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Amag  Voksel i¢i tutarsiz hareket (IVIM) parametrelerinin, prostat kanseri (PK) ile normal prostat dokusu ve benign prostat lezyonlarindan ayirmadaki basarisini ve PK’yi dere-
celendirmedeki yararini saptamak.

Yontem ve  Bu metodolojik aragtirmaya 1,5 T cihaz kullanilarak prostata yonelik yapilan gok parametreli manyetik rezonans goriintiileme (Mp-MRG)’si ve doku tanis1 olan toplam 68

Geregler  hasta (21 prostatit, 19 benign prostat hiperplazisi, 27 PK) dahil edildi. Rutin Mp-MRGye, 0 ile 1200 s/mm2 arasinda degisen 15 farkl1 b degeri iceren IVIM sekanst eklendi.

Tiim b degerlerinden yapilan 6l¢timler baz alinarak; goriiniir difiizyon katsayis1 (ADC), gergek difiizyon katsayisi (D), kan akigiyla iliskili yalanci difiizyon katsayisi (D) ve

perfiizyon fraksiyonu (f) parametreleri elde edildi. Kolmogorov-Smirnov testine gore tiim veriler normal dagilim gostermekte idi. Bu parametrelerin prostat lezyonlarin

saptamadaki ve PK derecelendirmesindeki farkliliklar: t testi ile analiz edildi, PK derecesi ile korelasyonu Pearson korelasyon testi ile saptandi. Parametrelerin tanisal
performansini degerlendirmek i¢in ROC analizi yapildi. IVIM sekansinin Mp-MRG’ye ek katkisinin aragtirilmasi amagh lineer diskriminant analizi (LDA) kullanildi.

Bulgular  ADC, D, D* ve f parametrelerinin rutin Mp-MRG'ye eklenmesi ile duyarlilik, 6zgiilliik ve dogruluk oranlari sirasi ile %87, %92 ve %90'dan %92, %95 ve %94% yiikseldi. Bu
dort parametre de PK ile saglikli prostat dokusunu ayirmada faydali idi (her biri i¢in p<0,0001). ADC ve D parametreleri PK’yi benign lezyonlardan ayirt etmede basarili
iken (ikisi igin de p<0,0001); D* ve f parametreleri basarisiz idi (sirasiyla p=0,603 ve p=0,454). ADC, D, D* ve f parametrelerinin diisiik ve orta/yiiksek dereceli PK’yi
ayirmadaki yarar istatiksel olarak anlamli bulunmad (sirasiyla p=0,314; p=0,413; p=0,619 ve p=0,628).

Sonug  IVIM parametrelerinin PK’yi normal dokudan ayirmada basarili oldugu ve rutin Mp-MRG'ye ek katki sundugu gorilmiistir.

Anahtar

Kelimel prostat kanseri; yalanci difiizyon katsayisi; voksel igi tutarsiz hareket; gortiniir diftizyon katsayisi; multiparametrik manyetik rezonans goriintilleme
elimeler

Abstract

Introduction  To evaluate the value of intravoxel incoherent motion (IVIM) parameters in differentiating prostate cancer (PCa) and predicting PCa grading.

Materials  Sixty-eight patients (21 prostatitis, 19 benign prostatic hyperplasia, 27 PCa) were enrolled in this methodological research. In addition to routine multiparametric magnetic
and Methods  resonance imaging (Mp-MRI), IVIM sequence including 15 different b values ranging from 0 to 1200 s/mm2 was taken. Apparent diffusion coefficient (ADC), true diffusion
coefficient (D), pseudo-diffusion coefficient (D*) and perfusion fraction (f) parameters were obtained based on the measurements made from all b values. According to the
Kolmogorov-Smirnov test, all data were normally distributed. The differences of these parameters in detecting prostate lesions and grading PCa were analyzed by t test, and
correlation with PCa grade was determined by Pearson’s correlation test. ROC analysis was performed to evaluate the diagnostic performance of the parameters. Linear

discriminant analysis was performed to investigate the additional value of the IVIM sequence to Mp-MRI.

Results ~ With the addition of IVIM parameters to routine Mp-MRI; the sensitivity, specificity, and accuracy rates increased from 87%, 92%, and 90% to 92%, 95%, and 94%, respectively.
All of parameters showed good diagnostic performance in differentiating PCa from healthy prostate tissue (p<0.0001 for each). While ADC and D were significantly lower in PCa
compared with benign lesions (p<0.0001 for both); there were no statistically differences in D* and f (p=0.603 and p=0.454, respectively). IVIM parameters were not successful
in differentiating low and moderate/high grade PCa (p=0.314, p=0.413, p=0.619 and p=0.628, respectively).

