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BEYIN TUMORLERININ 3T MANYETIK ALANDA iN ViVO FOSFOR MANYETIK
REZONANS SPEKTROSKOPIK GORUNTULEME PiKLERININ Z-SKORLARINA
DAYALI iNCELENMESI

Z-SCORE BASED INVESTIGATION OF IN VIVO PHOSPHORUS MAGNETIC
RESONANCE SPECTROSCOPIC IMAGING PEAKS OF BRAIN TUMORS AT 3T

Esin OZTURK ISIK*

OZET

Amag: Fosfor manyetik rezonans spektroskopik goriintiileme (*P-MRSG) beyin tiimérlerinin enerji metabolizmasi
hakkinda non-invazif olarak bilgi saglar. Bu ¢aligmanin amaci, beyin tiimérlerinin 3T manyetik alanda in vivo fosfor
manyetik rezonans spektroskopik goriintiilenmeleri sonucunda elde edilen piklerin oranlarina bagli z-skorlari
tanimlamak ve degerlendirmektir.

Gereg ve Yéntem: On ii¢ beyin timérii teshisi konmus hastanin ve bes saghkli goniilliniin beyin **P-MRSG verileri
retrospektif olarak incelendi. Hastalarda tiimorlii ve normal goriinen bolgelerden, ve saglikli goniillillerden elde edilmis
olan *P-MRSG pik degerlerine bagli z-skorlar1 tammlandi. Pik oranlarinin ve z-skorlarimin bu ii¢ grup arasindaki
farkliliklar1 kargilagtirildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yas1 53.2+12.4, saglikli goniillillerin ortalama yas1 ise, 34.4+11.6 yil olarak saptandi.
Retrospektif planlanan bu ¢aliymada, beyin tumorli hastalarda timorli bolgelerde, normal gorinen bdélgelerine ve
saglikli goniillillerin beyin bolgelerine gore istatistiksel olarak anlamli daha yiiksek GPC/PCr, GPE/PCr, Pi/PCr,
PC/PCr, PE/PCr, yATP/PCr, o ATP/PCr, BATP/PCr, (GPE+PE)/PCr, ve (GPC+PC)/PCr pik oranlari tespit edildi. Beyin
timorli dokuda, GPC/PCr, PC/PCr, PE/PCr, B-ATP/PCr, ve (GPC+PC)/PCr pik oranlarina bagl hesaplanan z-skorlari
normal goriinen dokudan istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu.

Sonug: Bu calismanin sonucunda, beyin tlimdrlerinin lokalizasyonu, biyopsi hedefi tanimlanmasi ve tedavi sonrasi
takiplerinde, standardize edilmis ve objektif bir dlclim olarak kullanilabilecek **P-MRSG pik oranlarina bagl z-skorlari
tanimlanmustir.

Anahtar kelimeler: fosfor manyetik rezonans spektroskopik goériintiileme; beyin timori; z-skoru; 3 Tesla

ABSTRACT

Objective: Phosphorus magnetic resonance spectroscopic imaging (**P-MRSI) provides information about the energy
metabolism of brain tumors noninvasively. The aim of this study is to define and assess the z-scores of the in vivo
phosphorus magnetic resonance spectroscopic imaging peak ratios of brain tumors at 3T.

Materials and Methods: *P-MRSI data of thirteen brain tumor patients and five healthy volunteers were
retrospectively analyzed. z-scores were defined based on the **P-MRSI peak ratios obtained from the tumor and normal
appearing regions of the brain tumor patients and the healthy volunteers. The peak ratios and the z-scores were
compared between these three groups.

Results: The mean age was 53.2+12.4 years in brain tumor patients, and 34.4+11.6 years in volunteers. In this
retrospective study, statistically significantly higher GPC/PCr, GPE/PCr, Pi/PCr, PC/PCr, PE/PCr, yATP/PCr,
aATP/PCr, BATP/PCr, (GPE+PE)/PCr, and (GPC+PC)/PCr peak ratios were observed in tumor regions than both
normal appearing regions of patients and healthy volunteers. The z-scores calculated based on GPC/PCr, PC/PCr,
PE/PCr, B-ATP/PCr, and (GPC+PC)/PCr peak ratios were statistically significantly higher in brain tumor regions than
normal appearing regions.

