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oz
Amag: Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesinde gelistirilen Meme Lazer Optik Tomografi (MLT) sistemi-
nin meme lezyonlarim saptamadaki etkinligini degerlendirmek.

Gerec¢ ve Yontemler: Caliymaya toplam 10 hastada 13 lezyon dahil edildi. MLT sistemi optik prob,
elektronik kartlar, bir 1x49’luk optik anahtardan, dalga boyu 808 nm olan diyot lazerden, olugsmaktadir.
Once biitiin hastalarin memeleri ultrasonografi, mamografi veya manyetik rezonans goriintiileme ile in-
celendi. Ttum hastalarda ele gelen kitle bulunmaktaydi. Hasta sirt tistii yatarken fiber optik prob hastanin
memesindeki kitle bolgesine hafifce degdirilerek MLT sistemi ile 6l¢timler alindi. Saglam meme simetrik
bolgesinde alinan olgiimler kontrol gurubu olarak kullanildi. Olgiimlerden sonra yedi lezyona ultrason
altinda kor biyopsi, bir hastaya ise cerrahi biyopsi yapildi. MLT sistemi ile alinan gériintiiler radyolojik
bulgular ve biyopsi sonuglar ile karsilagtinlarak degerlendirildi.

Bulgular: Biyopsi yapilan lezyonlardan bes tanesi invaziv duktual karsinoma, biri lobular karsinoma,
biri adenozis ve biri papilloma olarak sonuclandi. Diger beg lezyon (bir hamartoma, bir postoperativ skar
doku, iki kist ve bir mastit) ultrasound, MRI ve/veya mamografi ile teshis edildi. Malign, benign ve mastit
olgularinda normal meme dokusuna gore daha ytiksek kontrast goriildi. Hamartoma, kist ve skar dokusu
ise normal meme dokusu ile kargilagtirildiginda bir kontrast olusturmadu.

Sonug: MLT ile neoplazilerin hamartoma ve kist gibi diger meme patolojilerinden ayirt edilebildigi gos-
terildi. Bundan dolayr MLT sisteminin diger radyolojik goriintiileme sistemleri ile beraber klinikte kulla-
nilma potansiyeli bulunmaktadir.

Anahtar Sozciikler: Lazer, Meme, Tomografi

ABSTRACT

Objective: To evaluate the capacity of the breast diffuse optical tomography system to detect breast
lesions. The system has been developed in our Faculty of Medicine.

Material and Methods: The breast diffuse optical tomography system consists of an optical fiber
probe, electronics boards, one 1x49 optics switch and a diode laser with a wavelength of 808 nm. Thirteen
lesions from 10 patients were examined using ultrasound, mammography or magnetic resonance imaging
(MRI). All the patients had a palpable lump or mass located superficially. The optical probe was then
placed gently on the breast with the patient in the supine position. The first measurement was taken on the
lesion and the second from the symmetrical counterpart of the other breast as a control group. After the
measurements, ultrasound-guided vacuum or core biopsy were performed on seven lesions. One patient
underwent surgical biopsy. Images of the breast diffuse optical tomography system were evaluated by
comparing them with the radiological images.

Results: Ultrasound-guided biopsies or surgical biopsy revealed five ductal invasive carcinomas, one
invasive lobular carcinoma, one adenosis and one papilloma. The other five lesions (one hamartoma,
one postoperative scar tissue, two cysts, one mastitis) were diagnosed by ultrasound, MRI and/or
mammography. Malignant or benign tumors and mastitis had higher contrast than normal breast tissue.
Hamartoma, cysts and scar tissue produced no contrast when compared with the normal breast tissue.