Conclusion  IVIM parameters are useful in distinguishing PCa from healthy tissue and increase the diagnostic performance of conventional Mp-MRI.

Keywords  prostate cancer; pseudo diffusion coefficient; intravoxel incoherent motion; apparent diffusion coefficient; multiparametric magnetic resonance imaging



Sakarya Tip Dergisi 2022;12(2):236-244
SEVER ve Ark., Prostat Kanserinde IVIM Gériintiileme’--- TVIM Imaging in Prostate Cancer’

GIRiS
Prostat kanseri (PK), diinya ¢apinda erkeklerde en sik go-
riilen ikinci kanser iken kansere bagl 6liimlerin besinci
onde gelen nedenidir.! Gleason skorlama (GS) sistemi,
PK’nin malignite derecesini degerlendirmek icin en yay-
gin kullanilan skorlama sistemidir; GS ne kadar ytiksekse,
malignite ve buna karsilik gelen ¢evre dokulara yayilim
orani o kadar yiiksek olur.? Diigiik riskli timorler i¢in (GS
< 7) aktif gozetim ve acil tedavi gerekmez iken; orta risk
(GS =7) i¢in tekli tedavi 6nerilir ve yiiksek riskli prostat
kanseri (GS > 7) i¢in ise kombinasyon tedavisi en iyi tedavi
secenegi olacaktir.’ Giiniimiizde transrektal ultrasonografi
(TRUS) kilavuzlugunda biyopsi, prostat spesifik antijeni
(PSA) yiiksek olan hastalarda PK tanisi i¢in standart arag
olarak kabul edilmektedir; ancak TRUS biyopsisi kanama,
agr1 ve enfeksiyon gibi yan etkilere neden olabilir ve bekle-

digimizden daha az hassas oldugu bildirilmistir.*

Cok parametreli Manyetik Rezonans goriintiileme (Mp-M-
RG), PK yonetiminde giderek artan bir etkiye sahiptir; GS
> 3+4 olan Kklinik olarak anlamli tiimorleri tespit etme
yetenegi nedeniyle, lezyon tanisi ve lokalizasyonu i¢in en
dogru goriintilleme teknigi olarak kabul edilmektedir.5’
Mevcut gesitli MRG teknikleri arasinda, difiizyon agirlikli
goriintilleme (DAG), timor teshisi ve agresiv karakterini
saptamada klinik bir belirte¢ olarak biiyiik bir potansiyel
gostermektedir.** DAG’nin, PK’nin saptanmasi ve lokali-
zasyonunda T2 agirhikli gértntilere (T2AG) katkida bu-
lundugu ve 6zellikle prostat periferik zonda PK i¢in baskin
sekans olarak belirlendigi bildirilmistir."” DAG, biyolojik
dokulardaki su molekiillerinin difiizyon 6zelliklerini yan-
sitan girisimsel olmayan bir yaklagim sunar. Ayrica, su
molekiiler diftizyonunun rastgele bir siire¢ oldugu varsa-
yimiyla daha niceliksel veriler sunan “Gériiniir difiizyon
katsayis1” (apparent diffusion coefficient, ADC) haritalari,
DAG’lerdan analitik olarak tiiretilmistir. Buna gore belirli
bir molekiiliin belirli bir zaman araliginda bir konumdan
digerine yayilma sansi, yalnizca bir olasilik dagilim fonk-
siyonu tarafindan belirlenir. Bu tip difiizyon ayni1 zaman-

da Gauss difiizyonu olarak da bilinir ve basit bir tek tsli

bozunma modeli ile karakterize edilir. Bununla birlikte,
biyolojik dokularda olgiilen difiizyon sinyalleri bu basit

fonksiyonla her zaman iyi karakterize edilememistir."

ADC hem perfiizyon hem de difiizyon terimini igerir ve
doku diftizyonu kilcal kan akisina bagli olan perfiizyondan
kismen etkilenir. Dolayisiyla doku difizyonunu, kilcal kan
akigindan ayirabilecek yontemlere ihtiyag duyulmustur.
ik olarak Le Bihan ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanan
“voksel igi tutarsiz hareket” (Intravoxel Incoherent Moti-
on, IVIM) modeli, doku difiizyonunu kilcal kan akisina
bagli olan perfiizyondan ayirabilmektedir.’? Bu sayede
gercek ve daha dogru difiizyon verileri elde edilerek, kil-
cal kan akimina bagh yalanci kisithliklar elimine edilmis
olur. Fazla sayida ‘b’ degeri alinarak elde edilen IVIM pa-
rametreleri; saf difiizyon katsayisini (D), yalanci difiizyon
katsayisini (D*), yalanc diftizyon fraksiyonunu (f) igerir.
Son ¢alismalar IVIM parametrelerinin yararini gosteren
umut verici sonuglar sunsa da, PK tanisi i¢in hangi IVIM
parametresinin daha uygun bir 6l¢iim metodu olduguna

