1 oranini artirdig1 gériilmiistiir.

MRS sinyalleri ile olusturulan sinyallerin spektrumlarinin goriintiilenmesi ve analizi,
0zel uzman degerlendirmesine gerek duymaktadir. Klinik ortamin aksine, MRS
verilerinin otomatik olarak islenmesi ve degerlendirilmesi kolay ve hizli olmaktadir.
Bu da, gereksiz harcanan zamanin azaltilmasi anlamma gelmektedir. Bu noktada
verilerin islenmesi ve degerlendirilmesi i¢cin makine 6grenmesi ve Oriintii tanima

teknikleri gibi bilgisayar destekli tespit yontemleri kullanilmaktadir.

MRS sinyalleri kullanarak beyin tiimoriiniin teshisinde Onerilen ilk c¢alismalar,
genellikle frekans spektrumunda olusan metabolitlerin pik degerlerinin birbirine
orant yapilarak elde edilen sonuclarin degerlendirilmesine dayali olarak
gergeklestirilmistir [14, 18, 20, 47, 48, 50-53, 120, 123]. Bunun yaninda gelismelere
bagli olarak makine Ogrenmesi, yapay zeka yontemleri ve yeni smiflandirma

yotemlerinin ortaya ¢ikmasi ile daha kapsamli caligmalar yiriitiilmiistiir [7, 15, 61].

Bu calismada, ¢ok uluslu olarak farkli merkezlerden alinan MRS sinyalleri
kullanarak, karsilastirmali bir bilgisayar destekli karar destek sistemi Onerilmistir.
MRS veri seti AB (Avrupa Birligi) destekli INTERPRET projesi kapsaminda
gelistirilmigtir [60, 156]. Bu projenin bazi partnerleri, bu verileri kullanarak beyin
timorliinin - MRS sinyalleri  kullanilarak teshisi konusunda bircok ¢alisma
yaymlamiglardir [7, 15, 61, 67]. Bu veri setinde KYZ ve UYZ MRS verileri
bulunmaktadir. KYZ MRS verileri, klinik uygulamalarda hizli oldugundan
uygulamalarda rutin olarak yapilmaktadir [14]. MRS sinyallerini kullanarak beyin
timoriiniin - degerlendirmesini yapmak isteyen bircok hastane giiniimiizde bu
protokolleri uygulamaktadir. KYZ spektrum oriintiileri, UYZ spektrum verilerine
gore daha fazla bilgi bulundurmaktadir [7, 61]. Beyin tiimoriine ait bir KYZ MRS
sinyalinin spektrumunda Cr (3.02, 3.92 ppm), Cho (3.21 ppm), NAA (2.01 ppm), ml
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(3.55 ppm), ml/Tau (3.26 ppm), Glx (2.04, 2.46, 3.78 ppm), Lac (1.31 ppm), Ala
(1.47 ppm) metabolitleri goriilebilmektedir. Ayn1 zamanda baz1 makromolekiiller ve
lipitleri de bu spektrumda gormek miimkiindiir [61]. UYZ spektrumda ise, bu
bilgilerinden bazilarinda kayiplar yasanmaktadir. UYZ ve KYZ ile yapilan
karsilastirmali ¢calismalarda, KYZ kullanmanin daha yararli oldugu goriilmiistiir [67].
Bu calismada da KYZ MRS verileri iizerinde otomatik Orilintli tanima metotlarinin
kullaninmi1 i¢in YBS algoritmalar1 tabanli yeni bir o6zellik c¢ikarim yontemi
Onerilmistir. Yapilan test islemlerinde beyin tliimoriin tipinin belirlenmesi, evresinin
ortaya ¢ikarilmasi, metastaz beyin tiimorlerin belirlenmesi, normal beyin dokusu ile
beyin tiimdrlerinin ayriminin yapilmasi ve sahte tiimorlerin tespiti islemleri
yapilmistir ve literatiirde daha Once Onerilen c¢alismalar genisletilmistir.
Smiflandirma siirecinde PNN, LDA, SVM, k-NN ve Bayes smiflandirma metotlar

kullanarak basarim karsilastirmalar1 yapilmstir.

5.2. Yapay Bagisiklik Sistemleri (Artificial Immune Systems)

Bagisiklik sistemleri 6grenme, hafiza ve yeni durumlarin tespit edilmesi gibi
Ozellikleri nedeniyle karmasik bir yapiya sahiptirler. Bagisiklik sistemleri,
viicudumuzu antijen denilen yabanci hiicrelere karsi korumakla gorevlidir. Bu
antijenler viicudumuzda bagisiklik tepkisi denilen bir siireg ile taninarak yok edilirler
[157]. Yapay bagisiklik sistemleri (AIS, YBS), canlilarin viicudunda bulunan dogal
bagisiklik sisteminden esinlenerek gelistirilmis bir teknik olup matematik,
miihendislik ve bilgi teknolojileri alanindaki problemlerin ¢ézliimii i¢in Onerilmistir

[158].

YBS, 6grenme, hafiza ve yeni durumlarin tespit edilmesi gibi yetenekleri sayesinde
hata tespiti, Orlintli tanima, anomali tespiti, siniflandirma gibi bir¢ok uygulama
alaninda kullanilmaktadir [159]. YBS'de gelistirilmis bir¢ok algoritma vardir. Ancak
en sik kullanilan YBS algoritmalari, negatif se¢im algoritmast (NSA) ve klonal
secim algoritmasi (KSA)'dir. NSA genellikle anomali tespiti i¢in kullanilirken, KSA
ise optimizasyon problemlerinde kullanilmaktadir. Bazi ¢aligmalarda ise her ikisinin

de birlikte kullanildig1 goriilmiistiir.
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Tez ¢alismasinin bu boliimiinde, YBS ile beyin tiimdrlerine ait MRS sinyallerindeki
anormalliklerin tespit edilmesi saglanmistir. Onerilen yaklasim kullanilarak normal
MRS oriintiileri ile anormal durumlarin birbirinden ayrimi gergeklestirilmistir. Bu
anormallikler, NSA ile dedektor iiretim asamasinda, optimum dedektorlerin
iiretilmesini saglayan KSA algoritmalarinin birlikte kullanilmasi ile tespit edilmistir.
Daha sonra aktiflesen dedektorler ile MRS sinyalleri i¢in bir 6zellik ¢ikarim metodu
gelistirilmistir. NSA'nin egitim ve test asamalarinda sinyal Orlintiileri arasinda
kullanilan esik degerleri, KSA algoritmasi ile optimize edilerek sistemin hem adaptif

olmas1 saglanmis hem de optimum dedektorlerin liretilmesi saglanmistir.

5.2.1. Negatif secim algoritmasi1 (NSA)

Insanin bagisiklik sistemindeki dogal negatif secilim dzelligi kullanilarak gelistirilen
NSA, temelde anormal ve degisiklik meydana gelen durumlarin tespit edilmesi i¢in
Forrest ve digerleri [160] tarafindan Onerilmistir. Bu algoritma trettigi dedektorler
sayesinde anormal verileri tespit edebilmektedir. Literatiirde 6zellik gosterim
semalari, esleme kurali ve dedektor iiretim iglemleri gibi degisik yapida NSA
yontemleri Onerilmis ve karakterize edilmistir [161]. NSA egitim asamasinda aday
dedektorler rastgele iiretilir ve 6z kiime (self-set) kiimesi ile eslesme durumuna gore
test edilir [162]. Eger bir dedektor self-set kiimesindeki bir 6rnek ile tanmirsa yok
edilir. Taninmayan dedektorler ise dedektor kiimesine eklenir. Test asamasinda ise,
bir giris verisi dedektdr kiimesindeki her drnek ile karsilastirilir ve test edilir. Bu
asamada veriler eslesme durumlarina goére normal / anormal olarak kategorilere
ayrilir. Sekil 5.1'de negatif se¢im algoritmasinin egitim ve test asamalar1 ve dedektor

liretim asamalar1 gsterilmistir.
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Egitim kiimesi (S) Test kiimesi (T)
Aday \7 Evet
dedektor Dedektor Dedektor Anormal

{imesi kiimesine || kiimesi (D) |y r data
kiimesi Ekle (D)
(Do)
Hayir
Reddet Normal
data
Egitim asamasi Test asamasi

Sekil 5.1. Yapay bagisiklik negatif secim algoritmasi akis semasi

NSA algoritmasinin temel asamalar1 asagida listelenmistir:

. NSA'da ilk adim olarak egitim kiimesi belirlenir (self set: S).

Ikinci adimda rastgele dedektdrlerin iiretimi yapilir (aday dedektdr seti: D).

Uretilen bu aday dedektorlerden 6z hiicreler ile belirlenen esleme kuralina ve
€'e (esik degeri) gore (afinite dlclimil) eslesenler aday dedektor kiimesinden
cikarilir. Eslesmeyenler ise dedektor kiimesine atilarak egitim asamasi

gergeklestirilir (D: Dedektor kiimesi).

Test asamasindaki ilk adim test kiimesi / 06z olmayan hiicrelerin

olusturulmasidir (T': Oz olmayan &riintii kiimesi, nonself set).

Bu adimda olusturulan dedektor kiimesindeki her bir eleman, test
kiimesindeki her bir eleman ile € baz alinarak afinite (uzaklik) 6l¢iimiine tabii
tutulur. Bu durumda bir eslesme oldugunda anormal durum oldugu, eslesme
olmadig1 durumunda ise normal durum oldugu tespit edilir. Bdylece test

asamasi da gergeklesmis olur.

Son asamada ise test asamasinin sonuglari gosterilir.
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Bu iki kiime arasindaki afinite 6l¢timii i¢in Euclidian, Hamilton ve Manhattan afinite
Olctimleri bulunmaktadir. Bu calismada Hamilton afinite Olgtimii kullanilmistir

(Denklem 5.1).
A= Y!_|Ab; — Ag;l 5.1

Denklem 5.1'de / 6rnek sayisini, 4b antikor kiimesini, 4g antijen kiimesini, 4 ise
aradaki afinite Ol¢iimiinii gostermektedir. NSA algoritmasinin genel isleyisi ve

caligma prensibini gosteren sahte kodlar Tablo 5.1'de gdsterilmistir.

Tablo 5.1. NSA algoritmasmin genel isleyisi ve sahte kodlari

Giris: Self;,, = normal veri kiimesi
Cikis: D = iiretilen dedektor kiimesi
begin
while (durdurma kriteri saglanincaya kadar devam et)
Aday dedektorleri rastgele tiret ve P kiimesine ekle
P kiimesindeki her bir oriintii ile Self;,, kiimesindeki her bir Griintiiniin afinite dl¢limiint
gerceklestir
Eger P kiimesindeki bir oriintii Self;,, kiimesindeki bir oriintl tarafindan belirlenen esik
degerine gore taninirsa;
Dedektor yok edilir,
Degilse dedektor D kiimesine eklenir

end

end

5.2.2. Klonal secim algoritmasi (KSA)

Klonal se¢im prensibi, bagisiklik sisteminin bir antijenik uyarima karsi bagisiklik
cevabinin temel 6zelliklerini tanimlamak amaciyla kullanilan bir prensiptir [163]. Bu
prensip, sadece antijenleri taniyan hiicrelerin ¢ogaldigi, yani tanimayanlara gore
secildigi fikrini vurgular. Bu secilmis hiicreler, afinite olgunlasma islemine maruz
kalirlar ve bu islem secilmis hiicrelerin antijenlere benzerligini gelistirir [164, 165].
KSA genellikle optimizasyon problemlerinde kullanilmaktadir. Sekil 5.2'de klonal

secim algoritmasinin akis semast ve islem adimlar1 gosterilmistir.
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Sekil 5.2. YBS klonal se¢im algoritmasi akis diyagrami

Klonal se¢im algoritmasmin islem adimlar1 su sekilde agiklanabilir. Ag antijen

kiimesini ve A antikor kiimesini gostermek iizere;

1. Rastgele bir antijen kiimesi (Ag;) olusturulur ve tamami antikor kiimesinde (Ab)
temsil edilir. Burada Ab = hafiza hiicreleri (Aby,) + geriye kalan hiicreler (Ab,) =
Ag oldugu goriilebilir.

2. Ab kiimesindeki N tane Ab'nin tamammin Ag kiimesi ile aradaki afinite

Olciimiine gore hesaplanan uygunluk degerlerinin matrisi (f;) belirlenir.

3. Ab kiimesinden n tane en yiiksek afiniteye sahip Ab'min segilmesi ve Ab,

kiimesinin olusturulmasi saglanir.

4. Segilen n tane Ab, antijenik uygunluklarma gore bagimsiz olarak klonlanirlar
(yeniden iiretilirler) ve klonlanmis hiicrelerin bulundugu kiime (C;i) olusturulur.

En yiiksek antijenik uygunluga sahip olan hiicre daha fazla klonlanir.
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5. Klonlanmis C; kiimesindeki hiicreler, antijenik uygunluklarina gore ters orantili
olarak mutasyon islemine tabii tutulurlar ve mutasyona ugramis hiicrelerin
bulundugu kiimeyi (Ci*) olustururlar. En yiiksek uygunluga sahip hiicre, en
kiiciik mutasyon oranina sahiptir. Boylece en az degisiklige ugrayan hiicre bu

hiicredir.

6. Ci* klonlanmis hiicrelerin kiimesindeki her bir hiicrenin Ag antijen kiimesindeki

hiicrelerle iliskili olarak afinite degerleri (fi*) hesaplanir.

7. Olgunlagsmig Ci* kiimesinden en yiiksek uygunluga sahip Ab yeniden segilir.
Eger bu hiicrenin uygunlugu Ab hafiza hiicre kiimesinde bulunan ayni siradaki

hiicreden daha iyiyse yer degistirilir.

8. Son olarak, Ab, den d tane en diisiik uygunluga sahip hiicre, Abg kiimesindeki d

tane yeni hiicre ile degistirilir ve ¢esitlilik saglanmis olur.

KSA algoritmasmin genel isleyisi ve ¢alisma prensibini gosteren sahte kodlar Tablo

5.2'de gosterilmistir.