Conclusion: We have demonstrated that the breast diffuse optical tomography system has the capacity to
differentiate breast tumors from cyst and hamartoma.
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GIRIS

Kadinlarda kansere bagh oliimlerde meme kanseri ikinci
siray1 almaktadir (1,2). Bu nedenle mamografi ile tarama
programlari olusturulmus ve erken tani ile kadinlarin yagam
streleri artinlmaya calgilmistir (3). Tarama ve tanisal g6-
rintilleme farklidir. Taramada en sik kullanilan ve en etkin
olan tani yontemi mamografidir. Tarama protokollerinde
bazi kadinlar i¢cin manyetik rezonans gortuntileme de (MRG)
mamografiye eklenmektedir. Tanisal goriintileme doktorun
bir bulgusu veya kadinin gikayeti tizerine yapilan inceleme
olup siklikla mamografi, ultrasonografi (USG) veya MRG’y1
icerir. Ister tamsal, ister tarama amach olsun tim radyolojik
yontemler sinirhliklar icermektedir. Ne yazik ki meme kanse-
rini %100 teshis edebilen bir yontem heniiz mevcut degildir.
Mamografinin meme lezyonlarini tanimlama ve kanseri ya-
kalamada cesitli yaymnlarda %70 ile %90 arasinda duyarliliga
sahip oldugu bildirilmektedir (4-6). USG ve mamografinin
dens memelerde birlikte yapilmasi duyarlihgr ytkseltmistir
(7). MRG duyarlihik konusunda oldukca bagarili bir yontem
iken Ozgilliginun dusiik olmas: hala problem tegkil etmek-
tedir (8).

Bu nedenle meme kanserinin tanisina katkida bulunacak yeni
yontemler tizerinde ¢aligmalar devam etmektedir. Dijital ma-
mografi, tomosentez, bilgisayar destekli tan1 adi altinda yazi-
lim programlari, kontrast destekli mamografi bunlara érnek
verilebilir (9-11). Meme Lazer Tomografi (MLT) sistemlerini
gelistirmek i¢in hala ¢aligmalar yapilmaktadir (12-14). MLT
sistemleri 1ki farkh sekilde tasarlanmaktadir. Bunlardan birin-
cisinde, lazer memeye gonderilmekte ve memeden gecen la-
zer siddeti birgok detektor tarafindan 6lgtilmekte ve gericatim
algoritmalari ile ti¢ boyutlu (3D) gorintiiler olusturulmakta-
dir (15). Bu yontem ile yapilan ¢aligmalarda, memenin sekli
simetrik olmadigindan artefakt olugmakta ve bu da sistemin
duyarhihgim ve ozgilliigiini azaltmaktadir. MLT ile yapilan
caliymalarda ikinci yontemde ise Slglimler geri yansima geo-
metrisinde alinmaktadir. Geri yansima geometrisinde yapilan
caliymada lazer memeye ayni ylizeyden gonderilmekte ve geri
toplanmaktadir (14, 16). Geri yansima geometrisinde alinan
veriler gericatim algoritmalarinda kullanilarak probun altin-
da kalan meme dokusunun 3D goriintisii olusturulmaktadir.
Ancak geri yansima geometrisinde ¢alisan MLT sistemlerin-
de olusturulan 3D goériintiilerde lezyonun yerini dogru olarak
belirlemek i¢in ayrica ultrasonografi ile lezyon derinligini
belirlemeye ihtiya¢ duyulmugtur (17).

Gelistirdigimiz meme lazer tomografi sistemini kullanarak bir
pilot klinik caliygma yaptik ve bu ¢aliymada, yaklagtk 2-3 cm
derinlige kadar olan meme lezyonlarinda 3D gorinttleme-
nin etkinligini degerlendirdik.

GEREC VE YONTEM
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Kurulu’lunda izin alindiktan sonra meme kitlesi gikayeti olan
veya klinisyen tarafindan kitle tespit edilen hastalarin radyoloji
bélumiinde tetkik edildikten sonra MLT ile degerlendirmeye
alinmas: planlandi. MLT ile kitleden ve kargt meme simetrik
bélgeden Olctimler yapildi. Meme lazer tomografi ile tetkik
edildikten sonra kesin tam igin radyolojik bulgularin yeterli
olmadig hastalar biyopsiye yonlendirildi.