karar verme konusu hala tartismalidir.'*

Halihazirda Amerikan Radyoloji Dernegi (ACR) ve Avru-
pa Urogenital Radyoloji Dernegi (ESUR)’nin “Prostat Go-
riintiileme Raporlama ve Veri Sistemi” (PI-RADS) ne gore,
prostat periferik zonda lezyon saptama ve ayirici tanida en
faydali sekans DAG olmakla birlikte, IVIM parametreleri
sundugu yenilikler ile daha detayli ve faydal veriler elde
etmemize olanak saglayabilir. Bu nedenle biz bu ¢aligma-
da; IVIM parametrelerinin prostat kanserini normal pros-
tat parankimi ile benign lezyonlardan ayirmadaki ve PK’yi
derecelendirmedeki yararini, histopatolojik veriler ile kar-

silastirarak saptamay1 amagladik.

GEREC ve YONTEMLER
Universitemizin etik kurulu ¢alismayr 30/11/2021 tarih-
li ve 2021-24-04 sayili karari ile onayladi. Caligma geriye
doniik veri taramasina yonelik bir aragtirma olarak tasar-
land1. Caligmada yer alan tiim bireylerden bilgilendirilmis

onam ve verilerin yaymlamasi i¢in yazili izin alind1.
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Hastalar
Ocak 2018 ile Agustos 2019 tarihleri arasinda, klinik ola-
rak pozitif rektal tarama muayenesi ve serum prostat spe-
sifik antijen (PSA) yiiksekligi (> 4 ng/mL) nedeniyle PK
klinik stiphesi olan toplam 154 hastaya, prostata yonelik
Mp-MRG uygulanmus idi.

Caligmaya dahil edilme kriterleri; prostat bezinde perife-
rik, santral ya da gegis zonunda PK stipheli bir lezyonun
bulunmasi, uygulanan Mp-MRG 6ncesinde prostat kanse-
rine yonelik tedavi almamis olmasi ve 3 ay i¢inde gercek-
lestirilmis sistematik biyopsi ya da radikal prostatektomi
operasyonu sonucunda histopatolojik taninin bulunmasi
idi. 12 hasta Mp-MRG goruntilerinin IVIM parametresini
igermemesi veya analiz ve 6l¢lim i¢in yetersiz kalitede ol-
masi, 4 hasta son 12 hafta i¢inde gegirilmis prostat biyop-
si oykiisti olmasi, 1 hasta neoadjuvan tedavi almis olmast
ve 69 hasta biyopsi sonucunun yetersiz gelmesi ya da 3 ay
icinde gergeklestirilmis histopatolojik taninin olmamasi
nedeniyle ¢alisma dist birakildi. 68 hastadaki PK, prostatit
ve benign prostat hipertrofisini iceren 73 lezyon (3 hastada
2 lezyon ve 1 hastada 3 lezyon) ¢aliyma kapsamina alind1

ve olgiimleme yapildi (Sekil 1).

Ocak 2018 ile Agustos 2019 tarihleri arasinda, klinik olarak
pozitif rektal tarama muayenesi ve serum prostat spesifik
antijen (PSA) yiiksekligi (= 4 ng/mL) nedeniyle prostat
kanseri klinik siiphesi olan toplam 154 hastaya, prostata
yonelik Mp-MRG uygulanmis idi.

|

Radikal prostatektomi veya 12 drnekten olusan
sistemik biyopsi sonuglari olan 85 hasta belirlendi.

12 hasta Mp-MRG goriintiilerinin IVIM parametresini
igermemesi veya analiz ve 6l¢iim igin yetersiz kalitede
olmasi nedenivle calisma dis1 birakildi.

4 hasta son 12 hafta iginde gegirilmis prostat biyopsi
Oykiisii olmasi, 1 hasta neoadjuvan tedavi almig olmasi
nedeniyle ¢alisma dis1 birakildi.

I Caligmaya 68 hasta dahil edildi. |

BPH (19 hasta) +
Prostatit (22 hasta)

A

Prostat kanseri (27
hasta, 32 lezyon)

Sekil 1. Calismaya dahil edilen hastalarin genel klinik ve pa-

tolojik verileri.

28 hastada radikal prostatektomi yapilmisti. Kalan 40 has-
tanin histopatolojik sonuglart MR incelemesinden sonra 3
ay i¢inde yapilmis olan, 12 6rnekten olusan sistematik bi-
yopsiden elde edildi. Radikal prostatektomi olan 28 hasta-
dan elde edilen 32 PK lezyonu Gleason skoruna gore orta/
yiksek dereceli (GS > 4+3) ve diigitk dereceli (GS < 3+4)

olmak iizere iki gruba ayrildi.