Conclusion: As a result of this study, z-scores based on *P-MRSI peak ratios were defined that might be used as a
standardised and objective measure in brain tumor localization, biopsy target definition and followup after treatment.
Key words: phoshporus magnetic resonance spectroscopic imaging; brain tumor; z-score; 3 Tesla

Date received/Dergiye geldigi tarih: 22.04.2016 - Date accepted/Dergiye kabul edildigi tarih: 17.05.2016
* Bogazici Universitesi, Biyomedikal Miihendisligi Enstitiisii, Istanbul, TURKIYE
(Corresponding author/iletisim kurulacak yazar: esin.ozturk@boun.edu.tr)
Istanbul Tip Fakiiltesi Dergisi Cilt / Volume: 79 * Sayt / Number: 2 * Yil/Year: 2016
72


http://dergipark.ulakbim.gov.tr/iuitfd

Beyin timarlerinin fosfor MR spektroskopik géruntileme piklerinin Z-skorlar

GIiRiS

Manyetik rezonans gériintileme (MRG) Klinikte beyin
timorlerinin  ¢alisilmasinda en stk kullanilan
goriintiileme teknigidir. Molekiiller MR goriintiileme
teknikleri beyin timérlerinin daha iyi lokalizasyonu ve
karakterizasyonunu saglamaktadir (1). Proton MR
spektroskopik  goriintileme  (*H-MRSG)  insan
vicudunda yiiksek proton igeriginin bulunmasina bagh
olarak en yaygin kullanilan molekiiler MR teknigidir.
Saglikli beyin dokusunun proton MR spektroskopisinde
kolin (Cho), kreatin (Cr), ve N-asetil aspartat (NAA)
metabolitlerine ait U¢ ana pik gorundr. Tumorlu
dokularda Cho degerlerinde artis ve NAA degerlerinde
azalma yaygin olarak gozlemlenmistir (1). Nekrotik
dokularda lipid, ve oksijenasyon eksikliginde ise laktat
da gozlemlenebilir. Proton MR spektroskopi sagladigi
yogun bilgiye ragmen, su baskilama ve beyin
cevresindeki yag dokusundan gelen lipid sinyal
problemleri (2) sebebiyle uygulanmasi zorlu olan bir
yontemdir. NAA miktarinin dogru olarak dlglimii i¢in,
lipid piklerini bastirmak (2, 3) veya veri alimi
sonrasinda igleme yontemleri (4) kullanarak lipidi
azaltmak i¢in ¢caligmalar da yapilmistir.

Fosfor manyetik rezonans spektroskopik goérintileme
('P-MRSG) fosfor igeren bilesikleri tanimlayabilen ve
bdylece dokunun enerji metabolizmasi, oksijen
metabolizmasi ve pH degeri hakkinda kantitatif bilgi
verebilen bir baska molekiiler MR goriintiileme
teknigidir (5). Fosfokreatin (PCr), fosforilkolin (PC),
fosforiletanolamin ~ (PE), inorganik fosfat  (Pi),
gliserofosforilkolin  (GPC), gliserofosforiletanolamin
(GPE), ve adenozintrifosfat (ATP) molekiline ait o-
ATP, B-ATP ve y-ATP pikleri *P-MRSG ile
g6zlemlenen baglica metabolitlerdir. Fosfokreatin (PCr),
0 ppm’de tek bir pik olarak gériilmektedir ve fosforilatif
enerji metabolizmasmin bir isaretleyicisi ve p
spektrumunda referans olarak kabul edilir. Fosforilkolin
ve fosforiletanolaminin ortak sinyali fosfomonoester
(PME) olarak olc¢ilir, ve membran sentezi sirasinda
Uretilmektedir.  Gliserofosforilkolin  ve  gliserofos-
foriletanolamin membran yikimi sirasinda olusur ve bu
iki pikin toplam1 fosfodiester (PDE) sinyalini olusturur.
B-ATP piki icerisinde adenozinmonofosfat (AMP) ve
adenozindifosfat (ADP) kontaminasyonu olmadigi i¢in,
ATP diizeyini tahmin etmekte kullanilir. Metabolik
bilgilere ek olarak, **P-MRSG’de inorganik fosfat (Pi)
ve PCr piklerinin arasindaki frekans farki kullanilarak
hicre ici pH dulzeyi hesaplanabilir (6). Proton MR
spektroskopisi ile oksijen yetersizligini 6lgmede
kullanilan laktat pikinin tespiti ayn frekansta goriinen
lipid pikleri nedeniyle 6zel spektral diizenleme planlar
gerektirirken (7), *P MR spektrumu PCr, Pi ve p-ATP
piklerinin Sl¢iimii sayesinde iskemik durum hakkinda
kolayca bir degerlendirme verebilir. Tiimor biiyiimesi
hem artan hiicre zar1 sentezi hem de artan hiicre zari
bozulmasi ile iliskilidir (8). Membran sentezi ve yikimi
'H MR spektroskopide tek bir Cho pikindeki
degisiklikleri gdzlemleyerek anlasilirken, bu iki
mekanizma *P-MRSG kullamlarak —ayrstirlabilir,
¢iinki PME ve PDE diizeylerindeki degisiklikler
membran sentez ve pargalanma aktivitelerini ayri ayri
igaret eder.