Cihazin tasarvmi: Gerl yansima geometrisinde ¢alisan MLT sis-
temi Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim
Dali, Biyomedikal Optik Aragtirma Unitesinde gelistirildi.
Sistem, 808 nm dalga boyunda c¢aligan bir diyot lazerden
(Power Technology, Little Rock, AR, USA), 1x49 luk optik
anahtardan (VX500, Dicon Fiber Optics, Richmond, CA,
USA), 49 fotodiyottan (OSD35-LR-D, OSI Optoelectronics,
Hawthorne, CA, USA), fotodiyot akimini gerileme gevirip
bilgisayara aktaran elektronik kartlardan ve bir optik probtan
olugmaktadir (18). Fotodiyot akimim gerileme ¢evirmek igin
DDC232 (Texas Instruments, Dallas, TX, USA) kullanildu.
Sekil 1°’de MLT sisteminin kalibrasyon 6l¢timii alinmaktadar.

Optik probta 98 tane gap: 1 mm olan fiber optik kablo bulun-
maktadir. Sekil 2A,B’de optik probda kaynak ve detektor ola-
rak kullanilan fiber optik kablolarin yerlesimi goriilmektedir.
Kirmiz ile gosterilen fiberler kaynak, mavi olarak gosterilen-
ler ise detektor olarak kullanilmaktadirlar. Prob tizerinde en
yakin kaynak —detektor mesafesi 3 mm olup en uzak mesafe
ise 36.1 mm dir.

Sistem caligirken tek bir kaynak fiber optikten lazer dokuya
gonderilmekte ve ayni anda detektor olarak kullamilan biitiin
optik fiberler tarafindan toplanmaktadir. Bu siras: ile biitiin
kaynaklar icin yapilmaktadir. Lazerin bir fiber optikten dige-
rine yonlendirilmesi 1x49’luk optik anahtar ile yapilmakta-
dir. Kaynak olarak kullanilan btitin fiber optiklerden lazer
gonderilip biitin detektorler ile toplandiginda 2401 (49x49)
tane 6l¢iim alinmaktadir. Detektor kaynaga yakin ise topla-
digr 151k siddeti yiiksek, uzak ise diigiiktii. Bundan dolay: her
bir fotodiyot akimi gerilme gevrilirken 1-999 ms arasinda alti

Intralspsd Thnks

Sekil 1: MLT sistemi ile kalibrasyon 6l¢imii yapilmaktadur.
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Sekil 2: A) Fiber optik probun 6n yiizeyi olup, ¢ap1 1 mm olan 98 tane fiber optik kablodan olugsmaktadir, B) Kaynak ve detektor olarak

kullamilan fiber optik kablolarin dizilimi gérilmektedir.

tane farkli toplama (integrasyon) zamani kullanilmaktadir.
Bu sekilde yakin komguluklar i¢in kiigtik toplama zamaninda
elde edilen gerilim degerleri alinirken uzak detektorler icin
uzun toplama zamanlarindaki gerilim degerleri kullanild.
Bu sekilde 120.4 dB (1048575:1) gibi genis bir aralikta 6l¢iim
alindi. Tablo I'de MLT sistemi parametreleri gorilmektedir.

Hasta tizerinde 6lglim alinmadan 6nce optik prob tizerindeki
kaynak ve detektor olarak kullamlan biitiin fiber optikler ka-
libre edildi. Kalibrasyonun anlami kaynaklar i¢in biittin fiber
optiklerin dokuya esit siddette lazer tagimasidir. Detektorler
i¢in ise butin fiber optiklerin aynmi verimlilik ile dokudan
lazeri toplamasidir. Kalibrasyon i¢in Sekil 1’de goriilen Int-
ralipid tankina optik prob 2 mm daldirilarak él¢timler (Mkal)
alindi. Meme tzerinde alinan Slgiimler (Mmeme) intralipid
tizerinde alinan oSlgiimlere bolinerek biitin kaynak detek-
torler icin dogrultma yapildi. Dogrultulan 6lgim sonucu
Mdogru = Mmeme/Mkal olup bu veri dogrudan pertiirbasyon
verist olarak gericatim algoritmasinda kullanild.