Tablo 5.2. KSA algoritmasinin genel isleyisi ve sahte kodlar1

Giris: S = Tanman Sriintiilerin kiimesi, # se¢im islemi i¢in veri setinden kaldirilmasi gerekli
en kotii bireylerin sayis1
Cikis : M = Hafizaya alinan oriintiilerin kiimesi
begin
Rastgele bir baslangi¢ antikor kiimesi olustur, 4
while (S kiimesindeki tiim 6riintiiler tamamlanincaya kadar devam et )
A kiimesindeki her bir 6riintiiniin afinite 6l¢limiinii gerceklestir
A igerisinden en yiiksek afinite 6l¢iimiine sahip antikorlar1 klonla ve bir alt kiime olustur
Her bir antikor i¢in klonlanma sayisi afinite 6l¢iimii ile orantilidir
A kiimesinden klonlanmis antikorlar: mutasyona ugrat ve 4 kiimesindeki en yiiksek
afinite 6l¢limiine sahip oriintiiyii M hafiza kiimesine ekle
A kiimesindeki en diisiik afiniteye sahip n tane Oriintiiyii rastgele iiretilen yeni antikorlar ile
degistir
end

end
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5.3. Materyal ve Yontemler

Tasarlanan sistemin Obek semasi Sekil 5.3'de goriilmektedir. Geleneksel MR
goriintliilemeye ek olarak, her hasta taramasi i¢in biyopsi onayli MR spektroskopi
verileri de alinir. Sinyal islendikten sonra, sinyalin 6zelligi ¢ikarilarak Oriintii tanima
teknikleri ile smiflandirma iglemi gercgeklestirilir. Geleneksel MR goriintiilemeye ek
olarak, her hasta taramasi i¢in biyopsi onayli MR spektroskopi verileri de alinir.
Sinyal islendikten sonra, sinyalin 6zelligi ¢ikarilarak, oriintii tanima teknikleri ile

siniflandirma islemi gerceklestirilir.
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Sekil 5.3. MRS sinyalleri kullanarak beyin tiimorii tespiti igin tasarlanan sistemin blok diyagrami
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5.3.1. MRS veritabani ve protokolleri

Bu calismada kullanilan MRS sinyal verileri International network for Pattern
Recognition of Tumours Using Magnetic Resonance (INTERPRET) [60]
veritabanindan saglanmistir. Bu proje, ¢ok merkezli bir proje olup, veriler CDP
(Centre Diagno'stic Pedralbes, Barcelona, Spain), SGHMS (St. George’s Hospital
Medical School, London, UK), FLENI (Fundaci'on para la Lucha contra las
Enfermedades Neurol ogicas de la Infancia, Buenos Aires, Argentina), IDI (Institut
de Diagno’stic per la Imatge, Barcelona, Spain), UMCN (University Medical Center
Nijmegen, Nijmegen, The Netherlands) ve MUL (Uniwersytet Medyczny w Lodzi,
Lodzi, Poland) olmak {izere alt1 farkli merkezden alinmustir. Hasta taramalari
Siemens, General Electric (GE) ve Philips marka tarayicilar ile gergeklestirilmistir.
Veritabanina 1994 ile 2001 yillar1 arasinda alinmis MRS sinyallerinden olusan
veriler kaydedilmistir. Sinyaller, hem su baskilamali hem de su baskilama olmadan
1.5T KYZ (20-32 ms) PRESS ve STEAM'de elde edilmistir. Detayli kazang
parametrelerine ait bilgiler Tablo 5.3'de gdsterilmistir. Veritabaninda toplamda 211
tane KYZ MRS spektrum verisi bulunmaktadir. Spektral parametreler TZ = 1600 ms
ve 2020 ms arasinda, YZ = 20 ms ve 30-32 ms arasinda, spektral genislik (spectral
width, SW) 1000 ile 2500 Hz arasinda, 512, 1024 ve 2048 veri noktasi1 seklinde
belirlenmistir. Veritabanindaki MRS verilerinin hepsi WHO'nun merkezi sinir

sistemi tiimorleri belirleme prensiplerine gore smiflandirilmigtir.

Tablo 5.3. Veri merkezlerinden alman KYZ 'H MRS i¢in detayl1 kazang parametreleri

Merkez | Uretici Sekans YZ (ms) | TZ (ms) SW (Hz) | (veri
saylisl)
CDP GE STEAM | 20 1600,2000 2500 2048
STEAM, |30 2000,2018,2020 | 2500 2048
SGHMS | GE PRESS 30 2000,2018,2020 | 2500 2048
FLENI | GE PRESS 30 2000 2500 2048
IDI PHILIPS | PRESS 30,31,32 | 2000 1000 512
UMCN | SIEMENS | STEAM | 20 2000 1000 512
MUL SIEMENS | STEAM | 20 2000 1000 512

Proje alt yapisinda GBM, Meningiom, Metastaz, Diffiiz Astrositom, Anaplastik

Astrositom, Normal beyin dokusu, Schwannoma, Medulloblastom, Oligoastrositom,
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Pilositik  Astrositom, Ependimom, Lenfoma, Germinom, Haemangioblastom,
Fibrosarkom, Abse, Kordom siniflarina ait MRS sinyalleri bulunmaktadir. Bu
calismada kullanilan Glioblastoma Multiforme (GBM), Meningiom (MEN),
Metastaz (MET), Pilositik Astrositom (PAST), Diffiiz Astrositom GII (DAST),
Anaplastik Astrositom GIII (AAST), Normal beyin dokusu (NOR) ve Abse (ABC)
icin elde edilen 'H MRS verileri hakkinda bilgiler Tablo 5.4’de gdziikmektedir.

Tablo 5.4. Veri merkezlerinden alman KYZ '"H MRS i¢in detayl1 bilgiler

X‘::kezi gzlzgl“c GBM | MEN | MET | DAST | PAST | AAST | NOR | ABS | Toplam
CDP | STEAM |30 |12 |5 |4 2 0 4 |2 |59
SGHMS | prres |6 |s |1 |4 o |3 |7 lo |3
FLENI | PRESS | 2 0 1 0 0 0o |1 |4
DI PRESS |31 |30 |17 |5 1 3 s |5 |o7
UMCN | STEAM | 2 1 0 1 0 0 0 o |14
MUL | STEAM | 4 2 1 0 0 0 |o |8
Toplam | 87 |57 |39 |22 |3 0 |31 |8 |257

Biitiin hastalarda VOI, se¢imi MRS INTERPRET projesi komitesinde bulunan
alaninda  tecriibeli uzmanlar tarafindan gergeklestirilmistir ve sonuglar
dogrulanmistir. Tiim spektrum analiz islemleri MATLAB programi ortaminda
gelistirilen yazilim araciligiyla yiriitilmistiir. Ayrica INTERPRET projesi ve

veritabani ile genis ve detayli bilgiler bir caligma olarak yaymlanmistir [166].

5.3.2. istatiksel analiz

Niikleer MRS'de metabolitlerin yogunluk miktarlarmin degerini tam olarak
belirlemek zordur. Bu nedenle, ilgili sinyalin yogunluk degeri toplam spektrumun
tizerinde metabolit sinyalinin integralinin bir orani olarak tanimlanir. Boylece her
sinyalin pik degeri toplam spektrum degerine gore normalize edilir. Olusan bu son

deger de istatiksel analiz degerlendirmesinde kullanilir.

Bu c¢alismada, beyin tiimdrleri icin MRS sinyalindeki onemli metabolitlerin 3.93
ppm'de olusan Cr pikine gdre oranlar1 SPSS (Statistical Package for Social Science,

SPSS Inc., USA) 10.0 programu ile analiz edilmis ve degerlendirilmistir. Metabolit
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diizeylerindeki onemli degisiklikler p<0.05 oldugu durumlarda istatiksel agidan
onemli olarak degerlendirilmistir. Ayrica verilerin sniflandirilmas: isleminde
giivenirlik testi igin %95 Giiven Araligi (Confidence Interval, CI) analizi de

yapilmistir.

5.3.3. Sinyallerin on-islemesi

Tez ¢alismasinin bu boliimiinde, INTERPRET veritabanindan alinan farkli beyin
tiimorlerine ait olan tiim vakalarda, MRS sinyallerinin otomatik olarak on-iglemesi

i¢in sirasiyla su adimlar uygulanmistir:

1. Her vakanin su baskilamali serbest indiiksiyon ¢6ziilmesi (water-suppressed
free induction decay (FID)) icin Klose algoritmasi [50] kullanilarak Eddy

akim dogrulamas1 uygulanmistir.

2. Artik su rezonansi, zaman domaininde Hankel-Lanczos Tekil Deger Ayrisimi
(Hankel-Lanczos Singular Value Decomposition, HLSVD) secici filtresi
kullanilarak 10 tekil deger ve [4.33, 5.07] ppm degerlerindeki bir su bdlgesi
yardimiyla yok edilmistir.

3. 1 Hz distirmeli Lorentzian fonksiyonu sinyaldeki diizensizlikleri ortadan

kaldirmak i¢in uygulanmistir.

4. Sinyalin Hizli Fourier Doniisiimii (Fast Fourier Transform, FFT) kullanilarak
frekans diizlemine doniisiimiinden Once, kullanilan kazang protokollerinin
maksimumu frekans ¢Ozlinlirligli icin disiikk ¢oziiniirliikteki spektrum
degerlerinin frekans ¢oziliniirligiinii artirmak i¢in bir interpolasyon gereklidir.

Bu islem sifir-doldurma (zero-filling) ile birlikte gerceklestirilmistir.

5. Daha sonra, [11, 9] U [-2,—1] ppm ortalama degerlerinde olugmasi tahmin

edilen temel cizgi (baseline) ofset degeri spektrumdan ¢ikarilmistir.

6. Spektrum veri vektoriiniin normalizasyonu, [—2.7, 4.33] U [5.07, 7.1] ppm

bolgelerindeki veri noktalarinda gerceklestirilmistir.
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7. Sinyal-giiriiltii oran1 (Signal-to-Noise Ratio, SNR) ve tiimdr oriintiisiine bagl
olarak, spektrum kontrolii i¢in ppm ekseninde tCr'ye 3.03 ve tCho'e 3.21 ppm
veya ml'ye 1.29 ppm de bir ek frekans ayarlamasi uygulanmaistir.

8. Son olarak, her spektrumda 190 noktadan olusan bir vektor elde etmek i¢in

ilgi bolgesi (VOI) [0.5, 4.1] ppm degerlerinde kisitlanmaistir.

Sekil 5.5'de beyin dokusuna ait MRS sinyalinin on-isleme adimlar1 gosterilmistir.
Sekil 5.5 (a)'da YZ=20 ms ile alinan sinyalin zaman-genlik grafigi goriilmektedir. Bu
sinyal ham veridir ve 2048 adet 6rnek bulunmaktadir. Sekil 5.5 (b)'de ise, bu sinyal
yeniden Orneklenerek 512 Ornek olacak sekilde yeniden genlik-zaman grafigi
¢izilmistir. Bu sinyalin Hz 6l¢eginde frekans-genlik diizlemindeki grafigi Sekil 5.5
(c)'de goriilmektedir. Bu sinyalin hizli degisimler gostermesinden dolay1
yorumlamak zor oldugundan, ppm frekans 6lgeginde yeniden drneklenerek Sekil 5.5
(d)'deki grafik elde edilmistir. Sinyaldeki ilgili metabolitlerin 0-4 ppm arasinda
spektrum degerleri ortaya ciktigi icin, sinyal Sekil 5.5 (e)'de 0-4 ppm Olceginde
yeniden ¢izilmistir. 0-4 ppm araliginda olusan bu sinyal i¢in ortaya ¢ikan
spektrumda, metabolitlerin ortaya ¢iktig1 ppm degeri ve sinyal yogunluklari ise Sekil

5.5 (f)'de gosterilmistir.
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Sekil 5.4. Normal beyne ait 'H MRS sinyalinin zaman ve frekans diizlemlerinde gosterilmesi
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5.3.4. MRS sinyalleri i¢cin yapay bagisikhk sistemleri tabanh yeni bir 6zellik

cikarim yontemi

MR goriintiileri kullanilarak beyin tiimdriiniin teshisinde, bazi durumlarm net olarak
ortaya cikarilmasmda zorluklar olabilmektedir. Ornek olarak, MR goriintiileri ile
tiimoriin evresini kesin olarak belirlemek zordur veya tiimor yapisina benzeyen sahte
tiimdrlerin beyin tiimdrlerinden ayrimi tam olarak yapilamayabilir. Bu nedenle, beyin
timorlerinin  teshisinde son yillarda MRS sinyallerinin  kullanimi  artarak
yaygmlagsmigtir. MRS  spektrum sinyallerinin  ppm frekans degerlerinde,
metabolitlerin olusturmus oldugu pikler degerlendirilerek beyin tiimdriiniin teshisi ile

ilgili islemler bagarili bir sekilde yapilabilmektedir.

'H MRS saglam (robust) ve giivenilir siniflandirma teknikleri ile birlestirildiginde,
hastaligin veya hastaligin agamasinin tespiti ve siniflandirmasinda, gii¢lii bir invaziv
olmayan ara¢ olarak kullanilabilmektedir. Smiflandirma stratejilerinin 6nemli bir
adim1 da giris uzaymin secilmesidir. MRS veriler, goz Oniline almdiginda, Oriintii
tanima teknikleri ile birlikte kullanilan giris verileri, hem full spectra (spektrum) hem
de spektrumdan g¢ikarillan Ozelliklerin kiimesi olarak olusturulabilmektedir.
Iigilenilen bir metabolik veri, smiflandirma problemlerinde biyokimyasal iliskiye
dayali ¢cikarilan dzellikler olarak diisiiniilebilir. Ozellik ¢ikarimi ve dzellik segimi
veri icerisindeki en Onemli bilgilerin elde edilmesini, gereksiz verilerin
indirgenmesini ve spektrumdaki giiriiltii ve kalmtilarin atilmasmi saglar. Ozellik
secme ve cikarma hesaplamalar1 kolaylastirma, karmasikligin azaltilmasi ve veri

setinin boyutunu azalttig1 i¢in daha avantajlidir.
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MRS sinyallerinde Oriintii tanima iglemi, sinyalin tiim spektrum degerlerine veya
ozellik ¢ikarma metotlar1 ile baz1 spektrum degerlerinin se¢ilmesi temeline dayanir.
Ancak, spektrum bilgisinin tamaminin kullanilmasi yerine, Onemli frekans
bolgelerinin  Ozelliklerinin  se¢ilmesi daha basarili sonuglar elde edilmesini
saglayacaktir. Literatiirde, MRS sinyallerinden tiimorlerin tespitini gergeklestirmek
icin ¢esitli 6zellik ¢ikarim yontemleri kullanilmistir. Bu metotlara 6rnek olarak Ilgili
Pik Noktalarmin Se¢imi (Peak Integration) [167-169], Ilgili Pik Bélgelerinin Segimi
(Peak Region Selection) [59, 169], PCA [169-171], Bagimsiz Bilesen analizi
(Independent Component Analysis, ICA) [169, 172, 173] ve DWT [174] verilebilir.
Baz1 ¢alismalarda ise, 6zellik olarak sinyalin tiim veri bdlgeleri (full spectra) 190
veya 138 ppm noktasi (0-4.17 ppm aras1) kullanilmistir [169, 175]. Bunun yaninda
baz1 ¢alismalarda [15, 66] ise Relief-F, Kruskal-Wallis, Fisher Criteria gibi 6zellik
secim metotlar1 kullanilarak MRS sinyallerinin metabolit 6zellikleri ¢ikarilmistir.
Ayn1 zamanda MRS sinyallerinden 6zellik ¢ikarimi icin AQSES, QUEST gibi model
tabanli metotlar da bulunmaktadir [66].

Bu ¢aligmada, MRS sinyallerinden beyin tiimoriiniin evresinin belirlenmesi, sahte
tiimorlerin bulunmasi, iyi / kotli huylu tiimorlerin ayriminin yapilmasi ve beyne
metastaz yapmis tiimorlerin birincil beyin tiimorlerinden ayriminin yapilmasi i¢in
YBS tabanli yeni bir 6zellik ¢ikarim yontemi gelistirilmistir. Yontemde YBS'nin iki
onemli algoritmasi olan NSA ve KSA’dan faydalamlmistir. Onerilen yontem, NSA
algoritmasi ile MRS sinyallerindeki hatalarin bulunmasi ve aktiflesen dedektorlere
gore de bir 6zellik c¢ikarimi yapilmasi esasna dayanmaktadir. Ayrica YBS'nin
optimizasyon problemlerinde kullanilan KSA algoritmasi kullanarak da NSA'da en
uygun dedektorlerin ve esik degerlerinin belirlenmesi saglanmistir. NSA ile sinyal
tizerindeki anormallikler tespit edildikten sonra sinyal her birisi 10 noktadan olusan
esit pencerelere boliinmektedir. Her bir pencerede iiretilen dedektor sayis1 Ozellik

vektoriini olusturmaktadir.