Onceki calismalar, beyin tiimorii ve saghkli beyin
dokusunun fosfor metabolik seviyelerinde farkliliklar
oldugunu  gostermistir. Beyin dokusu iskemik
oldugunda  *'P-MRSG’de fosfokreatinin -
adenozintrifosfata oraninda (PCr/B-ATP) azalma (6) ve
inorganik fosfatin PCr’a oraninda (Pi/PCr) artma (5)
gozlemlenmistir. Hubesch ve ark. beyin tiimorlerinde
15T MR spektroskopik goruntilerde  metabolit
yogunluklarinda %?20-70 oraninda bir azalma ve pH
seviyelerinde bir artig gozlemlemislerdir (5). Maintz ve
ark. menenjiyom hastalarinda alkalik bir ortam
(pH=7.16) ve PCr ve PDE piklerinde disiis, ve diigiik
dereceli gliom hastalarinda hafif alkalizasyon (pH=7.09)
ve PDE/a-ATP oraninda iki kattan daha fazla bir azalma
gozlemlemislerdir (6). Bir baska calismada, gliom
derecesinin  artmasi ile  birlikte fosforilkolinin
gliserofosforilkoline oraninda  (PC/GPC) artis
gozlemlenmistir (9). Ayrica, antianjiyojenik tedavi
sonrast PC/GPC oranindaki artigin timor ilerlemesini
gosterdigi ve kisa sagkalim siiresi ile iliskili oldugu
rapor edilmigtir (10). Ek olarak, normal gdrtinen dokuda
gozlemlenen  fosforiletanolominin  gliserofosforile-
tanolomine oranindaki (PE/GPE) artisin  timor
infiltrasyonuna isaret ettigi diistiniilmiistiir (10).

Bu calismada, beyin tiimérlerinde in vivo kosulda iki
boyutlu *'P MR spektroskopik gériintillemeden elde
edilmis  metabolitlerin pik yiikseklik degerleri
kullanilarak, beyin tiimorli vokselleri belirlemek igin z-
skora dayali standardize edilmis ve objektif metrikler
tammlanmasi amaglanmistir. Benzer bir ¢alisma 'H-
MRSG icin yapilmigtir (11), ancak fosfor MR
spektroskopik gorintiileme  piklerinin  z-skorlarinmn
belirlenmesi daha 6nce ¢alisilmamustir.