Radiative transport esitligine Rytov difiizyon yaklagimi kulla-
nilarak elde edilen ¢6ziim

Tablo I: Sistem parametreleri.

Olgiim alma genigligi 1048575:1 (120 dB)
thlk anahtarda gegisler arasi 16 ms
siire
Dijital ¢oztntrlik 20 bits
Kaynak sayist 49
Olgiim alma sikhg 3.1ks/s
Detektor sayisi 49 pn-type Si OSD35-LRD
Lazer giicii 2 mW
m 60

y=Ax (1)

dir (19, 20). Burada y 6l¢iim pertiirbasyon verisi (Mdogru), A
agirhik matrisi olup bir kaynaktan ¢ikip detektor tarafindan
toplanan foton yériingelerinin ilgilenilen hacimdeki dagilimi-
n1 belirlemektedir. Bu ¢aligmada, agirlik matrisi absorpsiyon
ve sagilma katsayilari memeye benzeyen bir ortamda foton
dagiliminin Monte Carlo simiilasyonu kullanilarak belirlendi
(21). Esitlik 1’de, x doku absorpsiyon katsayisinin uzaysal
dagihmi olup denklemdeki bilinmeyendir. Es. 1'in ¢6zimi
ilgilenilen hacimde x’in degerini vermektedir. Es. 1’1 ¢cozmek
icin optik probun altindaki hacim 3.9x3.9x2.4 cm®lik olup
15x15x10 voksele bélindii. Herbir vokselin ortalama bir
absorpsiyon katsayisina sahip oldugu kabul edildi. Bu durm-
da pertiirbasyon verisi 2401 (49x49) degeri olan bir vektor,
agirhk matrisi A ise 2401x2250 elemanh bir matris olup x
de yine 2250 elemanli bir vektor olmaktadir. Es. 1 bir lineer
denklemler sistemi olup ¢6zimu x degerlerini vermektedir.
Bu denklemi ¢6zmek Trancated Conjugate Gradient metodu
kullamldi ve elde edilen x degerleri voksellere atanarak renk
kodu verildi ve 3D gériintii olusturuldu.

Hasta segumi ve inceleme yontemleri:

Radyoloji bolimiine kitle sikayeti nedeniyle sevk edilen veya
klinisyen tarafindan kitle saptanan 10 hastada toplam 13
lezyon ¢alismaya alindi. Hastalar ¢alismaya sirah olarak alin-
madi, kitle boyutu bir cm ve yuzeye uzakhigr yaklagik bir-iki
cm olan hastalar segilerek ¢aligmaya alind.

Hastalar mamografi, USG veya MRG ile incelendi. Daha
sonra MLT cihaz ile kitleden ve karst memenin simetrik bol-
gesinden 6lgtimler yapildi. Olgiim alinirken MLT probu kitle
palpe edilen bolgeye, cilt tizerine hafifce yerlestirildi. Yakla-
sik 3-4 dakika boyunca supin pozisyonda hasta hareketsiz
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kalirken inceleme tamamlandi.  Olusturulan goérintiler
radyolojik bulgular ile karsilagtirildi. Yedi lezyona malignite
siphesi nedeniyle ultrasonografi kilavuzlugunda kor biyop-
si, bir lezyona hastanin istegiyle cerrahi biyopsi yapildi. Bir
hasta mastit 6n tanisiyla antibiyotik tedavisine alinarak tedavi
sonrast MLT ve USG tekrarlandi.  Biyopsi yapilmayan lez-

yonlarda tan1 radyolojik olarak konuldu ve takip ile kesinlesti.