Manyetik Rezonans Goriintiileme
Hastalarin tamami 1.5 T MRI dnitesi (Siemens, Magne-
tom Symphony, Erlangen, Almanya) ile sinyal alimi icin
pelvik faz dizili koil (MR Innerva; Medrad, Pittsburgh, PA,
ABD) kullanilarak incelendi. Tiim hastalara, bagirsak te-
mizligini takiben bagirsak aktivitesini baskilamak icin is-
lemden 6nce 2 ml betilskopolamin 20 mg/ml (Buscopan;
Boehringer Ingelheim GmbH, Ingelheim am Rhein, Al-
manya) enjekte edildi. Tim goriintiiler tim prostat bezini
kaplayacak sekilde; T2 agirlikli gortintiiler i¢in kullanilan
ile ayn1 konumlandirma agisi kullanilarak elde edildi. Ta-
rama protokolii; aksiyal, koronal ve sagittal planda yag
baskili T2-agirlikli turbo spin eko (TSE) [Tekrarlama za-
mant (TR)/Eko zamani (TE):4800/90; goriintiileme alani
(FOV):16 cm2; matriks:352x352), aksiyel T2-agirlikli TSE
(TR/TE:4500/120; FOV:16 cm2; matriks:352x352), aksiyel
Tl-agirhikli TSE (TR/TE:700/10; FOV:34 cm2; matrik-
$:384x336) sekanslari ile baglamakta idi. Takiben tim has-
talardan eko-planar goriintiileme (EPG) sekansi kullanila-
rak 0, 50, 100, 150, 200, 300, 400, 500, 600, 700, 800, 900,
1000, 1100 ve 1200 s/mm?2 olmak tizere 15 farkli b degeri
ile IVIM ve 50, 400 ve 800 s/mm2 olmak tizere 3 farkli
b degeri ile konvansiyonel DAG (TR/TE:7000/10; FOV:16
cm?2; matriks:140x140) elde edildi. Son olarak intravenoz
yoldan 0,2 ml/kg gadoterat meglumin (Dotarem, Guerbet
SA, Aulnay-sous-Bois, Fransa) kullanilarak T1-agirlikli di-
namik kontrastl goriintiiler (TR ve TE olabildigince kisa;
FOV:20 cm?2 ve matriks:224x192) elde edildi. IVIM sekan-
s1 ve konvansiyonel difiizyon goriintiiler i¢in gecen siire
ortalama 12 dakika idi. Téim sekanslarda kesit kalinlig1 3

mm ve kesit araligr 1 mm olarak alind1.
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Goriintii Analizi
Mp-MRG incelemeleri, patolojik PK simiflandirmasinin
farkinda olan ancak histopatolojik sonugtan habersiz olan,
Avrupa Radyoloji Dernegi sertifikali ve prostat gorinti-
lemede 10 yillik deneyime sahip bir radyolog (I.H.S) tara-
findan yorumlandi ve analiz edildi. Kantitatif analiz, 6zel
yazilima sahip bir is istasyonu (AW Volume Share 04, GE
Medical Systems, Chicago, Ill, ABD) ile yapildi. IVIM nin
nicel degerlendirmesi amact ile, 0 ile 1200 s/mm2 arasin-
da degisen her b degerinde, incelenecek ilgili bolgelerdeki
(ROI) sinyal degeri manuel olarak 6l¢iildii. ROI'ler; DAG,
T2 agulikli gorintiler ve kontrast sonrast T1 agirlikli
imajlar detaylica degerlendirildikten sonra, lezyonu ola-
bildigince ¢ok kapsayacak sekilde, komsu dokular ve da-
marsal yapilardan sakinarak yerlestirildi. Her lezyondan
birbirine komsu 3 farkli 6l¢tim yapilarak ortalama deger
hesaplandi ve her bir b degerine ait sinyal degeri kayde-
dildi. D (gergek difiizyon katsayis1), D* (kan akisiyla ilis-
kili yalanci diftizyon katsayisi) ve f (perfiizyon fraksiyonu)
degerlerini iceren IVIM parametreleri, web sitesine dayali
olarak ticretsiz olarak temin edilebilen ve SIb/SI0 = (1-f).
exp (-bD) + fexp (-bD*) (SI0 = b0daki sinyal yogunlugu;
SIb = belirli bir b degeri i¢in sinyal yogunlugu) denklemi
baz alinarak tasarlanmis 6zel bir yazilim programi kullani-
larak sonradan islendi (http://yamarad. umin.ne.jp/ivim/

simplex_en.html).