GEREC ve YONTEM

On {i¢ beyin tiimdrlii hastanin (ortalama yag=53.2+12.4
yil, 5 glioblastoma multiform (GBM), 2 non-Hodgkin
lenfoma, 1 anaplastik oligodendrogliom, 3 derece Il
gliom, 1 derece | oligodendrogliom, 1 metastaz) ve 5
saglikli goniilliiniin (ortalama yas=34.4+11.6 yil) cift
kanalli bir **P/*H kranyal hacim bobini kullanilarak 3T
klinik MR tarayicisinda (Philips Medical Systems, Best,
Hollanda) alinmig olan MR goriintiileri retrospektif
olarak incelenmistir. Bu hasta c¢ekimlerinde, bir T1
agirlikli hizl alan eko (fast field echo (FFE)) veya bir
T2 agirlikli spin eko (SE) MR goriintiisii alinmisg ve
sonraki spektroskopik veri aliminda anatomik referans
olarak kullanilmigtir. Darbe ve alim (pulse and acquire
(PA)) sekansi ile alinmus iki boyutlu *'P-MRSG verileri
(TR=5s, NSA=4, 3000Hz, 1024 nokta,
FOV=160x160mm, 20x20x40mm voksel boyutu,
tarama siiresi=21.5 dakika) incelenmistir.

MR spektroskopik veriler jMRUI yazilimi i¢indeki
AMARES paketi (12) kullanilarak islenmistir. Art arda
iki 10Hz Lorentzian filtreleme kullamlarak sinyal
filtrelenmis, ve sekanstaki radyofrekans (RF) darbesi ve
veri alimit arasindaki 1.4072 ms gecikme siiresi sonucu
olusan birinci derece faz hatasi diizeltilmistir. jJMRUI
kullanilarak anatomik MR goriintiileri ve spektra {ist
iste getirilmistir, ve saghkli ve timorlu vokseller
belirlenmistir. ]MRUI kullanilarak yapilan 6n-iglemeden
sonra, laboratuvarimizda MATLAB (The Matworks
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Inc., Natick, MA) kullanilarak hazirlanmis olan
yazilimlarla spektra verileri okunup MATLAB ortamina
aktarilmigtir.  Her bir voksel icin, fosfor iceren
metabolitlerin frekans araliklar1 belirlenmis, ve piklerin
yiikseklikleri ve birbirlerine oranlar1 hesaplanmistir. Her
vokseldeki metabolit intensiteleri ayn1 vokselin PCr pik
intensitesi ile normalize edilmistir.

Her bir denek i¢in alinmis olan fosfor MR
spektroskopik veriler analiz edildikten sonra, tim
voksellerde belirlenen iki pikin ylksekliklerinin
birbirine gore dagilimina, sifir kesisimi olan bir
dogrusal regresyon ¢izgisi oturtulmustur. Her bir
vokseldeki iki pike bagli deger noktalarinin dogrusal
regresyon  c¢izgisine  mesafeleri  hesaplanmstir.
Regresyon ¢izgisinden iki standart sapmadan uzak olan
vokseller atilmis ve herhangi bir aykir1 nokta
kalmayincaya kadar kalan noktalara yeni bir dogru
oturtulmustur. Her bir voksel igin son z-skoru, son
regresyon hattina olan uzakligindan saglikli voksellerin
cizgiye ortalama uzakhig cikartilip, sagliklt voksellerin
¢izgiye uzakliklarinin standart sapmasina boliinmesi ile
bulunmustur. Bu prosediir, her metabolit pik orani igin
yapilmis ve sonugta Pi/PCr indeksi gibi isimlendirilmis
metrikler tanimlanmustir.

Mann-Whitney sira toplam testi kullanilarak, beyin
timorli  hastalarda tumérli  ve normal gdrinen
bolgelerden, ve saglikli goniillillerden elde edilen pik
oranlar1  arasinda istatistiksel  farkliliklar  olup
olmadigma bakilmigtir (13). Wilcoxon isaretli sira testi
kullanilarak, beyin tliimorli ve normal goriinen bolgeler
arasinda z-skorlarmin istatistiksel olarak anlamli farkl
olup olmadig1 incelenmistir (14). Coklu karsilastirma
hatast icin Holm’s diizeltmesi uygulanmig ve p degeri
0.05/(k-j+1)’den daha diisiikk olan sonuglar istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmistir. Elde edilen p degerleri
kiigiikten biiyiige dogru siralanmistir, ve ¢j° degeri
olarak elde edilmis p degerlerinin sira numarasi
kullanilmistir. ‘k* degeri ¢alismaya gore, yapilan toplam
karsilagtirma sayist olarak alinmistir, ve pik oranlar
karsilagtirmasinda 30, z-skorlart karsilastirmasinda ise
10 olarak belirlenmistir.