Onerilen yontem, YBS’nin NSA ve KSA algoritmalarmin birlikte kullanimima
dayanmakta ve ii¢ asamada gerceklestirilmektedir. Birinci asama olan egitim
asamasinda, bir egitim sinyali belirlenerek, bu kiimeye goére NSA algoritmasi ile

dedektor kiimesi olusturulur. Dedektor kiimesi daha sonra KSA ile optimize edilerek
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en uygun dedektdr kiimesinin segilmesi saglanir. ikinci asamada ise, bir test sinyali
belirlenerek optimum dedektor kiimesi ile yine NSA algoritmasina gore aktiflesen
dedektorler belirlenir. Son asama olan Ozellik ¢ikarim asamasinda ise, aktiflesen
dedektorler windowing (pencereleme) yontemine gore pencerelere boliinmiis olan
test sinyaline uygulanarak ozellik vektorii olusturulur. Bu vektor, daha sonra
sinyallerin smiflandirilmasi i¢in kullanilacaktir. Sekil 5.6'de 6nerilen yontemin akis

semas1 gosterilmektedir.

Egitim Asamasi Test Asamasi Ozellik Cikarim Asamasi

D e 1
1 1
1 1
1 Egitim MRS Test MRS :
: Sinyali Sinyali |
| I
1 1
1 v !
! \ 4 !
: NSA ile :
I D;dektér 1
: Uretimi NSA ve Optimum :
1 Dedektor Kiimesi Test Sinyalinin 1
! ile Sinyaldeki Windowing :
1 v Anormal N yontemine gore 1
: KSA ile Durumlarin Tespiti : Pelr.lclz.ereler.e :
! Dedektorlerin 1 Bolinmesi 1
1 Optimizasyonu : :
1

I ! I
| ! | '
1 \4 I ) 4 :
1 S

! Optimum Aktiflesen | Ozellik !
: Dedektor Dedektor { Vektoriiniin ,
! Kiimesi Kiimesi o Olusturulmasi :
h 1 : 1
N . |

Sekil 5.6. YBS ile 6zellik ¢ikarim metodunun akis diyagrami

5.3.4.1. Egitim sinyalinin belirlenmesi

MRS sinyallerindeki anormal durumlarin belirlenebilmesi i¢cin Oncelikle egitim
isleminin yapilmas1 gerekmektedir. Egitim asamasinin ilk adimi1 ise, NSA’nimn egitim
sinyallerinin belirlenmesidir. MRS egitim sinyalleri tercihe gore, normal beyin
dokusu, meningiom, GBM, astrositom gibi vakalara ait verilerden secilmistir. Sekil
5.8’da sinyal On-isleme asamasindan gecirilmis ve egitim sinyali olarak
kullanilabilecek bazt MRS sinyalleri goriilmektedir. MRS egitim sinyali
belirlendikten sonra NSA algoritmasmin kurallarina goére, bu sinyalin egitim iglemi

gergeklestirilerek dedektor kiimesi olusturulur.
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(d) Abscess (sahte beyin tiimorii) dokusuna ait MRS sinyal oriintiisii

Sekil 5.7. Ornek egitim MRS sinyalleri (a) normal beyin dokusu (b) meningiom (c) GBM (d) sahte
timor (e) diffiiz astrositom (Evre II) (f) metastaz beyin tiimorlerine ait MRS sinyal
oOriintiileri
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Diffiiz Astrositom (GII)
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(e) Diffiiz astrositom beyin tiimér dokusuna ait MRS sinyal oriintiisii
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(f) Metastaz beyin timor dokusuna ait MRS sinyal oriintiisii

Sekil 5.8. Ornek egitim MRS sinyalleri (a) normal beyin dokusu (b) meningiom (c) GBM (d) sahte
timor (e) difftiz astrositom (Evre II) (f) metastaz beyin tiimoérlerine ait MRS sinyal
oriintiileri (Devami)

5.3.4.2. NSA ile dedektor tiretimi

Egitim asamasmin ikinci adiminda, NSA algoritmas1 kullanilarak bir dedektor
kiimesi olusturulmustur. Bunun i¢in, dncelikle, giris sinyaline gore, bir aday dedektor
kiimesi olusturulmus ve daha sonra ise, NSA algoritmasmin 6z / 6z olmayan (self /
nonself) ayrim ilkesi kullanilmistir. Bu ilkeye gore, egitim kiimesi ile aday dedektor
kiimesindeki her bir 6rnek arasinda, Hamming (Denklem 5.1) afinite olgiimii ile
mesafe Ol¢iimii yapilmistir. Belirlenen bir esik degerine gore, egitim kiimesi ile
eslesen aday dedektorler yok edilerek, yerlerine yenileri tiretilmistir. Egitim kiimesi
ile eslesmeyenler ise, dedektor kiimesine eklenmistir. Sistemde ne kadar dedektor
iretilecekse, bu islemler, o dedektor sayisina ulasilana kadar devam etmektedir. Bu
calismada, tiretilen dedektor sayis1 50 ve iterasyon sayist 500 olarak belirlenmistir.
Bu degerlere gore olusturulan normal bir beyin dokusuna ait aday dedektorler ve
dedektor kiimesi Sekil 5.9'de gosterilmektedir. Sekil 5.9 (a)'da egitim sinyali i¢in

kullanilan normal beyin dokusuna ait MRS sinyali i¢in iiretilen aday dedektorler ve
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Sekil 5.9 (b)'de ise ayni1 egitim sinyali i¢in NSA tarafindan liretilen dedektor kiimesi

gosterilmistir.
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Sekil 5.9. MRS sinyalleri i¢in NSA ile aday dedektor tiretimi ve dedektdr kiimesinin olusturulmast, (a)
normal beyin dokusuna ait MRS sinyali i¢in NSA ile tiretilen aday dedektorler, (b) normal
beyin dokusuna ait MRS sinyali i¢in NSA ile iiretilen dedektor kiimesi

5.3.4.3. KSA ile optimum dedektor kiimesinin belirlenmesi

Klasik NSA algoritmasi ile iiretilen dedektdr kiimesinin, sinyal ile tam olarak
ortiismedigi goriilmektedir. Yani, daha zayif bir dedektor kiimesi olusmaktadir. Bu

kisitlayict durum, MRS sinyalinin siniflandirilmas: asamasinda ve 6zellik ¢ikarim
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asamasinda sonuclarin hatali ¢ikmasina yol acacaktir. Bu nedenle, tiretilen dedektor
kiimesinin YBS'nin KSA algoritmasi ile optimize edilmesi ve en uygun dedektor
kiimesinin olugmasi saglanmistir. Uygunlugu (fitness, f) hesaplamak i¢cin Denklem
5.2°de goriilen esitlik kullanilmistir. Buna gore, KSA i¢in uygunluk degeri olan f, bir
dedektoriin S egitim kiimesinin ortalamasi ile 7 test kiimelerinin ortalamalar1

arasindaki farka esit ya da biiyiik olmasina gore hesaplanmaktadir.

f=23r, 5@ - -3, T (5.2)
f degeri KSA i¢in uygunluk (fitness) degerini, S egitim kiimesini, 7 test kiimesini ve
n ise egitim ve test kiimlerindeki 6rnek sayisini gostermektedir. Sekil 5.10'de normal
bir beyin dokusu icin NSA ile iiretilen dedektor kiimesi (Sekil 5.10 (a)) ile KSA ile
optimize edilmis dedektor kiimesi (Sekil 5.10 (b)) goriilmektedir. Buna gore, KSA
ile optimize edilen dedektdrlerin MRS sinyali ile ¢ok daha fazla ortiistiigii (eslestigi)

goriilmektedir.
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Sekil 5.10. KSA ile dedektor kiimesinin optimize edilmesi ve optimum dedektér kiimesinin
olusturulmasi, (a) Egitim MRS sinyali i¢in klasik NSA ile iiretilen dedektor kiimesi, (b)
Egitim MRS sinyali icin KSA ile optimize edilmis, NSA ile iiretilen dedektor kiimesi

5.3.4.4. Test sinyalinin belirlenmesi

Test asamasinda ilk adim, test MRS sinyalinin belirlenmesidir. Tercihe gore, bir
egitim sinyali belirlendikten sonra, sinyalde olusmus hatalari, anormallikleri,
yiikselen ya da diisen pikleri ortaya ¢ikarmak icin bir de test sinyali secilir. Sekil
5.11'da sisteme Ornek olarak yiliklenmis normal beyin dokusuna ait bir egitim sinyali

ve GBM beyin tiimdriine sahip hastaya ait bir test sinyali goriilmektedir.

Sekil 5.11. Onerilen sistem igin MRS test sinyalinin belirlenmesi (kirmizi renkli sinyal)
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5.3.4.5. Sinyaldeki anormal durumlarin ve aktiflesen dedektorlerin

belirlenmesi

Test sinyalinin belirlenmesinden sonraki adim, egitim sinyalini kullanarak, test
sinyalindeki anormal durumlarin ortaya ¢ikarilmasidir. Bunun i¢in, NSA
algoritmasinin 6z olmayan (non-self) Oriintiileri belirleme prensibi kullanilir. NSA
algoritmas1 yardimiyla, KSA ile belirlenmis optimum dedektér kiimesi ve test
kiimeleri arasinda, Hamming afinite 6l¢iimiine ve belirlenen bir esik degerine gore
bir eslesme yapilir. Bu eslesme sonucunda, dedektor kiimesi ile eslesen test
kiimesindeki her bir 6rnek anormal olarak belirlenir. Test kiimesindeki eslesmeyi
saglayan dedektorler aktiflesen dedektorler olarak adlandirilirlar.  Sinyalin
degerlendirilmesi esnasinda ne kadar dedektor aktiflesirse sinyalde o kadar hata
oldugu diisliniiliir. Dolayisiyla, aktiflesen dedektorlerin orani, sinyaldeki hatay1
O0lemek icin kullanilan temel Olgiittiir. Sekil 5.12'da bir test sinyali {izerinde
anormallikler goriilmektedir. Bu anormallikler aktiflesen dedektorlere gore
belirlenmistir. Mavi ile gosterilen sinyal egitim sinyali olup, normal bir beyin
dokusuna ait MRS sinyalini ve kirmizi renk ile gosterilen sinyal ise test sinyali olup,
GBM beyin tiimoriine sahip bir hastaya ait MRS sinyalini gdstermektedir. Test
sinyali lizerinde yesil olarak gosterilen yuvarlak noktalar ise, egitim sinyaline gore

test sinyalindeki anormal bolgeleri gostermektedir.

*
L. X2 ETY

* OW .
e bRy

+

*
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1

Sekil 5.12. Aktiflesen dedektdrlere gore MRS test sinyalindeki hatalarin belirlenmesi
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Test sinyali ve dedektor kiimesi arasinda yapilan afinite mesafe Olglimii sirasinda
kullanilan esik degeri, yine KSA algoritmasia gore belirlenmektedir. Bu esik degeri,
test kiimesi ile dedektor kiimesi arasindaki afinite Ol¢liimiiniin, test sinyalinin
ortalama degerinden daha biiyiik yapacak ve test sinyaline en yakin olacak sekilde

belirlenmektedir. Boylece bu esik degeri adaptif olarak belirlenmistir.

5.3.4.6. Test sinyalinin pencerelere boliinmesi ve her bir penceredeki aktiflesen

dedektorlerin tespiti

Bu asamada 6zellik ¢ikariminin ilk adimi gergeklestirilmektedir. Test sinyalindeki
anormal durumlar belirlendikten sonra, sinyal pencerelere boliinerek, her bir
penceredeki aktiflesen dedektorler hesaplanir. 190 noktadan olusan MRS
sinyallerinin, tliim noktalara gore siniflandirilmasi basarili sonuglar ortaya
¢ikarmayabilir. Bunun yerine MRS sinyalinin ppm frekans spektrumunda her bir
metaboliti kapsayacak sekilde, Ozelliklerinin ¢ikarilmasi i¢in sinyal 10 noktadan
olusan esit pencerelere boliinlir. Boylece, her bir metabolitteki degisimin 6l¢ctimii
gerceklestirilmis olacaktir. Daha sonra ise, pencereler arasinda kayma yapilarak, her
bir pencerelerdeki aktiflesen dedektdrlerin toplami belirlenerek 6zellik ¢ikarimi
gerceklestirilmis olacaktir. Sekil 5.13'de bir test sinyalinin her bir penceresindeki
aktiflesen dedektor sayilar1 goriilmektedir. Sekil 5.13 (a)'da MRS test sinyalindeki
hatalar, Sekil 5.13 (b)'de ise test sinyalinin her bir penceresindeki aktiflesen

dedektorler ve sayilar1 verilmistir.
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Sekil 5.13.

5.3.4.7.
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Test MRS sinyalinin pencerelere boliinmesi ve her bir penceredeki aktiflesen dedektdr
sayilary, (a) MRS test sinyalindeki hatalarin belirlenmesi, (b) her bir penceredeki
aktiflesen dedektor sayilar

Sinyalin 6zelliklerinin ¢cikarilmasi

Test sinyalindeki anormal durumlarin ve aktiflesen dedektorlerin belirlenmesinden

sonraki asama, Ozellik ¢ikarim asamasidir. Bu asamada, 190 noktadan olusan MRS

sinyallerinin tiim degerlerini kullanmak yerine, aktiflesen dedektdr sayilarma gore

bir 6zellik ¢ikarimi yapilarak daha az sayida girig verisi kullanilmistir. MRS sinyali,
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windowing (pencereleme) adini1 verdigimiz yOnteme gore bazi asamalardan
gecirilmekte ve Ozellikler olusturulmaktadir. Windowing yonteminde, Sekil 5.14'de
goriildiigli gibi, ilk olarak test sinyalinin 190 adet noktasiyla eslestirilmek iizere 190
bitlik bir binary (ikili) dizi olusturulmaktadir. Bdylece, test sinyalinin her bir
noktasinda dedektor aktiflesip, aktiflesmesine gore bu dizinin her bir elemanina
sirastyla 1 veya O degerleri atanmaktadir. Daha sonra, bu binary dizi, 10 adet
noktadan olusan toplam 19 esit pencereye boliinmektedir. Bu iglemden sonra ise, her
bir penceredeki toplam aktiflesen dedektor sayisi hesaplanarak elde edilen degerler
19 adet desimal deger iceren bir 6zellik dizisine x= [fi, f5.....cccceeen. ,f19] atanmakta ve

boylece her bir metabolitteki degisimin 6l¢iimii gergeklestirilmektedir.