Istatistik Analiz
Histopatoloji, istatistiksel degerlendirme i¢in standart re-
ferans olarak kabul edildi. Konvansiyonel DAG ve IVIM
parametrelerinin istatistiksel degerlendirmesi i¢in; prostat
lezyonlarinin ADC, D, D* ve f degerleri karsilagtirildi. Sa-
yisal veri setinin normal dagilima uygunlugu Kolmogo-
rov-Smirnov testi ile belirlendi. Daha sonra bu degerlerde-
ki farkliliklar Student t testi ile analiz edildi. Konvansiyonel
DAG ve IVIM parametrelerinin PK derecesi ile korelasyo-
nu Pearson korelasyon testi ile analiz edildi. Derece tes-
piti i¢in parametrelerin tanisal degerini degerlendirmek
ve testlerin duyarliligini ve 6zgilligiinii tanimlamak icin

alic1 operatdr karakteristigi (ROC) analizi yapildi. Son ola-

rak, IVIM goériintillemenin kullaniminin PK tanisinda ek
katkisinin olup olmadigini degerlendirmek amaciyla, ge-
leneksel parametreler ve eklenen IVIM parametreleri i¢in
lineer diskriminant analizi (LDA) hesaplandi. Tiim analiz-
ler SPSS (IBM, Armonk, NY, Amerika Birlegik Devletleri)
kullanilarak gergeklestirildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen 68 hastanin 41’inde benign pros-
tat lezyonu (22 prostatit ve 19 benign prostat hipertrofi-
si) mevcut iken 27’sinde (32 lezyon) PK tanist mevcut idi.
Benign lezyonu olan hastalarin yas ortalamasi 62,5£10,9,
PSA degerleri 6,8+0,6 iken; malign lezyon tanisi konan
hastalarda siras1 ile 64,1+7,1 ve 20,1+6 idi. Histopatolojik
degerlendirme sonuglarina gore 7 hastada GS:3+3, 8 hasta-
da GS:3+4 olmak iizere diisiik evre PK; 12 hastada GS:4+3,
2 hastada GS:4+4 ve 3 hastada GS 4+5 olmak tizere orta/
yliksek evre PK tanis1 mevcut idi. 68 hastanin toplam 73
lezyonundan IVIM ve DAGlere ait veri setleri bagariyla
elde edildi’ PK tanisi alan hastadan 2 farkli lezyondan, 1
hastadan ise 3 farkli lezyondan ol¢iimleme yapildi. LDA
analizine gore klasik Mp-MRG ile yapilan degerlendirme-
de PK’yi saptamadaki duyarlilik oran1 %87, 6zgiilliik %92
ve dogruluk %90 iken; IVIM parametrelerini dahil ederek
yapilan degerlendirmede hesaplanan degerler siras: ile
%92, %95 ve %94 olarak hesaplandi (Sekil 2).

96 1

94

92
90 -  Mp-MRG + IVIM
88 = Mp-MRG
86

84 -

82

Duyarlilik Ozgiilliik Dogruluk

Sekil 2. Saghkl: prostat periferik zon dokusu ve Prostat Kan-
seri (PK)'ni ayirt etmede, rutin ¢ok parametreli manyetik
rezonans goriintiileme (Mp-MRG)de elde edilen oranlar ile
voksel i¢i tutarsiz hareket (IVIM) parametreleri eklendikten

sonra elde edilen sonuglarn karsilastirilmast.
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ADC ve D degerleri; tanimlanan PK lezyonlarinda, simet-
rik normal prostat dokusuna (her iki deger i¢in p<0,0001)
ve benign prostat lezyonlarina (her iki deger i¢in p<0,0001)
kiyasla istatiksel olarak anlamli derecede diistik idi (Sekil

Sekil 3-2

Sekil 3-5
Altmis-alt: yasinda Gleason skoru 4+4 olan hasta. (1) Aksiyel
T2 agirlikl goriintiide, apeks periferik zonda, yatar pozisyonda
saat 7-8 hizasinda, kapsiil invazyonu bulunan PK izlenmekte.
(2) Difiizyon agirlikli goriintiilerden (DAG) tiiretilen goriiniir
difiizyon katsayisi (ADC) degeri 0,60 x 10-3 mm2/sn olarak
oletilmiis olup; 1,17 x 10-3 mm2/sn olgiilen normal dokuya
kiyasla belirgin diizeyde diisiik idi. (3) Dinamik kontrasth T1
agirlikly goriintiide kitlenin heterojen kontrastlandigi goriil-
mekte. (4) Kitle diizeyinden elde edilen D degeri 0,57 x 10-3
mm2/sn olgiilmiis olup; 1,25 x 10-3 mm2/sn dlgiilen normal
dokuya kiyasla belirgin diizeyde diisiik idi. (5) IVIM paramet-
relerinin hesaplanabilmesi amaciyla kitle diizeyinden gecen 15
farkli b degerindeki DAG’lerden ol¢iim yapilds.