BULGULAR

Sekil 1’de, 30 yasinda erkek 2. derece astrositom
hastasinda, temporal ve insular lob yerlesimli bir
timorden alinmig fosfor MR spektroskopik goriintiileme
verileri T2 agirhkli MR goriintiisiiniin ~ {izerine
oturtularak verilmistir. Sekil 2°de bu hastadan segilen
bir vokselde yapilmis olan AMARES kantitatif analizi
verilmistir. Beyinde bulunmasi beklenen tim pikler
(PCr, PC, PE, GPC, GPE, Pi, ve 3 ATP pik grubu)
dogru frekans araliklarinda ve net bigimde gozlenmis ve
analiz edilebilmistir. Bu hastada, tiimorli bolgedeki
fosfor MR spektrada normal bdlgeden daha diisiik PCr,
ATP, PME ve PDE pik degerleri gézlemlenmistir.

Sekil 3’te z-skoru hesaplamasma bir 6rnek verilmistir.
Saglikli gondllilerden elde edilen GPC ve PCr
piklerinin degerleri dogrusal bir regresyona oturtularak,
2 standart sapmadan daha uzak deger kalmayana kadar
iterasyon yapilmistir. Yukaridan asagiya, ilk, ikinci ve
besinci iterasyonlarda elde edilen GPC/PCr regresyon
¢izgisinin egimi ve hesaplanan r degerleri verilmistir.

Bu 6rnekte, ikinci iterasyondan sonra r’ degeri az
miktarda artmis, ama egim degeri anlamli oranda
degismemistir.

Sekil 1: Beyin tiimorlii 30 yasinda erkek bir hastadan
alinmisg T2 agirlikli MR goriintiisii lizerine oturtulmus
bir fosfor MR spektroskopik gériintiileme veri seti.

sinyal kalintisi
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Sekil 2: Sec¢ilmis bir fosfor MR spektrumunun jMRUI
AMARES kulanilarak elde edilen modele oturtulmus
sonucu ve geriye kalan sinyal kalintis.

Tablo 1’de beyin timorli hastalarda tumér ve normal
goriinen (normal hasta) bolgelerden ve saglikh
gonullilerden elde edilen  pik  oranlarinin
ortalamatstandart sapma degerleri ve veri tipleri
arasindaki istatistiksel farkliliklarin  p  degerleri
verilmistir. Saglikli goniilliilerin beyinlerinden ve beyin
tiimorlii hastalarin normal goriinen bolgelerinden elde
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edilen pik oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml
hi¢ bir farkliik goriilmemistir. Beyin tiimorli
hastalarda, bakilan tiim pik oranlari ig¢in, tiimorlii
bolgelerde normal gérinen bdlgelerden istatistiksel
olarak anlamli daha yiiksek pik oranlar1 elde edilmistir
(p<0.001). Saglikli goniilliilerle karsilastirildiginda ise,
timorli bolgelerde GPC/PCr ve aATP/PCr pik oranlari
disinda, tiim pik oranlari anlamli olarak daha yiiksek
¢ikmistir (p<=0.003).

Ik iterasyon
r=0.085
GPC/PCr (egim)=0.358

ao0 b

2

Ikinci iterasyon
r'=0.645
GPC/PCr (efim)=0.423

Besginci iterasyon
200 p2=0723
GPC/PCr (egim)=0.424

L 1 L L L L
100 150 200 250 300 350 400
PCr

Sekil 3: Saglikli goniillillerde GPC ve PCr piklerinin
z-skoru hesaplanmasi. Yukaridan asagiya, ilk, ikinci
ve besinci iterasyonda elde edilen GPC/PCr regresyon
¢izgisinin egimi ve hesaplanan r* degerleri.