L Jolifaf1[tfofofof Yo ifofddaofo]. ... | o[ 1] 1[1][o[0] 0] 0] 0]
. — N —~ - e — iy
1. Pencere 2. Pencere ... 19. Pencere

f1 =32 ad, f2=32ad; oo 19 =32, ad,
fl 2 £3 i S KRR U SRR f19

Sekil 5.14. MRS sinyallerinden 6zellik ¢ikarimi

5.3.5. Oriintii tammma ve simflandirma

MRS sinyallerinin riintli tanima asamast, iyi huylu ve kot huylu tiimérlerin ayrima,
timorin evrelemesi, sahte tiimorlerin belirlenmesi ve timor hakkindaki karar verme
asamasinda Onemli bir adimi olusturmaktadir. Siniflandirma islemlerinde SVM,
PNN, k-NN, LDA ve Bayes smiflandirma metotlar1 kullanilmistir. B6liim 4'de SVM,
Bayes ve PNN simniflandirma metotlarindan ve ¢alisma yapilarindan detayli olarak
bahsedilmistir. Tez calismasinin bu boliimiinde, MRS sinyallerinin siniflandirma
siirecinde, BOliim 4'de kullanilan siniflandirma metotlarina ek olarak LDA ve k-NN

smiflandirma metotlarindan da yararlanilmistir.
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k-NN karar kurali, parametrik olmayan danigmanhi bir Oriintii smiflandirma
metodudur [176]. Bu yontemde, smiflandirilacak verilerin 6grenme kiimesindeki
normal veri kiimelerine benzerlikleri hesaplanarak; en yakin oldugu diisiiniilen k& tane
verinin ortalamasinin alimmasiyla elde edilen esik degere gore siniflandirma yapilir
[177]. Smiflandirma yapilmadan once, her bir sinifin 6zelliklerinin 6nceden net bir

sekilde belirtilmis olmas1 gerekir.

LDA temel olarak, veriyi orijinal giris uzaymdan tek boyutlu degisken haline
dontistiiren ve bu degiskenleri kullanarak aralarindaki ayrimin yapilmasini saglayan
bir metottur. Yani, verileri yiliksek boyutlardan daha diisiik boyutlara indirgemede ve
ayirmada kullanilir [178, 179]. Bu 6zelliginden dolayi, verilerin siniflandirilmasinda
tercih edilmektedir. Bu metot ikili siniflandirma problemlerinde daha basarili

sonuclar gostermektedir.

5.3.6. Deneysel sonuclar

Gergeklestirilen tez ¢alismasinin bu bdliimiinde, MRS sinyallerinin siniflandirilmasi
icin kullanilacak YBA tabanli 6zellik ¢ikarim metodunun basarimini 6lgmek i¢in 5
farkl test islemi gergeklestirilmistir. Bu testler, normal beyin dokusu ile tiimorli
beyin dokularmin ayrimi, iyi ve kotii huylu tiimérlerin ayrimi, beyin tliimdriiniin
evresinin belirlenmesi, sahte tlimdrlerin teshisi ve birincil beyin tlimdrleri ile
metastaz  beyin tlimOrlerinin  ayriminin  yapilmasidir.  Yapilan islemleri
gerceklestirmek icin Matlab ortaminda tasarlanan yazilimin arayiizii Sekil 5.15'de

gosterilmistir.
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Sekil 5.15. MRS sinyalleri kullanarak beyin timoriiniin tespiti i¢in tasarlanan yazilimin arayiizii

Sistemin test islemlerinde Oncelikle, MRS frekans spektrumundaki 190 noktanin
tamami1 kullanilarak smiflandirma islemi gerceklestirilmistir. Daha sonra ise, tez
calismasinda Onerilen YBS tabanli 6zellik ¢ikarim metodu yardimiyla 6zellik
¢ikarimi yapilarak, siiflandirma islemleri gerceklestirilmistir. Ayrica 6zellik ¢ikarim
asamasindan sonra PNN, SVM, Bayes, LDA ve k-NN yontemleri ile farkli
smiflandirma tekniklerinin de sonuclar iizerinde karsilastirmali degerlendirmesi

yapilmistir.

Caligmasinin ~ bu  boliimiinde, Onerilen yaklasimin  tespit performansini
degerlendirmek i¢in bircok test ve deneysel calisma yapilmistir. Bu amacla ACC,
SEN, SPE, PDV ve NDV performans O0lgiitleri hesaplanmistir. Bu 0lgiitlerin
hesaplanmasinda TP (Dogru Pozitif), TN (Dogru Negatif), FP (Yanlis Pozitif) ve FN
(Yanlis Negatif) degerlerine gore kullanilan esitlikler asagidaki listede sunulmustur:

a. Dogruluk (ACC) e
b. Duyarlilik (SEN) 3TP1PFN
. Ongillik (SPE) e
d. Pozitif Karar Degeri (PDV) :TPTfFP
TN

e. Negatif Karar Degeri (NDV) : TNTEN
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Onerilen sistemdeki tiim islemler MATLAB yazilimi ortammda gergeklestirilen
uygulamalar ile saglanmistir. Tiim deneysel ¢alismalar 3.4 GHz i7 islemci ve 8 GB
bellege sahip, Windows 7 isletim sistemi ile ¢alisan bir kisisel bilgisayar iizerinde
yapilmistir. INTERPRET veritabanindan aliman ham MRS sinyallerinin ppm frekans
spektrum verilerine dontistiiriilmesi i¢in ise DSS yazilimi [180] kullanilmistir. Diger

tiim islemler i¢in yiiriitiilen yazilimlar bu ¢alisma i¢in 6zel olarak gelistirilmistir.

5.3.6.1. Normal beyin dokusu ve tiimorlii beyin dokusunun ayrimi

Normal beyin dokusu ile beyin tiimorlerinin MRS spektrum verileri ile ayriminin
yapilmasi1 i¢in bazi test islemleri gergeklestirilmistir. Bu amagla, normal hastadan
alman bir beyin dokusuna ait MRS sinyali ve GBM beyin tiimoriine sahip bir hastaya
ait MRS sinyallerinin ayrimmin yapilmasi saglanmistir. Oncelikle, normal bir beyin
dokusuna ait MRS sinyali alimarak NSA algoritmas: ile egitim kiimesi olarak
belirlenmistir. Daha sonraki sinyaller ise, optimum dedektor kiimesi eslestirilmek
tizere test sinyali olarak kullanilmistir. Sinyaldeki anormal durumlar tespit edildikten
sonra, bu tez caligmasinda Onerilen Ozellik c¢ikarim yontemi ile sinyalin
smiflandirilmasi i¢in ozelliklerinin ¢ikarimi gergeklestirilmistir. Sekil 5.16'de
gerceklestirilen sistemde normal bir beyin dokusuna ait egitim sinyali ve GBM bir
beyin tiimoriine sahip hastaya ait test MRS sinyallerinin, optimum dedektor kiimesi
ile ¢izdirilmis bi¢imleri goriilmektedir. Sekilde mavi renk ile gosterilen sinyal normal
beyin dokusuna ait egitim sinyalini, kirmizi renk ile gosterilen sinyal GBM tiimoriine
ait test sinyalini ve kiiglik renkli noktalar ise optimum dedektdr kiimesinin

Oriintiilerini gostermektedir.
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Sekil 5.16. Normal beyin dokusu ile GBM beyin tiimdrlerinin ayrimi i¢in olusturulan egitim / test

MRS sinyalleri ve dedektor kiimesi

Sekil 5.16'de gorildiigii gibi, GBM beyin tiimoriine sahip bir hastaya ait MRS

sinyalinde, normal beyin dokusuna ait MRS sinyaline gore bazi degisiklikler

seyredilmektedir. Bu degisikliklerden en dnemlileri, GBM sinyalinde 1.3 ppm - 1.4

ppm frekans araliklarinda Lac + Lip piklerinde asir1 bir yiikselme; yaklasik 2.02 ppm

frekans degerinde NAA pikinde ise asir1 bir diislis goriilmektedir. Ayni1 zamanda

NAA/Cr oraninda diisme ve Cho/NAA oraninda ise ylikselme goriilmektedir. Test

isleminde normal beyin dokusuna ve GBM beyin tiimdriine ait MRS sinyallerinin

bazi parametrelerinin karsilastirilmasi Tablo 5.5'de sunulmustur.

Tablo 5.5. Normal beyin dokusu ve GBM tiimdérlerinin ayrimi igin ortalama parametre degisimleri

Parametre Normal beyin dokusu GBM
NAA/Cr 1.83+0.42 0.64+1.12
Cho/Cr 1.01+0.34 2.87+3.16
Cho/NAA 0.56+0.22 4.49£1.11
Lac/Cr 0.29+0.66 6.60+3.40
Aktiflesen dedektor sayisi 3.81£1.15 38.86+7.23
Hata oran1 1.90+0.82 19.33+£5.17

Normal beyin dokusu ve GBM beyin tiimdrlerinin ayrimi i¢in iki farklh test iglemi

yiiriitiilmiistiir. Ik test isleminde herhangi bir 6zellik ¢ikarimi yapilmadan, MRS
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sinyal spektrumundaki 190 verinin tamami kullanilarak smiflandirma islemi
gerceklestirilmistir. Smiflandirma isleminde PNN, k-NN, Bayes, LDA ve SVM
yontemlerinin  her birisinin  bagsarim degerlendirmesi yapilmistir. Her bir
siniflandirma metodunda, normal beyin ve GBM i¢in elde edilen eslestirme matrisi
sonuglar1 Tablo 5.6'da gosterilmistir. Smiflandirma isleminde normal beyin i¢in 25
ornek, GBM ig¢in ise 31 Ornek alinarak, toplamda 56 6rnek MRS sinyal oriintlisti

tizerinde test islemi gerceklestirilmistir.

Tablo 5.6. Normal beyin dokusu ve GBM beyin timdrlerinin ayrimi i¢in MRS sinyalinin tim
noktalarina gore yapilan siniflandirma sonuglari

Ozellik sayisi S Eslestirme matrisi

TP FP FN TN
190 Bayes 25 13 0 18
190 k-NN 25 12 0 19
190 PNN 25 11 0 20
190 SVM 25 9 0 22
190 LDA 25 7 0 24

Tablo 5.6 incelendiginde, bu test isleminde en basarili siniflandirma sonuglarmin
LDA yontemi ile elde edildigi goriilmektedir. Toplamda 56 vakanin 49 tanesi basarili
olarak smiflandirilmistir. SVM yontemi ile ise, 56 vakanin 47 tanesi basarili olarak
ayrilmistir. Yanhis smiflandirilan 6rneklerde, GBM olan MRS sinyallerinin, normal
MRS sinyali olarak smiflandirildigi goriilmektedir. Genel olarak bakildiginda bir
MRS sinyalindeki tiim noktalara gére yapilan simiflandirma sonuglarinin ¢ok ytiksek
olmadig1 goriilmektedir. Tiim noktalar (190 nokta) icin yapilan siniflandirma
isleminde Tablo 5.6'daki sonuglara gore elde edilen performans 6l¢iimii verileri ise
Tablo 5.7'de gosterilmistir. ACC, SEN, SPE, PDV ve NDV performans kriterleri

sonuglar1 bu tabloda gdsterilmektedir.
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Tablo 5.7. Normal beyin dokusu ve GBM beyin tiimoérlerinin ayrimi i¢cin MRS sinyalinin tiim
noktalarma gore yapilan smiflandirma sonuglarinin performans karsilagtirmalari

Ozellik Performans Simiflandirma yontemlerinin performans sonuclari
Sayisi Kriteri Bayes k-NN PNN SVM LDA
190 ACC 76.79 78.57 80.36 83.93 87.50
190 SEN 100 100 100 100 100
190 SPE 58.06 61.29 64.52 70.92 77.42
190 PDV 65.79 67.57 69.44 73.53 78.13
190 NDV 100 100 100 100 100

Ikinci test isleminde ise, bu ¢alismada onerilen dzellik ¢ikarim ydntemi ile MRS
sinyalinden 6zellik ¢ikarimi yapilarak siniflandirma igslemi gergeklestirilmistir. NSA
algoritmasi tabanli yontem ile, 190 noktanin hepsini kullanmak yerine, MRS
sinyalinden 19 tane 6zellik ¢ikarilarak 6zellik vektorii olusturulmustur. Siniflandirma
isleminde yine daha Onceki test isleminde oldugu gibi PNN, k-NN, Bayes, LDA ve
SVM yontemlerinin her birisinin basarim degerlendirmesi yapilmistir. Bu test islemi
icin her bir smiflandirma metodunda, normal beyin ve GBM i¢in elde edilen

eslestirme matrisi sonuglar1 Tablo 5.8'de gosterilmektedir.

Tablo 5.8. Normal beyin dokusu ve GBM beyin tiimdrlerinin ayrimi i¢in MRS sinyalinin 6nerilen
ozellik ¢ikarim metoduna gore yapilan siniflandirma sonuglart

Eslestirme matrisi

Ozellik sayis1 Yontem

TP FP FN TP
19 Bayes 9 2 16 29
e K-NN 25 2 0 29
15 PNN 25 0 0 31
19 SVM 25 0 0 31
19 LDA 25 5 0 26

Ikinci test i¢in olusan Tablo 5.8 incelendiginde, bu ¢alismada onerilen yontem ile
Ozellik c¢ikarihip LDA, PNN, k-NN, Bayes ve SVM smiflandirma metotlar1 ile
smiflandirildiginda SVM ve PNN metotlar1 ile yliksek dogruluk oraninda, 56 vakanin
tamami dogru olarak tahmin edildigi goriilmiistiir. Birinci test isleminde 56 vakanin
49 tanesini dogru olarak siniflandiran LDA yOntemi, ikinci test isleminde 56 vakanin

51 tanesini dogru olarak smniflandirmistir ve basarim orani yilikselmistir. Benzer
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sekilde k-NN ile yapilan smiflandirma sonucu, bu test islemi i¢in bir onceki test
isleminde gore onemli derecede ylikselerek 56 vakanin 54 tanesini dogru olarak
smiflandirmistir. Ancak Bayes yontemi ile birinci teste gore basar1 oraninin diistiigi

gozlemlenmistir.

Tablo 5.8'deki siniflandirma sonuglarma gore elde edilen performans 6lgiimii verileri
ise Tablo 5.9'de gosterilmistir. ACC, SEN, SPE, PDV ve NDV performans kriterleri

sonuglar1 tablodan detayl olarak goriilebilir.

Tablo 5.9. Normal beyin dokusu ve GBM beyin tiimérlerinin ayrimi i¢in MRS sinyalinin dnerilen
yonteme gore yapilan siniflandirma sonuglarinin performans karsilastirmalari

Siniflandirma yontemlerinin performans sonuclari

Ozellik Performans

Syl i Bayes k-NN PNN SVM LDA
19 ACC 67.86 96.43 100 100 91.07
19 SEN 36.00 100 100 100 100
19 SPE 93.55 93.55 100 100 83.87
19 PDV 81.82 92.59 100 100 83.33
19 NDV 64.44 100 100 100 100

Normal beyin dokusu ve GBM beyin tiimdrlerinin birbirinden ayrimi i¢in yapilan bu
iki test sonuclar1 incelendiginde, bu calismada Onerilen yontem ile 6zellik ¢ikarilip,
smiflandirma iglemi yapildiginda ¢ok basarili sonuglarin elde edildigi goriilmiistiir.
Ek olarak, SVM ve PNN smiflandirma metodu kullanildiginda, tiim vakalarin
basarili bir sekilde birbirinden ayrildig1 gézlemlenmistir.