3). D* parametresi, tanimlanan PK lezyonlarinda nor-

mal prostat dokusuna kiyasla anlamli derecede yiiksek

(p<0,0001) iken; f parametresi anlamli derecede diigitk
(p<0,0001) olarak hesaplandi (Sekil 4).

Sekil 4-4

Sekil 4-5
Sekil 4. Yetmis-ii¢ yasinda Gleason skoru 4+4 olan hasta. (1)
Aksiyel yag baskili T2 agirlikli goriintiide, apeks periferik zon-
da, yatar pozisyonda saat 7-8 hizasinda, kapsiil i¢ci PK izlen-
mekte. (2) ADC degeri 0,86 x 10-3 mm2/sn olarak ol¢tilmiis
olup belirgin hipointens goriiniimiiyle net olarak ayirt edil-
mekte idi. (3) Dinamik kontrastli T1 agirlikly goriintiide kit-
lenin homojen noduler kontrast tuttugu goriilmekte. (4) Kitle
diizeyinden elde edilen D degeri 0,83 x 10-3 mm2/sn ol¢iildii.
(5) PK lezyonu diizeyinde 0 ile 1200 sn/mm?2 arasinda degisen
15 farkly b degerinde olgiimleme yapilarak elde edilen D* ve f
degerleri (sirastyla 509,72 x 10-3 mm2/sn ve %4,62), normal
parankime kiyasla (sirastyla 321,42 x 10-3 mm2/sn ve %8,16)
anlamli derecede farkhilik gostermekte idi.
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Bununla birlikte her iki parametre i¢in de 6lgiilen deger-
ler arasinda PK ve benign prostat lezyonlarini ayirmada
anlamli fark bulunamad: (D* igin p=0,603, f i¢cin p=0,454)
(Tablo 1).

Benign-malign prostat lezyonu ayriminda en iyi tanim-
layic1 parametre, ROC egrisi altinda kalan alan 0,730 6l-
gillen D degeri idi. Bunu sirasiyla ADC (AUC:0,719), f

(AUC:0,571) ve D* (AUC:0,538) takip etmekte idi (Tab-
lo 2). PK tanist konan lezyonlarda diisiik ve orta/yiiksek
evre lezyon ayrimini yapmada ADC, D, D* ve f paramet-
relerinin tamamu basarisiz idi (sirastyla p=0,314; p=0,413;
p=0,619 ve p=0,628) (Tablo 3) ADC ve D degerleri diisiik
ve orta/yliksek evre PK ayriminda negatif diisiik korelas-
yon gostermis iken, D* ve f parametreleri ile PK evrelemesi

arasinda korelasyon saptanmadi (Tablo 4).

Tablo 1. Goriiniir difiizyon katsayis: (ADC) ve voksel igi tutarsiz hareket (IVIM) parametrelerinin sonuglari.

ROI ADC (x 10-3 mm2/sn) D (x 10-3 mm2/sn) D* (x 10-3 mm2/sn) f (%)

Normal Doku 1.24 +0.09 1.29£0.10 306.48 + 41.08 7.92+2.17
Benign Prostat Lezyonu 1.20 +0.03 1.16 +0.03 584.50 + 57.13 5.09 +1.06
Prostat Kanseri 0.99 +0.05 0.95 +0.05 537.08 +72.05 4.51 +1.02

Veriler ortalama + standart hata olarak sunulmustur.
D, gergek difiizyon katsayisy; D*, kan akagtyla iligkili yalanci-difiizyon katsayisy; f, perfiizyon fraksiyonu; RO, incelenen alan.

Tablo 2. Benign-malign prostat lezyonu ayriminda IVIM parametrelerinin ROC analizi.

Parametreler AUC = SEM P Duyarlilik Ozgiilliik Esik Degeri
ADC 0.719 + 0.062 <0.001 %78 9%59.4 1.03 x 10-3 mm2/sn
D 0.730 £ 0.061 <0.001 %82.9 %59.4 0.99 x 10-3 mm2/sn
D* 0.538 + 0.070 578 %68.3 %50.0 49114 x :3'3 mm2/
£ 0.571 +0.075 313 %60.0 %56.7 % 3.16

ADC, goriiniir difiizyon katsayisi; D, gergek difiizyon katsayisi; D*, kan akigiyla iliskili yalanci-difiizyon katsayusy; f, perfiizyon fraksiyonu;
ROGC, alic1 iglem karakteristikleri; AUC, egri altinda kalan alan; SEM, standart hata; IVIM, voksel igi tutarsiz hareket.

Tablo 3. ADC ve IVIM parametrelerinin farkli prostat kanseri evrelerindeki kantitatif sonuglar1.