Tablo 2’de beyin timorli hastalarda timorli ve normal
gbrinen bolgelerde ve saglhkli goniillilerde pik
oranlarma gore hesaplanan z-skorlarmin ortalama ve
standart sapma degerleri verilmistir. Bu sonuglara gore,
beyin tiimérlerinde, timorlii bélgelerde *'P-MRSG pik
oranlarma bagli hesaplanan z-skorlari normal goriinen
dokudan daha yiiksek olarak bulunmustur. Hesaplanan
GPC/PCr, PC/PCr, PE/PCr, B-ATP/PCr, (GPC+PC)/PCr
z-skorlar1, bu hasta popiilasyonunda, tumorli bolgelerde
normal goriinen dokudan istatistiksel olarak anlamli
yiiksek bulunmustur (p<=0.007). Pi/PCr, y-ATP/PCr,
(GPE+PE)/PCr  pik  oranlarma  bagh  z-skoru
degerlerinde ise, c¢oklu karsilastirma diizeltmesi
sonrasinda istatistiksel olarak anlamli olmasa da,
timorlii  bolgelerde daha yiiksek olma egilimi
saptanmustir (p<0.05).

TARTISMA

Bu calismada, beyin tiimorlerinden elde edilmis *'P-
MRSG verilerinin standardize ve objektif bir bicimde
incelenebilmesi icin, spektral pik degerlerine bagl z-
skorlart tanimlanmistir. Elde edilen fosfor MR
spektroskopik pik oranlarina bagli z-skorlari, beyin
timorli dokuda normal goriinen dokuya gdre daha
yiksek olarak gozlemlenmistir. Coklu vokselde elde
edilmis fosfor MR spektroskopik verilerde, bu skorlama
ile, *P-MRSG pik oranlarina bagli normal beyin dokusu
ve beyin timorii ayrimi yapilabilir. Klinikte yaygin
olarak, saglikli ve beyin tiimorli dokular, subjektif bir
bicimde anatomik MR  goriintulerinin  gorsel
degerlendirilmesi ile tamimlanmaktadir. Fakat, anatomik
Tl ve T2 agwhkhh MR goriintilerinde, beyin
tiimorlerinin  infiltrasyonu ve smirlart tam olarak
degerlendirilememektedir. Normal dokudan farklilik
gosteren tumorli dokuyu belirlemede, metabolik MR
goriintiilemeye bagl tanimlanmis objektif metriklerin,
anatomik MR goriintiileri ile birlikte kullanilarak, daha
etkin sonug verecegi diisiiniilmektedir.

¥p_MRSG Klinikte beyin timorlerinin
degerlendirilmesinde c¢ok onemli bilgiler saglamasia
ragmen, fosforun viicutta protondan 15 kat daha az
bulunmasina bagli sinyal diisikliigi temel bir
problemdir. Ayni bodlgede birden fazla fosfor MR
spektroskopi verisinin ortalamasinin alinmasi ile sinyal
yiikseltilebilir, ama bu da veri alim siiresini
uzatmaktadir. Bir diger problem ise, sinyal-giiriiltii oram
(SGO) kaygilarma  baglt  uzaysal  ¢Oziiniirlik
distikliigiidiir. Son zamanlardaki teknolojik ilerlemeler
1s181nda, yliksek manyetik alanli MR tarayicilar ve ¢ok
kanalli  radyofrekans (RF) yiizey bobinlerinin
gelistirilmesi sonucu, daha yiikksek SGO ve spektral
¢oziiniirlik ve duyarlilik, ve daha kaliteli fosfor MR
spektroskopik goriintiileme saglanmistir (15). Yuksek
manyetik alanli tarayicilardan elde edilen *'P-
MRSG’de, PC, PE, GPC ve GPE pikleri birbirinden
daha iyi ayrlabilmektedir. Ayrica, 1.5T’da 1iyi
gozlemlenemeyen ve kiiglik bir pik olan inorganik fosfat
piki net olarak gozlemlenmekte, ve bu pik yiikselmesi
pH Olclimlerinin daha dogru yapilabilmesine olanak
saglamaktadir. Yiiksek manyetik alanda olusan fosfor
sinyalindeki yiikselme, hizli MR goriintiileme teknikleri
uygulanarak, daha az siirede veri alimi yapilabilmesi
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Tablo 1: Beyin tiimorlii hastalarda tiimér ve normal goriinen (normal hasta) bélgelerden ve saghkh
gondllulerden elde edilen pik oranlarimin ortalamazstandart sapma degerleri ve veri tipleri arasindaki

farkhhiklarin p degerleri.