5.3.6.2. Iyi/ kétii huylu beyin tiimérlerinin ayrimi

Iyi huylu beyin tiimérii ile kotii huylu beyin tiimoriiniin MRS spektrum verileri ile
ayriminin yapilmast i¢in, normal beyin dokusu ve GBM beyin tliimorlerinin
ayriminda oldugu gibi iki farkli test islemi gergeklestirilmistir. Test islemlerinde
oncelikle iyi huylu bir beyin tiimdriine ait MRS sinyali alinarak, NSA algoritmasi

icin egitim kiimesi olusturulmustur. Daha sonraki sinyaller ise optimum dedektor
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kiimesi ile eslesmek tiizere test sinyali olarak kullanilmistir. Sinyaldeki anormal
durumlar tespit edildikten sonra, bu ¢aligmada Onerilen 6zellik ¢ikarim yontemi ile
sinyalin siniflandirilmast i¢in Ozelliklerinin ¢ikarimi1 gerceklestirilmistir. Sekil
5.17'de gergeklestirilen sistemde iyi huylu meningiom beyin tiimoriine ait egitim
sinyali ve GBM beyin tiimoriine sahip hastaya ait test MRS sinyallerinin optimum
dedektor kiimesi ile ¢izdirilmis bigimleri goriilmektedir. Sekilde mavi renk ile
gosterilen sinyal egitim sinyalini, kirmizi renk ile gosterilen sinyal test sinyalini ve

kiiciik renkli noktalar ise optimum dedektor kiimesinin Oriintiilerini gostermektedir.
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Sekil 5.17. Iyi ve kétii huylu beyin tiimérlerinin ayrimi1 i¢in meningiom ve GBM MRS sinyallerine ait
oOrtinttiler

Sekil 5.17'de goriildigi gibi, egitim i¢in kullanilan iyi huylu Meningiom beyin
timoriine sahip bir hastaya ait MRS sinyali ile, test i¢in kullanilan GBM beyin
tiimoriine sahip bir hastanin MRS sinyali arasinda bazi degisiklikler goriilmektedir.
Bunlardan en 6nemlileri, GBM sinyalinde 1.3 ppm - 1.4 ppm frekans araliklarinda
Lac + Lip piklerinde asir1 bir yiikselme; yaklasik 2.02 ppm frekans degerinde NAA
pikinde ise asir1 bir diisiis goriilmektedir. GBM beyin tiimoriine ait MRS sinyalleri
ile Meningiom beyin tiimoriine ait MRS sinyallerinin bazi parametrelerinin

karsilastirilmasi Tablo 5.10'da sunulmustur.
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Tablo 5.10. Iyi ve kotii huylu beyin tiimérlerinin ayrimi icin Meningiom ve GBM MRS sinyallerinin
ortalama parametre degisimleri

Parametre Meningiom GBM
NAA/Cr 1.01+0.26 0.64+1.12
Cho/Cr 1.52+1.20 2.87+3.16
Cho/NAA 1.51x1.15 4.49+1.11
Lac/Cr 0.11+0.05 6.60+3.40
Aktiflesen dedektor sayisi 8.48+1.23 25.554+5.85
Hata orani1 4.22+0.75 12.71£2.35

Meningiom ve GBM beyin tiimdrlerinin ayrimi i¢in, yine iki farkli test islemi
yiiriitiilmiistiir. Ik test isleminde herhangi bir dzellik ¢ikarimi yapilmadan, MRS
sinyal spektrumundaki 190 verinin tamami kullanilarak smiflandirma islemi
gerceklestirilmistir. Smiflandirma isleminde PNN, k-NN, Bayes, LDA ve SVM
yontemlerinin her birisinin basarimi 6l¢iilmiistiir. Her bir siniflandirma metodunda,
normal beyin dokusu ve GBM i¢in elde edilen eslestirme matrisi sonuglar1 Tablo
5.11'de gosterilmistir. Siniflandirma isleminde meningiom i¢in 11 6rnek, GBM i¢in
ise 22 ornek almnarak, toplamda 33 6rnek MRS sinyal Oriintiisii lizerinde test islemi

gergeklestirilmistir.

Tablo 5.11. lyi ve kotii huylu beyin tiimérlerinin ayrimi icin Meningiom ve GBM MRS sinyallerinin
tiim noktalarina gore yapilan siiflandirma sonuglari

Eslestirme matrisi

Ozellik sayis1 Yontem

TP FP FN TN
190 Bayes 10 7 1 15
190 k-NN 10 5 1 17
190 PNN 11 10 0 12
190 SVM 11 5 0 17
190 LDA 10 4 1 18

Tablo 5.11 incelendiginde, MRS sinyalinin tamami kullanilarak yapilan test
islemlerinde, en basarili siniflandirma sonuglarinin LDA ve SVM yontemleri ile elde
edildigi goriilmektedir. Bu siniflandirma metotlari ile toplamda 33 vakanin 28 tanesi
basarili olarak smiflandirilmistir. k-NN yontemi ile de 33 vakanin 27 tanesi basarili

olarak ayrilmistir. PNN yontemi ile 33 vakanm sadece 23 tanesi basarili olarak
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ayrilarak, en diisiik siniflandirma basarisi elde edilmistir. Genel olarak bakildiginda
bir MRS sinyalindeki tiim noktalara gore yapilan smiflandirma sonuglarinin istenilen

diizeylerde olmadig1 goriilmektedir.

Tim noktalara gore siniflandirma isleminde Tablo 5.11'deki sonuglara gore elde
edilen performans 6l¢iimii verileri ise Tablo 5.12'de gosterilmistir. ACC, SEN, SPE,
PDV ve NDV performans kriterleri sonuglar1 bu tabloda gosterilmektedir.

Tablo 5.12. Iyi ve kétii huylu beyin tiimérlerinin ayrimi icin meningiom ve GBM MRS sinyallerinin
tiim noktalarina gore yapilan siniflandirma sonuglarmin performans karsilastirmalar

Ozellik Performans Siniflandirma yontemlerinin performans sonuclari

Sayisi Kkriteri Bayes k-NN PNN SVM LDA
190 ACC 75.76 81.82 66.67 84.85 84.85
190 SEN 90.91 90.91 100 100 90.91
190 SPE 68.18 72.27 54.55 72.27 81.82
190 PDV 58.82 66.67 52.38 68.75 71.42
190 NDV 93.75 94.44 100 100 94.74

GBM ve meningiom beyin tiimdrlerinin ayriminin yapilmas: i¢in gergeklestirilen
ikinci test isleminde ise, bu ¢alismada Onerilen 6zellik ¢ikarim yontemi ile, MRS
sinyalinden 6zellik ¢ikarimi yapilarak smiflandirma islemi gergeklestirilmistir. NSA
algoritmasi tabanli yontem ile 190 noktanin hepsini kullanmak yerine, MRS
sinyalinden 19 tane 0zellik ¢ikarilarak 6zellik vektorii olusturulmustur. Siniflandirma
isleminde yine daha Onceki test isleminde oldugu gibi PNN, k-NN, Bayes, LDA ve
SVM yontemlerinin her birisinin basarimi 6l¢iilmiistiir. Bu test islemi i¢in her bir
smiflandrma metodunda, meningiom ve GBM beyin tiimdrleri ig¢in elde edilen

eslestirme matrisi sonuglar1 Tablo 5.13'de gosterilmistir.
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Tablo 5.13. lyi ve kotii huylu beyin tiimérlerinin ayrimi icin Meningiom ve GBM MRS sinyallerinin
onerilen yonteme gore yapilan siniflandirma sonuglari

Eslestirme matrisi

Ozellik sayisi Yontem

TP FP FN TN
19 Bayes 10 2 1 20
19 k-NN 11 4 0 19
19 PNN 11 3 0 19
19 SVM 11 1 0 21
19 LDA 11 4 0 18

Onerilen 6zellik seg¢im yonteminin, sniflandirma basaris1 iizerindeki etkisini
gostermek i¢in olusturulan ikinci test islemlerinin yapildigi Tablo 5.13
incelendiginde, bu ¢alismada Onerilen yontem ile 6zellik ¢ikarilip LDA, PNN, k-NN,
Bayes ve SVM smiflandirma metotlar1 ile siniflandirildiginda SVM metodu ile en
yiiksek smiflandirma basarimi elde edilmistir. Diger bir deyisle 33 vakanin 32
tanesinin dogru olarak tahmin edildigi goriilmiistiir. Diger siniflandirma yontemleri
olan PNN, LDA, Bayes ve k-NN ile ikinci test islemlerinde, birinci test islemine gore

smiflandirma basar1 oraninin 6nemli derecede yiikseldigi belirlenmistir.

Tablo 5.13'deki smniflandirma sonuclarina gore elde edilen performans Olgiimii
verileri ise Tablo 5.14'de gosterilmistir. ACC, SEN, SPE, PDV ve NDV performans

kriterleri sonuglar1 bu tablodan detayli olarak goriilmektedir.

Tablo 5.14. Iyi ve kotii huylu beyin tiimérlerinin ayrimi i¢in meningiom ve GBM MRS sinyallerinin
Onerilen yonteme gore yapilan siniflandirma sonuglarinin performans karsilastirmalari

Ozellik Performans Siniflandirma yontemlerinin performans sonugclari
Sayisi kriteri Bayes k-NN PNN SVM LDA
19 ACC 90.91 87.88 90.91 96.97 87.88
19 SEN 90.91 100 100 100 100
19 SPE 90.91 81.82 86.36 94.45 81.82
19 PDV 83.33 73.33 78.57 91.67 73.33

19 NDV 95.24 100 100 100 100
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Meningiom ve GBM beyin tiimorlerinin birbirinden ayrimi i¢in yapilan test sonuglari
incelendiginde, bu calismada Onerilen yontem ile 6zellik ¢ikarilip, siniflandirma
islemi yapildiginda oldukg¢a basarili sonuglarin elde edildigi goriilmiistiir. Bunun
yaninda, SVM smiflandirma metodu kullanildiginda, vakalarin daha basarili bir

sekilde birbirinden ayrildig1 gézlemlenmistir.

5.3.6.3. Beyin tiimoriiniin evrelenmesi

Beyin tiimoriiniin evresinin kesin olarak belirlenmesi, beyin tiimdriine sahip hastalar
i¢cin hayati derecede 6neme sahiptir. Ciinkii tiimdriin evresine gore hastaya uygulanan
tedavi planlamasi degismektedir. Bu durum hastanin ortalama yasam siiresi
bakimindan kritik 6neme sahiptir. WHO kanserleri dort genel evreye ayirmistir. GI
ve GII diistik evreler olup; bu evrelerdeki tiimdrler iyi Auylu olarak isimlendirilmistir.
GIII ve GIV evresindeki tiimorler ise yiiksek evreli olup kdtii huylu tiimorler olarak
bilinmektedir. Dogal olarak, beyin tiimorlerinde de tiimdriin evresinin belirlenmesi

Onemli bir siirectir.

Tibbi agidan tiimdriin evresinin belirlenmesi i¢in bir dizi test yapilmaktadir. Biyopsi,
kan alma gibi uygulamalar invaziv olup hastanin yasam kalitesini oldukca
etkilemektedir. Bunun yerine invaziv olmayan bilgisayar destekli bir teshis sistemi,

bu alana klinik olarak olumlu katkilar saglayacaktir.

Tiimoriin evresinin bilgisayar destekli olarak MR goriintiisii lizerinden yapilmasi,
olduk¢a zor ve basar1 orani diisiik bir yontem olmaktadir. Ciinki, tiimorin MR
goriintiisiindeki bi¢imi, sekli, sinirlari, renk tonlar1 gibi 6zellikleri tiimdriin evresi
hakkinda net bilgi sunamamaktadir. Bunun yerine alternatif olarak bu caligsmada,
beyin tliimoriiniin evresinin belirlenmesi i¢cin MRS sinyallerinin kullanilmasi

Onerilmektedir.

Beyin tiimoriiniin MRS spektrum verileri ile evresinin belirlenmesi i¢in, diisiik evreli
astrositom GI-GII ve yiiksek evreli astrositom GIII-GIV evrelerindeki beyin
timorlerinin ayrimi seklinde iki farkli test islemi gergeklestirilmistir. Test

islemlerinde Oncelikle GI veya GII evreli bir beyin tiimoriine ait MRS sinyali
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almarak, NSA algoritmasi ile egitim kiimesi olarak belirlenmistir. Daha sonraki
belirlenecek sinyaller ise optimum dedektor kiimesi ile eslestirilmek {izere test
sinyali olarak kullanilmistir. Sinyaldeki anormal durumlar tespit edildikten sonra bu
calismada oOnerilen Ozellik ¢ikarim yOntemi ile sinyalin smiflandirilmasi i¢in
Ozelliklerinin ¢ikarimi gergeklestirilmistir. Sekil 5.18'da gerceklestirilen sistemde GII
evreli Diffliz Astrositom beyin tiimoriine ait egitim sinyali ve GBM beyin tiimoriine
sahip bir hastaya ait test MRS sinyallerinin optimum dedektor kiimesi ile ¢izdirilmis
bicimleri goriilmektedir. Sekilde mavi renk ile gdsterilen sinyal egitim sinyalini,
kirmizi renk ile gosterilen sinyal test sinyalini ve kiigiik renkli noktalar ise optimum

dedektor kiimesinin Oriintiilerini gostermektedir.
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Sekil 5.18. Beyin tiimoriiniin evrelemesi i¢in GII evreli astrositom ve GBM MRS egitim ve test
sinyalleri

Sekil 5.18'da gorildigi gibi, egitim i¢in kullanilan GII evreli astrositom beyin
tiimoriline sahip bir hastaya ait MRS sinyali ile test i¢in kullanilan GBM beyin
tiimoriine sahip bir hastanin MRS sinyali arasinda bazi degisiklikler goriilmektedir.
Bunlardan en 6nemlileri, GBM sinyalinde 1.3 ppm - 1.4 ppm frekans araliklarinda
Lac + Lip piklerinde asir1 bir ylikselme; yaklasik 2.02 ppm frekans degerindeki NAA
pikinde ise asir1 bir diisiis goriilmektedir. GBM beyin tiimoriine ait MRS sinyalleri
ile GII evreli astrositom beyin tiimdriine ait MRS sinyallerinin bazi parametrelerinin

karsilastirilmasi Tablo 5.15'de sunulmustur.
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Tablo 5.15. GII evreli astrositom ve GBM i¢in ortalama parametre degisimleri

Diisiikk evreli astrositom Yiiksek evreli astrositom

Parametre
(GII) (GIV GBM)

NAA/Cr 2.96+1.2 0.64+1.12
Cho/Cr 4.5£2.5 2.87+£3.16
Cho/NAA 3.39£1.89 4.49+1.11
Lac/Cr 0.21£0.15 6.60+3.40
Aktiflesen dedektor sayisi 10.254+2.87 22.094+6.13
Hata orani1 5.09+1.03 10.99+£2.17

GII evreli astrositom beyin tiimorleri ile GIV evreli astrositom beyin tiimorlerinin
birbirinden ayrimi ile beyin tiimorlerinin evrelemesi i¢in yine iki farkli test islemi
yiiriitiilmiistiir. 1k test isleminde herhangi bir dzellik ¢ikarimi yapilmadan, MRS
sinyal spektrumundaki 190 verinin tamami kullanilarak smiflandirma islemi
gerceklestirilmistir. Smiflandirma isleminde PNN, k-NN, Bayes, LDA ve SVM
yontemlerinin her birisinin basarimi degerlendirilmistir. Her bir smniflandirma
metodunda, elde edilen eslestirme matrisi sonuglar1 Tablo 5.16'da gosterilmistir.
Smiflandirma isleminde GII evreli astrositom igin 31 6rnek, GBM i¢in ise 23 O6rnek
almarak toplamda 54 Ornek MRS sinyal Oriintiisii lizerinde test islemi

gergeklestirilmistir.