Parametreler Diisiik Evre (15 lezyon) Orta/Yiiksek Evre (17 lezyon) p Degeri
ADC (x 10-3 mm2/sn) 1.05+0.08 0.94 +0.05 314
D (x 10-3 mm2/sn) 1.00 +0.08 0.92 £0.05 413
D* (x 10-3 mm2/sn) 576.71 + 119.64 502.11 + 87.85 619
f (%) 5.01+1.03 4.08 +1.04 .628

Veriler ortalama + standart hata olarak sunulmustur.
ADC, gorunir difiizyon katsayisy; D, gergek difiizyon katsayisi; D*, kan akugtyla iliskili yalanci-difiizyon katsayiss; f, perfiizyon fraksiyonu;
IVIM, voksel ii tutarsiz hareket.

Tablo 4. ADC ve IVIM parametreleri ile histolojik derecenin korelasyonu.

Parametreler r p Degeri Korelasyon
ADC -0.187 307 Korele degil
D -0.154 401 Korele degil
D* -0.093 613 Korele degil
f -0.095 .619 Korele degil

ADC, goriintir difiizyon katsayisy; D, gergek difiizyon katsayisi; D*, kan akisiyla iliskili yalanci-difiizyon katsayiss; f, perfiizyon fraksiyonu;
IVIM, voksel i¢i tutarsiz hareket.
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TARTISMA
Bu ¢aligmada elde edilen bulgular; ADC, D, D* ve f para-
metrelerinin kanserli olmayan normal prostat dokusunda
PK’ye kiyasla farklilik gosterdigini ortaya koymustur (Tab-
lo 1). Ayrica klasik prostat Mp-MRG’ye eklenen IVIM pa-
rametrelerinin PK’yi saptamadaki dogruluk, ézgtillik ve
duyarlilik oranlarinda belirgin artis sagladig1 saptanmuistir
(Sekil 2). 2017 yilinda Pesapane ve arkadaslarinin yapti-
g1 bir caliymada, bizim c¢aligmamiza benzer bir sekilde,
IVIM parametrelerinin kanser6z dokuyu normal prostat
parankiminden ayirmadaki yiiksek basarisi ifade edilmis-
tir.16 Yine ayni ¢aligmada IVIM o6l¢timlerimlerinin klinik
olarak anlamli PK’yi teshis etmek i¢in mevcut Mp-MRG
paradigmasina dahil edilebilecegi ve gelecekte gadolinyum
ile giiclendirilmis dinamik kontrastlh MRG’ye uygun bir

alternatif olabilecegi sonucuna varilmistir.'¢

Giiniimtizde DAGden elde edilen ADC degeri, PK’nin ta-
nimlanmasi ve lokalizasyonu igin yaygin olarak kullanilan
ve vazgecilmez bir parametre olarak kabul edilmektedir.
Canlidan 6l¢iilen ADC, bir dokunun her goriintii vokse-
linde mevcut olan tim tutarsiz hareket tiplerini kapsar;
dolayisiyla ADC degeri, gercek diftizyon yerine kisith
diftizyon ve doku perfiizyonunun bir kombinasyonunu
yansitir.”” Bu mikrodolagim perfiizyon etkilerinin canlida
termal difiizyon etkilerinden ayrilmasi amaciyla Le Bihan
ve arkadaglar1 tarafindan 6nerilen IVIM modeli 6zellikle
kanser goriintilleme alaninda, tim viicut sisteminde yay-
gin olarak uygulanmaktadir.’**° PK’nin benign lezyonlar-
dan ayrimi klinik uygulamada biyiik bir zorluktur ve ek
tanisal bilgi saglamak i¢in yeni anlayislar gerektirir.! Son
zamanlarda yapilan birka¢ c¢aligmada, PK’'nin BPHden
ayirici tanisinda IVIM’nin faydasi arastirilmig ancak tu-
tarsiz sonuglar rapor edilmis idi. Pesapane ile Shinmo-
to' ve arkadaglarinin yaptiklar: 2 farkli ¢aliymada; ADC
ve D degerleri normal prostat dokusu ve BPHden anlamli
derecede diigiik iken, D* ve f parametreleri PK ile BPH
ayriminda basarili bulunmamus idi. Bir bagka ¢alismada
Liu ve arkadaslar;; ADC, D, D* ve f parametrelerini, PK ile