Pik oram Veri Tipi pto Normal Hasta Saghkh Goniillii
GPC/PCr TUmor 0.5£0.23 p=6.53E-05* p=0.089
Normal Hasta 0.38+0.12 p=0.010
Saglikli Goniillii 0.43+0.14
GPE/PCr TUmor 0.41+0.18 p=0.0008* p=0.003*
Normal Hasta 0.31+0.10 p=0.539
Saglikli Goniillii 0.32+0.11
Pi/PCr TUmor 0.39+0.15 p=5.15E-07* p=3.10E-08*
Normal Hasta 0.25+0.12 p=0.684
Saglikli Goniillii 0.26+0.09
PC/PCr TUmor 0.41+0.17 p=1.91E-09* p=2.83E-09*
Normal Hasta 0.25+0.10 p=0.616
Saglikli Goniillii 0.27+0.11
PE/PCr TUmor 0.53+0.20 p=8.05E-09* p=1.00E-06*
Normal Hasta 0.34+0.11 p=0.118
Saglikli Goniillii 0.37+0.13
YATP/PCr TUmor 0.54+0.18 p=1.28E-09* p=1.82E-09*
Normal Hasta 0.34+0.12 p=0.893
Saglikli Goniillii 0.36+0.11
aATP/PCr TUmor 0.57+0.24 p=0.0002* p=0.061
Normal Hasta 0.41+0.13 p=0.022
Saglikli Goniillii 0.48+0.16
BATP/PCr TUmor 0.51+0.20 p=6.64E-09* p=3.04E-07*
Normal Hasta 0.32+0.13 p=0.095
Saglikli Goniillii 0.36+0.12
(GPE+PE)/PCr Tumoér 0.94+0.34 p=9.58E-08* p=7.91E-06*
Normal Hasta 0.65+0.19 p=0.119
Saglikli Goniillii 0.69+0.20
(GPC+PC)/PCr Tumoér 0.92+0.30 p=6.47E-10* p=5.06E-06*
Normal Hasta 0.63+0.15 p=0.02
Saglikli Goniillii 0.69+0.20

*: istatistiksel olarak anlamli (p< 0.05/(30-j+1), Holm’s ¢oklu karsilagtirma diizeltmesi), p degerleri Mann-Whitney

sira toplam testi kullanilarak hesaplanmustir.

icin kullanilabilir ve bu sayede *P-MRSG kullanimi
yayginlastirilabilir.

Bu caligmanin bir baska limitasyonu, hasta sayisinin
azlig1 ve vaka grubunun heterojen bir yapida olmasidir.
Diger bir eksiklik ise, beyin tiimorlerinde z-skorlarinin
normal goriinen doku degerlerine bagli hesaplanmasinin
gerekliligidir. Eger ki, yeterli sayida normal goriinen
voksel elde edilemezse, dogrusal regresyon ¢izgisi tam
oturtulamayabilir, ve z-skoru hesaplamalarinda hata
olugabilir. Ek olarak, z-skorlarmin degisik beyin
patolojileri ve farkli beyin bdlgeleri arasinda varyasyon
gosterebilecegi de diistintilmelidir. Bu ¢aligmada, farkli
beyin patolojileri veya beyin bélgelerindeki z-skorlar
varyasyonu irdelenmemistir.

Gecmiste yapilan ¢aligmalarda, fosfor iceren bilesiklerin
beyin dokusunda olusan gesitli patolojilerde direkt
metabolik bilgi sagladigi gozlemlenmistir. Beyin

tumorli dokularda gézlemlenen pH, PME, PDE ve PCr
seviyesi degisiklikleri diginda, Alzheimer hastaliginda
GPE degerlerinde yiikselme ile membran yikiminin
fazlalastigi ve NAA degerlerinde diisme oldugu daha
onceki ¢aligmalarda raporlanmigtir (16). Sizofreni
hastalarinda PME degerlerinde diisme ve PDE
degerlerinde artis ile fosfolipid metabolizmasinda
hizlanma gozlemlenmistir (17). Multipl skleroz (MS)
hastalarinda goriilen lezyonlar hastaligin dis yiizii olup,
aslinda MS hastaliginin beyinde normal goriinen
bolgelerde de varoldugu bilinmektedir. Daha o6nce
yapilan fosfor MR spektroskopik ¢aligmalarda, MS
hastalarinin ~ normal  goriinimlii  beyaz  cevher
bolgelerinde, PDE seviyesinde diisiis ve PCr degerinde
artty gozlemlenmigtir (18). Ayrica, yash hastalarda
g6zlemlenen beyaz cevher sinyal yuksekliklerinin
kokeni fosfor MR spektroskopik inceleme ile daha
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Beyin timarlerinin fosfor MR spektroskopik géruntileme piklerinin Z-skorlar