Tablo 5.16. Beyin tiimoériiniin evrelemesi ig¢in GII evreli astrositom ve GBM MRS sinyallerinin tim
noktalarma gore yapilan siiflandirma sonuglari

Eslestirme matrisi

Ozellik sayisi Yontem

TP FP FN TN
190 Bayes 27 9 4 14
190 k-NN 30 7 1 16
190 PNN 31 11 0 12
190 SVM 30 5 1 18

190 LDA 30 6 1 17
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Tablo 5.16 incelendiginde, MRS sinyalinin tamami kullanilarak yapilan test
islemlerinde en basarili siniflandirma sonucglarmmin SVM yontemi ile elde edildigi
goriilmektedir. Bu smiflandirma metodu ile toplamda 54 vakanin 48 tanesi basarili
olarak siniflandirilmistir. Bu sonuglarin aksine, PNN yontemi ile 54 vakanin sadece
43 tanesi basarili olarak ayrilarak, en diisiik smiflandirma basarisi elde edilmistir.
Genel olarak bakildiginda, bir MRS sinyalindeki tiim noktalara goére yapilan

siniflandirma sonuglarinin, istenilen diizeylerde olmadig1 goriilmektedir.

Tiim noktalara gore smiflandirma isleminde Tablo 5.16'daki sonuglar i¢in elde edilen
performans 6lgiimii verileri ise Tablo 5.17'de gosterilmistir. ACC, SEN, SPE, PDV

ve NDV performans kriterleri sonuglar1 bu tabloda gosterilmektedir.

Tablo 5.17. Beyin timoriintin evrelemesi i¢in GII evreli astrositom ve GBM MRS sinyallerinin tim
noktalarina gore yapilan siniflandirma sonuglarinim performans karsilagtirmalart

Siniflandirma yontemlerinin performans sonuclari

Ozellik Performans

ST kriteri Bayes k-NN PNN SVM LDA
190 ACC 75.92 85.18 79.63 88.89 87.03
190 SEN 87.09 96.77 100 96.77 96.77
190 SPE 60.87 69.57 52.17 78.26 73.91
190 PDV 75.00 81.08 73.81 85.71 83.33
190 NDV 77.78 94.11 100 94.74 94.44

Beyin tiimorlerinin evrelemesinin yapilmasi i¢in gergeklestirilen ikinci test isleminde
ise, bu caligmada Onerilen 6zellik ¢ikarim yontemi ile MRS sinyalinden 6zellik
¢ikarimi yapilarak smiflandirma islemi gerceklestirilmistir. NSA algoritmasi tabanli
yontem ile 190 noktanin hepsini kullanmak yerine, MRS sinyalinden 19 tane 6zellik
cikarilarak oOzellik vektorlii olusturulmustur. Smiflandirma isleminde yine daha
onceki test isleminde oldugu gibi PNN, k-NN, Bayes, LDA ve SVM yontemlerinin
her birisinin bagarimi Ol¢iilmiistiir. Bu test islemi i¢cin her bir siniflandirma

metodunda elde edilen eslestirme matrisi sonuglar1 Tablo 5.18'de gdsterilmistir.
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Tablo 5.18. Beyin tliimoriiniin evrelemesi icin GII evreli astrositom ve GBM MRS sinyallerinin
onerilen yonteme gore yapilan siniflandirma sonuglari

Eslestirme matrisi

Ozellik sayisi Yontem

TP FP FN TN
19 Bayes 30 0 1 23
19 k-NN 31 0 0 23
19 PNN 31 0 0 23
19 SVM 31 0 0 23
19 LDA 30 3 1 20

Onerilen 6zellik secim ydnteminin, beyin tiimdriiniin evrelemesi igin smiflandirma
basarist iizerindeki etkisini gostermek icin olusturulan ikinci test islemlerinin
yapildig1 Tablo 5.18 incelendiginde, bu calismada Onerilen yontem ile 6zellik
¢ikarimi yapilip siniflandirildiginda SVM, PNN ve k-NN metotlar1 ile en yiiksek
smiflandirma basarimi elde edilmistir. Diger bir deyisle 54 vakanin tamaminin dogru
olarak tahmin edildigi goriilmiistiir. Diger smiflandirma yontemleri olan Bayes ve
LDA ile ikinci test islemlerinde, birinci test islemine gore kayda deger derecede

simiflandirma basarim oraninin yiikseldigi goriilmiistiir.

Tablo 5.18'deki smniflandirma sonuclarina gore elde edilen performans Ol¢iimii
verileri ise Tablo 5.19'da gosterilmistir. ACC, SEN, SPE, PDV ve NDV performans

kriterleri sonuglar1 bu tablodan detayli olarak goriilebilir.

Tablo 5.19. Beyin tiimoriiniin evrelemesi i¢in GII evreli astrositom ve GBM MRS sinyallerinin
oOnerilen yonteme gore yapilan siniflandirma sonuglarinin performans karsilastirmalart

Ozellik Performans Siniflandirma yontemlerinin performans sonuclari
Sayisi Kkriteri Bayes k-NN PNN SVM LDA
19 ACC 98.15 100 100 100 94.44
19 SEN 96.77 100 100 100 100
19 SPE 100 100 100 100 86.96
19 PDV 100 100 100 100 91.18
19 NDV 95.83 100 100 100 100

GII evreli astrositom ve GBM beyin tiimorlerinin birbirinden ayrimi i¢in yapilan test

sonuclar1 incelendiginde, bu calismada Onerilen yontem ile o6zellik c¢ikarilip,



125

siniflandirma islemi yapildiginda olduk¢a basarili sonuglarin  elde edildigi
goriilmiistiir. Bunun yanmnda, SVM, PNN ve k-NN smiflandirma metotlar1
kullanildiginda, vakalarin daha basarili bir sekilde birbirinden ayrildig:

gozlemlenmistir.

5.3.6.4. Sahte (pseudo) tiimorlerin teshisi

Beyinde olusan bazi anormal durumlar, beyin MR goriintiisiinde tiimor gibi
goriilebilmektedir. Ozellikle beyin ameliyat1 sonrasi olusan 6demler, beyin
goriintlilerinde niikseden beyin tiimorii gibi davranmaktadir. Bunun yaninda abse
(abcess), MS, damar tikanikliklar1 (infarct) gibi baz1 beyin hastaliklar1 da beyinden
alman MR goriintiilerinde radyolojik tani olarak tiimor gibi belirlenebilmektedir. Bu
nedenle beyne yeniden bir operasyon yapmadan bu hastaliklarm ve tiimdrlerin
birbirinden ayrimi, hastanin tedavi planlamasi ve yasam kalitesi i¢in son derece

Onemli bir siirectir.

Beyinde olusan sahte tiimdrlerin tespiti i¢in genellikle klinik teknikler
uygulanmaktadir. Bu uygulamalarin ¢ogunlugu da invaziv oldugu icin, hem hasta
yasamini olumsuz etkilemektedir hem de bir dizi prosediir gerektirdigi i¢in hastaligin
erken bir asamada tespitinde aksakliklar yaratmaktadir. Bu sebeplerden otiirii,
beyinde olusan ve tiimorle radyolojik olarak benzer Ozellikler gdsteren sahte
tiimorlerin bilgisayar destekli yeni bir yontemle teshisi, bircok agidan zorunlu bir
gereklilik olmaktadir. Giinlimiizde bu amacla kullanilan 6nemli tekniklerden birisi,
MRS spektrum sinyalleri kullanilarak beyinde olugsan sahte tiimdrlerin
belirlenmesidir. Abse, damar tikanikligi, MS, 6dem gibi sahte tiimorler ve beyin
timorleri MRS spektrum sinyalinin ppm frekans degerlerinde metabolitlerin
olusturdugu pik degerlerinde farkli davranislar gostermektedir. Ornek olarak, timor
varliginda genellikle NAA pikinde diisme, Cho pikinde yilikselme gibi karakteristik
degisiklikler izlenmektedir. Fakat sahte tiimorlerde bu degisiklikler goriilmez ve
sinyalde periyodik olarak ayni degisiklikleri gdsterme durumu yoktur. Bu ¢alismada
da sahte tiimorler ve beyin tiimorlerinin birbirinden ayrimi icin MRS sinyalleri

kullanilarak bilgisayar destekli yeni bir yontem onerilmektedir.
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Sahte tiimorler ile beyin tiimoriiniin MRS spektrum verileri ile ayriminin yapilmasi
icin Abscess (abse) ve GI (pilositik astrositom), GII (diffiiz astrositom), GIII
(anaplastik astrositom) ve GIV (GBM) evreli astrositom beyin tiimorlerinin
siniflandirilmasi saglanmistir. Bu amagcla iki farkl test islemi gergeklestirilmistir.
Test islemlerinde Oncelikle abse hastali§1 olan sahte tiimorli beyin dokusuna ait
MRS sinyali almarak NSA algoritmasi ile egitim kiimesi olarak belirlenmistir. Daha
sonraki sinyaller ise optimum dedektor kiimesi ile test sinyali olarak kullanilmistir.
Sinyaldeki anormal durumlar tespit edildikten sonra bu ¢alismada Onerilen 6zellik
cikarim yOntemi ile sinyalin smiflandirilmast i¢in  Ozelliklerinin  ¢ikarimi
gerceklestirilmistir. Sekil 5.19'de gergeklestirilen sistemde abscess hastalikli bir
beyin dokusuna ait egitim sinyali ve GIII evreli Anaplastik Astrositom bir beyin
tiimoriine sahip hastaya ait test MRS sinyallerinin optimum dedektor kiimesi ile
c¢izdirilmis bi¢imleri goriilmektedir. Sekilde mavi renk ile gdsterilen sinyal egitim
sinyalini, kirmizi renk ile gosterilen sinyal test sinyalini ve kiiciik renkli noktalar ise

optimum dedektor kiimesinin oriintiilerini gostermektedir.
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Sekil 5.19. Sahte tiimdr tespiti i¢in abse ve GIII evreli astrositom MRS egitim ve test sinyalleri

Sekil 5.19'de goriildiigii gibi, egitim icin kullanilan mavi renkle gosterilmis abse
sahte tiimdriine sahip bir hastaya ait MRS sinyali ile test i¢cin kullanilan GIII evreli
Anaplastik Astrositom beyin tiimoriine sahip bir hastanin MRS sinyali arasinda bazi

degisiklikler goriilmektedir. Bunlardan en 6nemlileri, abscess sahte tiimor sinyalinde
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1.3 ppm - 1.4 ppm frekans araliklarinda Lac + Lip piklerinde asir1 bir yiikselme; GIII
evreli test sinyalinde yaklasik 3.56 ppm frekans degerinde Cho pikinde ve 3.02 ppm
frekans degerinde Cr pikinde ise yiikselme goriilmektedir. Sahte tiimdre ait MRS
sinyalleri ile GIII evreli astrositom beyin tiimoriine ait MRS sinyallerinin bazi

parametrelerinin karsilastirilmasi Tablo 5.20'de sunulmustur.

Tablo 5.20. Sahte tiimor tespitinde abse ve GIII evreli astrositom igin ortalama parametre degisimleri

GI, GII, GIII ve GIV evreli

Parametre Sahte tiimor (abse)
astrositom tiimorler

NAA/Cr 1.78+0.94 0.95+0.38

Cho/Cr 1.44+0.26 2.73+0.35

Cho/NAA 2.67+1.87 3.56+1.13

Lac/Cr 15.874+4.98 3.804+2.13

Aktiflesen dedektor sayisi 9.91£1.56 21.70+2.87

Hata oran1 4.93+0.96 10.80+1.54

Tablo 5.20'den de goriildiigii gibi, astrositom beyin tiimorlerinde, sahte tiimorlere
gore ortalama aktiflesen dedektor sayis1 ve ortalama hata oranlar1 yaklasik olarak iki
kat1 yiikselmistir. Diger taraftan, timor hakkinda belirleyici bilgiler sunabilen bazi
metabolitlerin oranlarinda da onemli degisiklikler goriilmektedir. Tablo 5.20'de
goriildiigli gibi NAA/Cr oraninda azalma, Cho/Cr oraninda artma, Cho/NAA

oraninda artma ve Lac/Cr oraninda azalma goriilmektedir.

Sahte tiimor (abse) ile GI, GII, GIII ve GIV evreli astrositom beyin tiimorlerinin
birbirinden ayrimi ile beyin tiimorlerinin evrelemesi i¢in yine iki farkli test iglemi
yiiriitiilmiistiir. Ik test isleminde herhangi bir 6zellik ¢ikarimi yapilmadan, MRS
sinyal spektrumundaki 190 verinin tamami kullanilarak siniflandirma islemi
gergeklestirilmistir. Smiflandirma isleminde PNN, k-NN, Bayes, LDA ve SVM
yontemlerinin her birisinin bagarimi §l¢iilmiistiir. Her bir siniflandirma metodunda,
elde edilen eslestirme matrisi sonuclart Tablo 5.21'de gosterilmistir. Siniflandirma
isleminde sahte tiimor i¢in 19 Ornek, astrositomlar igin ise 45 Ornek alinarak,

toplamda 64 6rnek MRS sinyal oriintiisii lizerinde test islemi gergeklestirilmistir.
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Tablo 5.21. Sahte tiimér tespitinde abse ile GI, GII, GIII ve GIV evreli astrositom igin MRS

sinyallerinin tim noktalarima gére yapilan smiflandirma sonuglari

Eslestirme matrisi

Ozellik sayisi Yontem

TP FP FN TN
190 Bayes 18 6 1 39
190 k-NN 14 2 5 43
190 PNN 19 14 0 31
190 SVM 18 5 1 40
190 LDA 18 8 1 37

Tablo 5.21 incelendiginde, MRS sinyalinin tamami kullanilarak yapilan test

islemlerinde en basarili smiflandirma sonug¢larinin SVM yontemleri ile elde edildigi

goriilmektedir. Bu smiflandirma metotlari ile, toplamda 64 vakanin 58 tanesi basarili

olarak smiflandirilmistir. Bayes ve k-NN yontemleri ile 64 vakanin 57 tanesi basarili

olarak ayrilmistir. En diislik siniflandirma basarisi PNN yontemi ile, 64 vakada 54

tanesinin dogru olarak smiflandirilmasi ile elde edilmistir. Genel olarak bakildiginda,

bir MRS sinyalindeki tiim noktalara gore yapilan siniflandirma sonuglarinin istenilen

diizeylerde olmadig1 goriilmektedir.