stromal ve glandiiler hipertrofiden ayrimda istatiksel ola-

rak farkli bulmuslar idi.** Biz kendi ¢aliymamizda bu pa-
rametrelerin PK ile benign prostat lezyonlar: (prostatit ve
BPH) ayrimindaki basarisini arastirdik. Literatiirdeki bazi
caligmalara benzer sekilde ADC ve D degerleri PK'de, be-
nign lezyonlara kiyasla anlamli derecede diisiik iken; D* ve
f parametreleri PK ile benign lezyonlar1 ayirmada basarisiz
idi (Tablo 1). Saptadigimiz bu D parametresindeki anlamli
degisiklik; PK'deki myofibroblastlardaki artis ile karakte-
rize bol miktarda fibrotik bilesenlerin varligi veya diger
mikroyapisal farkliliklar nedeniyle olabilir. Buna kargin
D* ve f parametrelerindeki bagarisiz sonuglar;; muhteme-
len her iki dokudaki kilcal kan akisinin artmasi, glandiiler
sekresyona bagli prostatik kanal akisi ve prostat paran-
kimindeki dogal olarak digiik f degerlerine bagli olarak
gliriiltii varyasyonlarina daha duyarli olmalari nedeniyle
elde ettigimizi diigiinmekteyiz. Perfiizyondan tiiretilen
parametrelerdeki (6zellikle D* ve f) istatiksel anlamli ol-
mayan sonuglarin bir diger nedeni, prostat parankiminin
kronik iltihaplanmasina ikincil olabilen PK’nin biyolojik
arka planu ile ilgili olabilir. Kollajen liflerinin birikmesiyle
birlikte kronik inflamasyon, su molekiillerinin Brownian
hareketini azaltabilir ve mikrodolasim anatomisinin bo-
zulmasi nedeniyle prostat kilcal kan akiginda degisiklik-

lere yol agabilir.”

PK evrelemesinde IVIM parametrelerinin degerini aras-
tiran birka¢ calisma mevcut olmakla birlikte sonuglar
genel olarak birbiri ile tutarsizdir. Pesapane ve arkadagla-
r1 yaptiklar: bir arastirmada, IVIM parametrelerinin PK
evrelemesinde bagarili olmadig: bildirildi.16 Buna kargin
Shan ve arkadaslar1 2019 yilinda yaptig1 bir bagka caligma-
da IVIM modellerinin, PK’nin GS’sini tahmin etmede ve
dolayl: olarak agresifligini tahmin etmede faydali oldugu-
nu ve ADC’nin yan sira birbirleriyle karsilastirilabilir bir
teshis performansina sahip olduklarini bildirdiler.** Bizim
caligmamizda elde ettigimiz sonuglar; ADC, D, D* ve f
parametrelerinin, diisiik ve orta/yiiksek evreli PK lezyon-
larini ayirt etmede yetersiz oldugunu ortaya koymaktadir
(Tablo 3, 4). IVIM mantig; ile ¢elisen bu sonuglarin nedeni

ROT’leri miimkiin oldugunca biiyitk segmemize ragmen,
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kismen diisitk b degerlerindeki sinyal 6l¢iim hatalarina
baglanabilir.

Calismamizda bazi limitasyonlar bulunmaktadir. {lk ola-
rak sadece 28 hastaya radikal prostatektomi uygulandi,
geri kalan 40 hastada ise goriintiilememizi dogrulamak
i¢in referans olarak sistemik biyopsi sonuglarini kullandik.
Bu nedenle yanlis negatif olasiligini tamamen dislamak
miimkiin degildir. Tkincisi, rnekleme yanlilig1 hatalara
yol agabilecegi icin, literatiirdeki benzer ¢aligmalara ki-
yasla ytiksek olmakla birlikte kisitli sayidaki hasta sayi-
miz idi. Son olarak bu ¢alismada prostat bezine uygun b
degerlerinin sayist ve se¢imi heniiz bilinmemekle birlikte
15 b degeri kullandik. Yapilabilecek genis gruplari iceren
calismalar ile prostat bezine 6zgii en uygun b degerleri ve

sayilar1 hesaplanmalidir.

Sonug olarak, literatiirdeki bazi tutarsiz sonuglara ragmen,
IVIM modelleri sayesinde intravendéz kontrast madde
uygulamasina gerek kalmadan perfiizyon bilgisinin elde
edilebilmesi teorisi; gadolinyum bazli kontrast nedeniyle
artan nefrojenik sistemik fibroz endisesi goz 6niine alin-
diginda ozellikle 6nemli ve ilgi ¢ekicidir. DAG sinyal bo-
zulma davraniginin matematiksel modellemesindeki daha
fazla iyilestirme, IVIM parametrelerinin fizyolojik teme-
linin daha iyi anlagilmasini saglayabilir. Daha dengeli ve
stabil sonuglar iceren genis hasta gruplari ile yapilan ¢alis-
malar ile IVIM 6l¢timleri, Mp-MRG paradigmasina dahil
edilebilir ve gelecekte gadolinyum ile gii¢lendirilmis dina-

mik kontrastli MRG’ye uygun bir alternatif olabilir.
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