dogru anlagilabilir (19). Fosfor MR spektroskopik
gorintulemenin objektif ve standardize metrikler
kullanilarak degerlendirilmesinin kolaylastirilmasi ile,
beyin tiimorlerinin disinda, multipl skleroz, Alzheimer
hastalig1, ve sizofreni gibi diger kranyal hastaliklarda da

¥p_MRSG uygulanmasi1 yayginlastirilabilir. Kranyal
calismalar disinda, fosfora hassas uygun bobinler
kullanilarak, $p_MRSG’nin kas, karaciger ve kardiyak
rahatsizliklarinin teshis ve takibinde de uygunlugunun
arastirilmas1 miimkiin olabilir.

Tablo 2: Beyin tiimorlii hastalarda tiimér ve normal goriinen (normal hasta) bélgelerden ve saghkh
goniilliilerden elde edilen pik oranlarina bagh hesaplanan z-skorlarinin ortalamazstandart sapma degerleri,
ve hastalarin tiimorlii ve normal goriinen bélgeleri arasindaki z-skoru farklarmin p degerleri.

GPC/PCr

GPE/PCr

Pi/PCr

PC/PCr

PE/PCr

yATP/PCr

aATP/PCr

BATP/PCr

(GPE+PE)/PCr

(GPC+PC)/PCr

Veri Tipi
Tumor
Normal Hasta
Saglikl1 Goniillii
Tumor
Normal Hasta
Saglikl1 Goniillii
Tumor
Normal Hasta
Saglikl1 Goniillii
Tumor
Normal Hasta
Saglikl1 Goniillii
Tumor
Normal Hasta
Saglikl1 Goniillii
Tumor
Normal Hasta
Saglikl1 Goniillii
Tumor
Normal Hasta
Saglikl1 Goniillii
Tumor
Normal Hasta
Saglikl1 Goniillii
Tumor
Normal Hasta
Saglikl1 Goniillii
Tumor
Normal Hasta
Sagliklt Goniillii

z-skoru (p+o)

2.41+3.88
0.01+0.19
0.07£0.14
2.38+5.39
0.09+0.16
0.10+0.19
1.82+3.26
-0.09+0.17
0.09+0.11
2.45+2.89
0.01+0.16
-0.14+0.16
1.19+1.22
0.11+0.16
0.12+0.24
1.20+1.38
0.06£0.12
-0.04+0.19
1.01+1.55
0.09+0.16
0.21+0.16
0.96+0.78
0.04+0.08
0.01+0.17
1.21+2.26
0.12+0.21
0.05%0.31

3.4+6.01
0.04+0.13
-0.02+0.19

p degeri
0.001*

0.413

0.014

0.001*

0.002*

0.024

0.052

0.002*

0.016

0.007*

*: istatistiksel olarak anlaml1 (p<<0.05/(10-j+1), Holm’s ¢oklu karsilastirma diizeltmesi), p degerleri Wilcoxon isaretli

sira testi kullanilarak hesaplanmustir.

SONUC

$'P.MRSG metabolik endekslerine bagl tanimlanmis
olan nicel metrikler, beyin timdrlerinde teshis, biyopsi
hedefi se¢imi, ve radyasyon terapisi planlamada, en
agresif bolgelerin tanimlanmas: i¢in klinisyenlere bir
arag saglayabilir. ilerideki calismalarda, **P-MRSG’nin
klinikte beyin timorlerinin biyokimyasinin daha iyi
anlagilmasinda kullaniminin yayginlagsmast igin, ayni
tanilardan olusan daha c¢ok sayida olgularla genis serili
arastirmalar yapilacaktir.
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Z-scores of phosphorus MR spectroscopic imaging peaks for brain tumors
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