Tiim noktalara gore siniflandirma isleminde Tablo 5.21'deki sonuglara gore elde

edilen performans 6l¢iimii verileri ise Tablo 5.22'de gosterilmistir. ACC, SEN, SPE,

PDV ve NDV performans kriterleri sonuglar1 tablodan goriilebilir.
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Tablo 5.22. Sahte tiimoér tespitinde abse ile GI, GII, GIII ve GIV evreli astrositom igin MRS
sinyallerinin tim noktalarina goére yapilan smiflandirma sonuglarmm performans

karsilastirmalari

Ozellik Performans Siniflandirma yontemlerinin performans sonuclari

Sayisi Kkriteri Bayes k-NN PNN SVM LDA
190 ACC 89.06 89.06 78.12 90.63 85.94
190 SEN 94.74 73.68 100 94.74 94.74
190 SPE 86.67 95.56 68.89 88.89 82.22
190 PDV 75.00 87.50 57.58 78.26 69.23
190 NDV 97.50 89.58 100 97.56 97.37

Sahte beyin tiimorlerinin ve beyin tiimorlerinin birbirinden ayrilmasi igin
gerceklestirilen ikinci test isleminde ise, bu calismada Onerilen 6zellik ¢ikarim
yontemi ile MRS sinyalinden o6zellik ¢ikarimi yapilarak smiflandirma islemi
gerceklestirilmistir. NSA algoritmasi tabanli yontem ile 190 noktanin hepsini
kullanmak yerine, MRS sinyalinden 19 tane ozellik ¢ikarilarak ozellik vektorii
olusturulmustur. Siiflandirma isleminde yine daha 6nceki test isleminde oldugu gibi
PNN, k-NN, Bayes, LDA ve SVM yontemlerinin her birisinin bagarimi dl¢iilmiistiir.
Bu test islemi icin her bir smiflandirma metodunda, elde edilen eslestirme sonuclari

Tablo 5.23'de gosterilmistir.

Tablo 5.23. Sahte tiimoér tespitinde abse ile GI, GII, GIII ve GIV evreli astrositom igin MRS
sinyallerinin 6nerilen yonteme gore yapilan siniflandirma sonuglari

Eslestirme matrisi

Ozellik sayis1 Yontem

TP FP FN TN
19 Bayes 13 4 6 41
1o K-NN 18 7 1 38
19 PNN 19 1 0 44
19 SVM 19 2 0 43
19 LDA 19 6 0 39

Onerilen 6zellik se¢im ydnteminin, beyin tiimdriiniin sahte beyin tiimdrlerinden
ayrilmasi icin siniflandirma basarisi lizerindeki etkisini gdstermek icin olusturulan

ikinci test islemlerinin yapildigr Tablo 5.23 incelendiginde, bu caliymada Onerilen
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yontem ile 6zellik ¢ikarim yontemi kullamilarak siniflandwrma yapildiginda, PNN
siniflandirma metodu ile en yiliksek siniflandirma basarimi elde edilmistir. Diger bir
deyisle 64 vakanm 63 tanesinin dogru olarak tahmin edildigi goriilmiistiir. SVM
yontemi ile ise, 64 vakanmm 62 tanesi dogru olarak smiflandirilmistir. Diger
siiflandirma yontemleri olan Bayes, k-NN ve LDA ile ikinci test islemlerinde,
birinci test islemine gore siniflandirma basarim oraninin onemli derecede arttigi

goriilmiistiir.

Tablo 5.24. Sahte timdr tespitinde abse ile GI, GII, GIII ve GIV evreli astrositom i¢in MRS
sinyallerinin Onerilen yonteme goére yapilan smiflandirma sonuglarmm performans

karsilastirmalari

Ozellik Performans Siniflandirma yontemlerinin performans sonuclari
Sl Lol Bayes K-NN PNN SVM LDA
19 ACC 84.34 87.50 98.44 96.88 90.63
19 SEN 68.42 94.74 100 100 100
19 SPE 91.11 84.44 97.78 95.56 86.67
19 PDV 76.47 72.00 95.00 90.48 76.00
19 NDV 87.23 94.44 100 100 100

Tablo 5.23'deki smiflandirma sonucglarmma gore elde edilen performans Olctimii
verileri ise Tablo 5.24'de gosterilmistir. ACC, SEN, SPE, PDV ve NDV performans

kriterleri sonuglar1 bu tabloda detayl olarak gosterilmektedir.

GI, GII, GIII ve GIV evreli beyin tiimorlerinin ve sahte tiimorlerin birbirinden ayrimi
icin yapilan yukaridaki test sonuglar1 incelendiginde, bu ¢aligmada onerilen yontem
ile 6zellik ¢ikarilip, smiflandirma islemi yapildiginda ¢ok basarili sonuglarin elde
edildigi gorilmiistir. Ek olarak, PNN ve SVM smiflandirma metotlari
kullanildiginda, vakalarmn daha basarili bir sekilde birbirinden ayrildig:

gdzlemlenmistir.
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5.3.6.5. Birincil ve metastaz beyin tiimorlerinin ayrimi

Birincil beyin tiimorleri, viicudun degisik bolgelerinde gelisip, biiyliyen ve
cevresindeki bolgeleri de etkileyebilen tiimorlerdir. Metastaz beyin tlimorleri ise
akciger, karaciger ve bobrek gibi baska organlarda gelisip biiyliyen ve kan yoluyla
beyne yayilan, yani beyne metastaz yapan tiimorlerdir. Beyinde olusan bir timor
i¢cin, beyinde olusan bir timdr mii, yoksa baska bir organdan metastaz yapmis bir
tiimor mii oldugu uygulanacak tedavi yontemi ve planlamasi i¢in olduk¢a dnemli bir
durumdur. Bu ¢alismada bu dogrultuda, birincil beyin tiimorleri ve metastaz beyin
tiimorlerinin birbirinden ayrimimin yapilmasi icin MRS sinyalleri kullanilarak tespit

yapan bilgisayar destekli bir teshis sistemi Onerilmistir.

Birincil beyin tiimorii olan meningiom'a ile metastaz beyin tiimorlerinin ayrimi i¢in
iki farkl test islemi gerceklestirilmistir. Test islemlerinde Oncelikle metastaz beyin
timorline ait MRS sinyali alinarak NSA algoritmas: ile egitim kiimesi olarak
belirlenmistir. Daha sonraki belirlenecek sinyaller ise, optimum dedektor kiimesi ile
test sinyali olarak kullanilmistir. Sinyaldeki anormal durumlar tespit edildikten sonra,
bu calismada Onerilen 6zellik ¢ikarim yontemi ile sinyalin siniflandirilmasi igin
Ozelliklerinin ¢ikarimi gerceklestirilmistir. Sekil 5.20'de gerceklestirilen sistemde
mavi renk ile gosterilen MRS sinyali metastaz yapmuis bir beyin tiimoriine ait egitim
sinyalini ve kirmiz1 renkli MRS sinyali ise Meningiom beyin tiimoriine sahip hastaya
ait test MRS sinyallerinin optimum dedektor kiimesi ile ¢izdirilmis bigimleri

goriilmektedir.
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Sekil 5.20. Meningiom ve metastaz beyin tiimorlerine ait MRS egitim ve test sinyalleri

Sekil 5.20'de goriildigii gibi, egitim i¢in kullanilan metastaz beyin tiimoriine sahip

bir hastaya ait MRS sinyali ile, test i¢in kullanilan meningiom beyin tlimoriine sahip

bir hastanin MRS sinyali arasinda bazi degisiklikler goriilmektedir. Bunlardan en

onemlileri, metastaz beyin tiimoriiniin MRS sinyalinde 1.3 ppm - 1.4 ppm frekans

araliklarinda Lac + Lip piklerinde asir1 bir yiikselme; yaklasik 2.02 ppm frekans

degerinde NAA pikinde ise asir1 bir diislis goriilmektedir. Meningiom beyin

tiimoriine ait MRS sinyalleri ile metastaz beyin tiimoriine ait MRS sinyallerinin bazi

parametrelerinin karsilastirilmasi Tablo 5.25'de sunulmustur.

Tablo 5.25. Meningiom ve metastaz beyin tiimdrlerinin ayrimi i¢in ortalama parametre degisimleri

Parametre Metastaz beyin tiimorii Meningiom
NAA/Cr 3.25+1.78 1.15+0.34
Cho/Cr 12.74+8.97 1.78+0.99
Cho/NAA 3.22+1.23 1.88+0.83
Lac/Cr 22.35410.57 0.22+0.7
Aktiflesen dedektor sayisi 3.75+1.23 28.54+10.13
Hata oran1 1.86+0.92 14.20+5.87

Tablo 5.25'de goriildiigii gibi, meningiom beyin tiimorlerinde, metastaz tlimorlerine

gore ortalama aktiflesen dedektor sayisi ve ortalama hata oranlarinda asir1 artiglar
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goriilmektedir. Diger taraftan, tiimoér hakkinda belirleyici bilgiler sunabilen bazi
metabolitlerin oranlarinda da 6nemli degisiklikler goriilmektedir. Tablo 5.25'de
goriildiigi gibi NAA/Cr oraninda azalma, Cho/Cr oraninda azalma, Cho/NAA

oraninda azalma ve Lac/Cr oraninda yine ¢ok asir1 azalma goriilmektedir.

Metastaz beyin tiimorleri ile birincil beyin timorii olan meningiom beyin
tiimorlerinin birbirinden ayrimi ile beyin tiimorlerinin evrelemesi i¢in yine iki farkh
test islemi yiiriitiilmiistiir. ilk test isleminde herhangi bir 6zellik ¢ikarmmi yapilmadan,
MRS sinyal spektrumundaki 190 verinin tamami kullanilarak siniflandirma iglemi
gerceklestirilmistir. Smiflandirma isleminde PNN, k-NN, Bayes, LDA ve SVM
yontemlerinin her birisinin basarimi 6l¢iilmiistiir. Her bir siniflandirma metodunda,
elde edilen eslestirme matrisi sonuclar1t Tablo 5.26'da gosterilmistir. Siniflandirma
isleminde Meningiom i¢in 26 Ornek, metastaz beyin tiimorleri i¢in ise 34 Ornek
almarak toplamda 60 oOrnek MRS sinyal Oriintiisii lizerinde test islemi

gerceklestirilmistir.

Tablo 5.26. Meningiom ve metastaz beyin tiimorlerinin ayrimi i¢in MRS sinyalinin tiim noktalarina
gore yapilan smiflandirma sonuglari

Eslestirme matrisi

Ozellik sayisi Yéntem

TP FP FN TN
190 Bayes 29 4 5 22
190 K-NN 30 4 4 2
190 PNN 31 4 3 22
190 SVM 31 4 2 22
190 LDA 31 4 3 22

Tablo 5.26 incelendiginde, MRS sinyalinin tamami kullanilarak yapilan test
islemlerinde en basarili siniflandirma sonuglarinin SVM yontemi ile elde edildigi
goriilmektedir. Bu smiflandirma metodu ile toplamda 60 vakanin 54 tanesi basaril
olarak smiflandirilmistir. LDA ve PNN yontemleri ile 60 vakanin 53 tanesi basarili
olarak ayrimistir. En diisiik siniflandirma basarist Bayes yontemi kullanilarak 60
vakada 51 tanesinin dogru olarak smiflandirilmasi ile elde edilmistir. Genel olarak
bakildiginda bir MRS sinyalindeki tiim noktalara gore yapilan siniflandirma

sonuclarinin istenilen diizeylerde olmadigi goriilmektedir. Tiim noktalara gore
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siniflandirma isleminde Tablo 5.26'daki sonuglara gore elde edilen performans
Olciimii verileri ise Tablo 5.27'da gosterilmistir. ACC, SEN, SPE, PDV ve NDV

performans kriterlerinin sonuglar1 bu tabloda gosterilmektedir.

Tablo 5.27. Meningiom ve metastaz beyin tiimorlerinin ayrimi i¢in MRS sinyalinin tiim noktalarina
gore yapilan siniflandirma sonuglarmin performans karsilastirmalari

Ozellik Performans Siniflandirma yontemlerinin performans sonuclari

Sayisi kriteri Bayes k-NN PNN SVM LDA
190 ACC 85.00 86.67 88.33 90.00 88.33
190 SEN 85.29 88.24 91.18 91.18 91.18
190 SPE 84.62 84.62 84.62 84.62 84.62
190 PDV 87.88 88.24 88.57 88.57 88.57
190 NDV 81.48 84.62 88.00 91.67 88.00

Metastaz beyin tiimorlerinin ve meningiom birincil beyin tiimdrlerinin birbirinden
ayrilmasi i¢in gercgeklestirilen ikinci test isleminde ise, bu ¢alismada 6nerilen 6zellik
¢ikarim yontemi ile MRS sinyalinden 6zellik ¢ikarimi yapilarak siniflandirma islemi
gerceklestirilmigtir. NSA algoritmas: tabanli yontem ile 190 noktanin hepsini
kullanmak yerine, MRS sinyalinden 19 tane 6zellik ¢ikarilarak ozellik vektorii
olusturulmustur. Siiflandirma isleminde yine daha 6nceki test isleminde oldugu gibi
PNN, k-NN, Bayes, LDA ve SVM yontemlerinin her birisinin bagarimi dl¢iilmiistiir.
Bu test islemi i¢in her bir simiflandirma metodunda, elde edilen eslestirme matrisi

sonuglar1 Tablo 5.28'de gosterilmistir.

Tablo 5.28. Meningiom ve metastaz beyin tiimorlerinin ayrimi i¢in MRS sinyalinin 6nerilen yonteme
gore yapilan siniflandirma sonuglari

Eslestirme matrisi

Ozellik sayis1 Yontem

TP FP FN TN
19 Bayes 32 1 2 25
19 k-NN 33 1 1 25
© PNN 33 0 1 26
19 SVM 33 1 1 25

19 LDA 33 1 1 25
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Onerilen ozellik se¢im yonteminin, metastaz ve birincil beyin tiimdrlerinin
ayrilmasinda, siniflandirma basaris1 lizerindeki etkisini gostermek i¢in olusturulan
ikinci test islemlerinin yapildig1 Tablo 5.28 incelendiginde, bu ¢alismada 6nerilen
yontem ile Ozellik ¢ikarim yontemi kullanilarak smiflandirma yapildiginda, PNN
siniflandirma metodu ile en yiliksek siniflandirma basarimi elde edilmistir. Diger bir
deyisle 60 vakanin 59 tanesinin dogru olarak tahmin edildigi goriilmiistiir. SVM,
LDA ve k-NN yontemleri ile ise 60 vakanin 58 tanesi dogru olarak
siniflandirilmigtir. Tiim smiflandirma yontemleri ile ikinci test islemlerinde, birinci
test islemine gore siniflandirma basarim oranmin kayda deger derecede yiikseldigi

goriilmiistiir.

Tablo 5.28'deki smniflandirma sonuclarina gore elde edilen performans Ol¢iimii
verileri ise Tablo 5.29'da gosterilmistir. ACC, SEN, SPE, PDV ve NDV performans

kriterleri sonuclar1 tablodan detayli olarak goriilebilir.