BULGULAR

Biyopsi yapilan toplam 8 lezyondan 51 invaziv duktal
karsinom, biri invaziv lobular karsinom, biri papillom ve
biri adenozis olarak sonuglandi (Tablo II). Bu lezyonlarin
hepsinde MLT ile saglam memeden alman 6l¢gimlerle kar-
silagtirlldiginda kirmizi ile kodlanan yiiksek kontrast alani
goruntilendi (Sekil 3A-C). Tim lezyonlar cilde maksimim 2
cm uzakliktaydr. Mamografi ile hamartom tanisi alan kitlede,
postoperatif skar dokusunda ve USG de goériilen iki kistte ise
MLT ile normal meme ile kargilagtinldiginda kontrast goriil-
medi. Mastit tanist alan bir hastada USG’de heterojen alanlar
ve klinik olarak kizariklik/ agri mevcuttu. Mamografide bu
hastada meme asimetrisi diginda bulgu saptanmadi. Enfla-
matuvar karsinoma stiphesiyle radyolojiye génderilen hasta

Tablo II: Meme lezyonlarinin radyoloji ve MLT bulgular:.

antibiyotik tedavisi sonrast tekrar kontrole cagrildi. USG’de
tim lezyonlarin geriledigi ve klinik bulgularm kayboldugu
goriilen bu hasta i¢in bir ay sonra kontrol MLT tekrarlandi.
Ik bagvuruda enflamasyon alaminda yiiksek kontrast veren
bir alan tespit edilirken iyilesme sonrast MLT bulgularinin
kayboldugu dikkati ¢ekti.

TARTISMA VE SONUC
Geligtirilen MLT sistemi ile yapilan pilot klinik ¢alismada

sistemin meme timorlerini hamartoma ve kist gibi ele gelen
meme kitlelerinden ayirt edebilecegi gosterildi. Bu sistem-
de kullanilan 808 nm dalga boyundaki lazer hemoglobin
tarafindan absorplandigi igin kanlanan meme lezyonlarimi
goruntiledi. Bundan dolayr MLT sisteminin birinci basamak
saglik hizmetlerinde kullamilma ve tiimér olmayan kitleleri
belirme potansiyeli bulunmaktacir. Ozellikle mamografik
taramaya heniiz baglamamig hastalar ve yilhik mamografi
taramasi hentiz gelmeden kitle hisseden hastalarda bu sistem
kullamilabilir. Boylece hastalar mamografide gereksiz sekilde
radyasyon almadiklar: gibi st basamaga sevk edilerek gerek-
siz ekonomik ve zaman kaybima da ugramamig olacaklardir.
Sistem meme dokusundaki kanlanmaya duyarli oldugundan

No Yas Tam Mamografi USG MRG MLT
1 14 Papillom ; solid kitle ; kitlede yiiksek
kontrast

2 50 e duktal kitle+mikrokalsifikasyon solid kitle - kidede ytiksek
karsinom kontrast

3 45  Postoperatif skar distorsiyon distorsiyon - kontrast yok

4 45  Kist bulgu izlenmiyor kist - kontrast yok

5 45 Kist diizgtin siurh dansite kist - kontrast yok

6 45  Adenozis kenarlar 6rtuli dansite solid kitle - kitlede yiiksek

kontrast
heterojen, yag dansitesi . A
7 51  Hamartom . . heterojen solid kitle - kontrast yok
Igeren kitle
. . . . . . . segmental . .
+

8 gg  Invaziv lobtiler mlkr.okalmﬁkasyon asimetrik spikiile solid kitle Kontrast kitlede ytiksek

karsinom dansite kontrast
enhansmam

9 53 invaziv duktal mikrokalsifikasyon-kitle du.zens'lz sekilli i kitlede ytiksek
karsinom solid kitle kontrast

10 51  Mastit asimetrik dansite heterojenite, apse - kidede yiiksck

odaklar kontrast
invaziv duktal bolgesel kontrast  kitlede yiiksek

11 50 . - -
karsinom enhansmam kontrast

12 46 v duktal kitle ve distorsiyon solid kitle - kidede yiiksck
karsinom kontrast
invaziv duktal . .

13 46  karsinom ve itle solid kitle - kitlede yiiksek
. . kontrast
intraduktal karsinom
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Sekil 3: Yas1 46 olan hastanin sol meme st dig kadranda kitle ele gelmektedir. Mamografide kitle (A) ve USG’de (B) diizensiz sekilli ve
diizensiz sinirh malign kriterler tagiyan kitle saptandi. MLT’de (C) timér alani kirmizi olarak gértinmektedir. USG altinda yapilan kor

biyopsi sonucu lezyonun invaziv duktal karsinom oldugu gérildi.

radyoterapi ve kemoterapi alan hastalardaki iyilesme stireci-
nin de MLT ile takip edilme potansiyeli mevcuttur. Ayrica var
olan radyolojik gériintiileme sistemleri ile beraber kullanildi-
ginda tanisal dogrulugu artirma potansiyeline sahiptir.

Ultrasonografi ilk basamakta aym amaca hizmet edebilir.
Ultrasonografide gorintii oluyumu siyah beyaz arasi bir renk
kodlamas: ile gerceklesmektedir. Farkl gri tonlarda olusan
goruntiiniin hangi anatomik yapilara ya da patolojiye kargilik
geldigini anlamak icin 6zel bir egitime ihtiyag vardir. Ayni
zamanda kompleks Ozellikteki cithaz ayarlarma ve gortunti
tizerindeki artefaktlara uygulayicinin hakim olmasi gerek-
mektedir. Oysa MLT cihaz1 birinci basamakta aile hekimi
tarafindan 6zel bir egitim gerektirmeden basit bir gekilde
kullanilacaktir. Ekranda olusan basit renk kodlamasi aile
hekiminin kolayca tani koymast icin yeterlidir. Sadece meme
amagl olarak USG cihazimin birinci basamakta kullaniminin
maliyet —etkin olmayacagr kanisindayiz. Cinkii Ttrkiye'de
kendi tiretimimiz olan bir USG cthazi mevcut olmadig igin
servis hizmetleri ve parga temini agisindan iretici firmalara
bagimh kalinacaktir.

| 62

MLT ve ultrason sistemleri galisma prensipleri farklidir.
MLT fonksiyonel olarak bilgi vermektedir. MLT sisteminde
kullanilan lazer 808 nm dalga boyunda olup doku i¢indeki
kromoforlar i¢cinde en ¢ok hemoglobin tarafindan absorplan-
maktadir. Bundan dolay1 MLT ilgilenilen dokudaki toplam
kanlanmaya duyarlidir.
dalgalarinin yogunluklar farkli doku ve organlarda farkh ge-
kilde geri yansimasina dayanir. Dolayisi ile doku yogunluguna
duyarhdir. Bu neden ile MLT ile USG sistemleri birbirlerine
alternatif sistemler degil, tamamlayici sistemler olup tamsal

Ultrasonun ¢aliyma prensibi ses

dogrulugu arttirmak icin birlikte kullamildiklarn ¢aligmalar
bulunmaktadir(22).

Yaptigimiz pilot klinik ¢aliymamizin ilk deneysel sonuglari
MLT sisteminin meme lezyonlarmin lokalizasyonlarim 3D
olarak belirleyebilecegini gosterdi. Ancak sistemin 1y1 ve kotii
huylu meme tiimérlerini ayirt etmedeki duyarlihigy ve 6zgiil-
lagii hentiz belirlenemedi. Bunun igin ¢ok merkezli klinik bir
¢alismanin yapilmasi gerekmektedir.

Akd Tip D / Akd Med ] / 2015; 1: 58-63
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