Tablo 5.29. Meningiom ve metastaz beyin tiimdrlerinin ayrimi i¢in MRS sinyalinin onerilen yonteme
gore yapilan smiflandirma sonuglarinin performans karsilastirmalari

Siniflandirma yontemlerinin performans sonuglari

Ozellik Performans

Sayist kriteri Bayes k-NN PNN SVM LDA
19 ACC 95.00 96.67 98.33 96.67 96.67
19 SEN 94.12 97.06 97.06 97.06 97.06
19 SPE 96.15 96.15 100 96.15 96.15
19 PDV 96.97 97.06 100 97.06 97.06
19 NDV 92.60 96.15 96.30 96.15 96.15

Metastaz ve birincil beyin tiimorlerinin birbirinden ayrimi i¢in yapilan yukaridaki
test sonuglar1 incelendiginde, bu ¢alismada Onerilen yontem ile 6zellik ¢ikarilip,
smiflandirma islemi yapildiginda 6nemli derecede basarili sonuglarin elde edildigi
gorlilmiistiir. Ek olarak, smiflandirma metotlar1 kullanildiginda, vakalarm daha

basarili bir sekilde birbirinden ayrildig1 gézlemlenmistir.
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5.4. Sonuclar

Tez calismasmin bu boliimiinde, MRS sinyalleri kullanilarak beyin tiimorlerinin
tespit edilmesi, evresinin ortaya ¢ikarilmasi, sahte tiimorlerinin belirlenmesi, birincil
ve metastaz beyin tiimorlerinin ayrimmin yapilmasi, iyi / kotii huylu beyin
siniflandirilmast gerceklestirilmis ve bu dogrultuda bir tespit sistemi yazilimi
tasarlanmistir. Yapilan test islemlerinde, tasarlanan sistemin yiiksek smiflandirma
basarisi ile bu islemleri gergeklestirdigi goriilmiistiir. Bu yazilim, MRS sinyallerinin

analizi i¢in klinik ortamlarda kullanilabilecek yapida gelistirilmistir.

KYZ "H MRS sinyalleri iizerinde yeni bir 6zellik ¢ikarim ydntemi dnerilerek, driintii
tanima teknikleri ile karsilastirmali bir ¢alisma Onerilmistir. Calismada kullanilan
ham veriler INTERPRET veritabanindan alinmistir. Daha sonra, bu MRS sinyalleri
bir dizi On-islemeden gecirilerek tasarlanan sistem i¢in kullanilabilecek hale
getirilmistir. MRS sinyalleri i¢in onerilen YBS algoritmalar1 tabanli yeni bir 6zellik
¢ikarim algoritmasi ile MRS spektrum sinyallerinden 6zellikler ¢ikarilmustir. Oriintii
tanima asamasinda ise, ¢ikarilan bu 6zellikler PNN, LDA, SVM, Bayes ve k-NN
smiflandirma metotlar1 ile siniflandirilmistir. Calismada normal beyin dokusu ile
tiimOr ayrimi, metastaz tlimorlerin belirlenmesi, beyin tlimoriiniin evrelemesi, iyi /
kotl huylu timor ayrimi ve sahte tiimorlerin belirlenmesi islemleri i¢in test islemleri
gerceklestirilmistir. Caligmada gergeklestirilen tiim uygulamalar otomatik olarak

yirtitiilmistiir.

Onerilen yontemin katkisini vurgulamak igin, iki farkls test islemi yiiriitiilmiistiir. Tlk
test islemlerinde bir 6zellik ¢ikarimi yapilmadan, sinyalin ppm frekans degerindeki
ilgi bolgesindeki 190 noktanm tamami almarak smiflandirma yapilmstir. ikinci test
islemlerinde ise, Onerilen Ozellik ¢ikarim yontemi ile 19 tane Ozellik ¢ikarimi
yapilarak siiflandirma islemi yapilmistir. Elde edilen sonuglar degerlendirildiginde,
ilk test islemindeki sonuglara gore, Onerilen yontemle Ozellik cikarimi yapilip
smiflandirma islemi yapildiginda daha basarili sonuclar elde edildigi gorilmiistiir.
Calismada gergeklestirilen test islemlerinde genel olarak basarim orani %96 ve daha
tizerinde elde edilmistir. Test islemlerinde SVM ve PNN siniflandirma yontemleri ile

daha basarili siniflandirma basarilarinin saglandig1 da ortaya konulmustur.



BOLUM 6. SONUCLAR VE DEGERLENDIRMELER

6.1. Sonugclar

Bu tez ¢aligmasida, hem MR goriintiileri hem de MRS sinyal verileri iizerinde beyin
timorlerinin  tespitini yapan bilgisayar destekli yaklagimlar Onerilmistir. MR
goriintiileri tizerinde iyi huylu ve kotii huylu beyin tiimorlerinin ayrimi, MRS verileri
lizerinde ise beyin tlimoriiniin evrelemesi, sahte timorlerin tespit edilmesi, metastaz
beyin tiimdrleri ile birincil beyin tiimdrlerinin ayrimmin yapilmast gibi, MR
goriintiileri iizerinde teshisi zor olan islemler gerceklestirilmistir. Genis veritabanlari
lizerinde yapilan detayli test islemlerinden elde edilen bulgulara gore, bu tez
calismasinda Onerilen BDT sistemlerinin; radyologlara ve hekimlere, beyin
tiimoriiniin teshisinde nihai karar asamasinda katki saglayan ikincil bir yardimci arag

olarak faydali olabilecegi goriilmiistiir.

Bu tez ¢alismanin bir¢ok katkisi bulunmaktadir. Calisma kapsaminda elde edilen

sonuglarin 6zetleri asagidaki gibi siralanmustir;

1. MR goriintiileri lizerinde ¢alisan ve beyin tlimdriiniin iyi / kotii huylu ayrimini
yiikksek bagarim ile gergeklestirebilen yeni bir bilgisayar destekli yaklasim

Onerilmistir.

a. Beyin MR goriintiilerindeki tiimorlerin ayrimimi gerceklestirebilmek igin,
oncelikle kafatasi kisimlarmin otomatik olarak c¢ikarilmasmi saglayan
yeni bir On-igleme metodu Onerilmistir. Bu islem i¢in literatiirde bir¢ok
metot bulunmasina karsin bu metotlar fazla islem yiikii gerektirmektedir.
Onerilen yontem, temel goriintii isleme tekniklerine dayali oldugu i¢in
daha az igslem gerektirmesine ragmen etkili bir bdliitleme yontemidir. Bu

metot sayesinde MR goriintiilerindeki kafatas1 goriintiisii diger klasik
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boliitleme yontemlerine gore daha yliksek basarimla gikartilabilmistir.
Ayrica Onerilen yontem kafatasinin ¢ikarilmasi i¢in tasarlanmis olsa da,

kiiciik degisikliklerle baska organlarin béliitlenmesi i¢in de kullanilabilir.

MRG tabanli tiimor siiflandirma yaklagimi on-igleme, boliitleme, 6zellik
¢ikarma ve se¢gme, smniflandirma asamalari ile biitiinciil bir sistem olarak
tasarlanmistir. Ayrica, siiflandirma asamasinda YSA, PNN, SVM, LDA,
k-NN ve Bayes gibi onemli smiflandiricilarin  basarimlari  beyin
tiimoriiniin ayrimi i¢in karsilastirilmistir. Bu 6zellik, beyin tiimoriiniin
ayrimi i¢in kullanilan siniflandirma metotlar1 i¢in bir rehberlik

saglayacaktir.

188 beyin MR goriintiisii izerinde yapilan kapsamli ve karsilastirmali test
islemlerine gore, iyi huylu ve kotii huylu tiimérlerin %96.81 dogruluk
orani ile ayrilabildigi goriilmiistiir. Onerilen yaklasimimn sonuglar1 giincel
olarak yaymlanmisg benzer caligmalarin performanslariyla
kiyaslandiginda, Tablo 6.1'de goriildiigii gibi literatiirdeki bir¢ok
calismadan daha yiiksek dogruluk elde edilmistir. Bunun yaninda,
Onerilen yaklasim tam otomatik bir yapida oldugu i¢in kullanim1 kolaydir
ve Tablo 4.8'de sunuldugu gibi hekimlerin karar verme siireclerini

kolaylagtirmaktadir.

. Onerilen yaklasim kullanici dostu bir arayiize sahiptir ve bu sayede klinik

ortamlarda kullanilabilir.
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Tablo 6.1. Onerilen BDT yaklasimu ile literatiirdeki BDT yaklasimlarmin basarim performanslarmin

karsilastirmasi

BDT yaklasimlari Dogruluk (%)
Herlidou-Meme ve digerleri [32] 76.0

Zolner ve digerleri [45] 87.0
Zacharaki ve digerleri [41] 88.0
Garcia-Gomez ve digerleri [37] 92.0
Patino-Correa ve digerleri [30] 92.2
Georgiadis ve digerleri [39] 95.24
Sachdeva ve digerleri [46] 96.67
Onerilen yaklasim 96.81

2. MR spektroskopi verilerinden beyin tiimorlerinin tespiti, tiiriiniin ve evresinin

belirlenmesi i¢in YBS tabanli yeni bir 6zellik ¢ikarimi dnerilmistir.

a. MR goriintillemenin ¢ogu durumda yetersiz kaldigi, sahte tiimorlerin
tespiti, metastaz tiimorler ile birincil tiimorlerinin ayrimi ve timoriin
evresinin belirlenmesi gibi islemlerin invaziv olmayan yOntemlerle
gergeklestirilebilmesi 6nemli bir ihtiyactir. Son yillarda, bu islemleri
gergeklestirmek icin MRS nin kullanilabilecegi ile ilgili ¢esitli ¢alismalar
bulunmaktadir. Ancak MRS hala klinik ortamda rutin olarak kullanilan
bir ara¢c / yontem degildir. Bunun sebebi, MRS cihazlarindan verilerin
toplanmasi, spektrumun analizi, verilerin basit ve gorsel bir sekilde
sunulabilmesi i¢in ¢esitli yontemlerin gelistirilmesi gerekliligidir. Ayrica,
cok-merkezli ve kanit tabanl arastirmalar ile MRS’ nin kullanilabilirligi
ispat edilmelidir. Bu ihtiyaglar1 giderebilmek icin bu tez calismasinda,
Yapay Bagisiklik Sistemi tabanli yeni bir 6zellik ¢ikarim yOntemi
gelistirilmistir. Calismada kullanilan veriler, ¢ok uluslu / ¢cok merkezli bir
AB projesi (INTERPRET) veritabanindan alinmistir. Farkl tarayicilar ile
elde edilen genis bir veritabani ilizerinde yapilan detayl testler, beyin
tiimoriiniin teshisinde basarim oraninin, dnerilen bu yaklasim ile oldukca

yiikseldigini gostermistir.
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b. Gergeklestirilen detayli test sonuclarina gore; normal beyin dokulart ile
tiimorlii beyin dokular1 %100 dogruluk orani ile, iyi / kotii huylu tiimorler
%96.97 basar1 ile, birincil ve metastaz tlimorler %98.33 dogruluk ile,
sahte tiimorler ile gercek tiimorler %98.44 dogruluk ile ve tiimdr evreleri
%100 basari ile tespit edilebilmistir. Dolayisiyla MRS nin beyin tiimorleri

hakkinda ikincil bir ara¢ olarak kullanabilecegi gosterilmistir.

c. Onerilen 6zellik ¢ikarim yontemi ile tiimorlerin evrelenmesi, ayrim ve
siniflamas1  gibi islemlerin hepsini yapilabilmektedir. Bu agidan

bakildiginda, gerceklestirilen ¢caligma literatiirdeki ilk ¢alismadir.

d. Onerilen MRS tabanli tiimor tespit ve smiflama yontemi tiim siniflama ve
tespit islemlerini normal bir bilgisayar ilizerinde 2-3 saniye siirede
gerceklestirmektedir. Gelistirilen metodun hesaplama siiresinin oldukc¢a

kisa olmas1 klinik ortamda kullanilabilirligini arttirmaktadir.

e. MRS tabanli timor tespit ve smiflama yaklasimi aynen MRG tabanli
smiflama metodunda oldugu gibi kullanict dostu bir arayiize sahiptir. Bu
arayiizde MR ve o MR’a ait MRS sinyalleri kolaylikla goriilebilmektedir.
Sinyaldeki metabolitlerin degerleri ve oranlar1 izlenebilmektedir.
Smiflama sonuglar1 gibi bircok detay gorsel olarak arayiizden

izlenebilmektedir.

6.2. Tartisma ve Oneriler

Bu tez ¢aligmasinda, beyin tiimdrlerinin tespitine yonelik hem MR goriintiileri hem
de MRS verilerini kullanilarak bilgisayar destekli yaklagimlar onerilmistir. Bu tezden
elde edilen sonuglar ve katkilar dogrultusunda kisitlamalar ve gelecekte yapilabilecek

calismalar sunlardir:

1. Onerilen MR tabanli tiimér smniflama yaklasiminin en énemli kisitlarmdan birisi,
sistem performans Ol¢limleri yalnizca aksiyel agidaki T1 ve T2 agwhkli MR

goriintiileri tlizerinde yapilmig olmasidir. Koronal ve sagittal agidan MR
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goriintillerinin - de kullanilmas1  sistemin giivenirligine 6nemli katkilar

saglayacaktir.

. Bunlara ek olarak, onerilen yaklasim 3-boyutlu voliimlerden elde edilen 2-

boyutlu dilimler (sliceler) aracilifiyla gerceklestirilmistir. Bu ¢alismada
olusturulan goriintii veritabanindaki dilimler i¢in, timorin tam olarak
goriintlilenemedigi vakalar sec¢ilmemistir. Tim voliimdeki dilimlerin yerine
uygun olanlarin kullanilmasi ile daha basarili bir teshis isleminin yapilacagi

agiktir.

. Onerilen bu calisma i¢in bahsedilebilecek bir diger dezavantaj ise geleneksel
siniflandirma ve boliitleme tekniklerinin kullanilmis olmasi olabilir. Fakat YSA
ve FCM bu alandaki 6nemli metotlar olarak kabul edilmektedirler. Bu yiizden bu

calismada yeni bir siniflandirma ya da boliitleme teknigi dnerilmemistir.

. Diger kisitlama ise, bu calismada MR goriintiilerinin yalnizca tek bir hekim
tarafindan degerlendirilmesidir. Eger goriintiiler daha fazla hekim tarafindan

degerlendirilmis olsaydi, daha gercekei bir degerlendirme yapilmis olurdu.

. MRS tabanli tiimor siniflama ve evreleme yaklagiminda taramalar tek-voksel ve
kisa yanki zamanlarma gore yapilmis ve bu verilere gore tespit islemleri
gergeklestirilmistir. Digerlerine ek olarak, c¢oklu-voksel ve uzun yanki

zamanlarinin da timor tespitinde basarimlari degerlendirilebilir.

. MRS tabanl yaklagimda kullanilan sinyaller, 1.5T bir tarayic ile elde edilmistir.
3T veya 7T tarayicilardan elde edilen MRS sinyallerinin degerlendirilmesi

Oonemli bir ¢alisma olabilir.

. Yeni nesil 3-boyutlu MRS tarayicilarin tiimorlerin siniflanmasi ve evrelenmesi

tizerindeki bagarimlar1 arastirilabilir.

. Tez ¢aligmasinda Onerilen iki yaklasimin da kullanict arayiizii MATLAB yazilimi

ile gerceklenmistir. Gelistirilen yazilimlarin, klinik ortamda daha efektif bir
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sekilde kullanilabilmesini saglamak icin ITK [181] ve OpenCV [182] gibi acik
kaynak kodlu platformlara tasmmasi, yazilimlarin kullanilabilirligine katk:

saglayacaktir.
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