POZITRON EMISYON
TOMOGRAFISi (PET)

Tip alanindaki gelismelere her giin
bir yenisi ekleniyor. Hastaliklarin teshi-
si ve tedavisi icin stirekli yeni yontem-
ler gelistiriliyor. Molekdler biyoloji ve
genetik muhendisligi, hastaliklar1 hiic-
re, hatta molekdl diizeyinde inceliyor.
Artik modern tibbin ilgi alani htcre,
genler ve DNA. Bu modern anlayis tes-
his yontemlerine de yansidi. Bir ¢ok
hastaligin kesin teshisinde tek basina
hastanin muayenesi ya da bir rétgen fil-
mi yeterli olmuyor. Glntmuzde ses
dalgalarini kullanan ultrasonografi, ya
da X sinlarini kullanan kompiiterize
tomografi ile insanlarin icin goérmek
mimkiin. Hatta X isinlarimi kullanma-
dan dokulardaki magnetik rezonansi
kullanan MR tetkiki ile insanin igerisi
neredeyse her agidan gériintiilenebili-
yor. Bu gorlntileme teknikleri genel-
likle gozle gortilebilen yapisal degisik-
likleri ortaya koyuyor. Yani htcre du-
zeyindeki yapisal degisiklikleri ya da is-
levsel farkliliklar1 gostermiyor. Ornegin
Alzheimer hastaliginda hastanin beyin
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tomografisinde belirgin bir degisiklik
izlenmiyor. Cekilen bir kalp grafisinde
va da anjiografide kalp kasinda htcre
diizeyinde meydana gelen hasar anlasi-
lamiyor. Yapilan ameliyatin kalbe ne
derece fayda sagladig1 yine bu tetkik-
lerle anlasilamiyor. Bu nedenle, bazi
hastaliklarin teshisinde ve tedavisinde
hiicre diizeyinde inceleme ve htcresel
diizeyde islevlerin goriintiilenebilmesi
6nemli.

Modern gortnttileme tekniklerinin
amaci, viicuda hic bir hasar vermeden
ya da mimktiin olan en az zarari vere-
rek en detayl gortinttleri elde etmek.
Son yillarda gelistirilen ve "Pozitron
Emisyon Tomografisi" (PET) olarak ad-
landirilan bir gértinttileme yontemi or-
ganlarin sadece sekillerini ortaya koy-
makla kalmiyor, islevsel degisiklikleri
de gosteriyor. Bu teknik ilk olarak
1970'lerin baslarinda gelistirildi, ancak




tip alanindaki kullanimi 90'li yillarda
basladi. Bu teknikle, herhangi bir orga-
nin calismasindaki bozukluk hticre di-
zeyinde tespit edilebiliyor. PET tetkiki
sirasinda insan viicuduna damar yoluy-
la verildiginde hedef organa giderek
hiicrelere baglanan ya da htcrelerin
icerisine giren bazi kimyasal maddeler
kullaniliyor. Bu kimyasallar hticrelerin
ylzeyinde ya da icerisinde bulunan
molekiillere benzer yapiya sahip. An-
cak viicuda verildikten sonra disaridan
takip edilebilmesi icin cok az miktarda
radyoaktivite tastyan bazi atomlarla isa-
retleniyor. Bu radyoaktif atomlar bo-
zunmaya ugradikca meydana gelen
enerji viicut disarisinda bulunan bir ta-
rayici ile élciltyor. Algilanan bu enerji
sinyalleri organin ti¢ boyutlu seklini ¢I-
kartiyor. Tabi PET'in tek basarisi bu
degil. PET viicuda verilen maddenin
hareketini de strekli izleyebildigi icin
organin caligsmasi ile ilgili de 6nemli bil-
giler veriyor. Ornegin damardan veri-
len radyoaktif atomla isaretli bir seker
molekiili ile beynin fonksiyonlarini go6-
riinttlemek olasi. ya da isaretli sekerle
kalp kasindaki hticrelerin yasayip yasa-
madigini anlamak da PET ile miimkin.
Viicuda verilen ilaclar1 da isaretleyerek
izlemek mimkiin. Béylece ilacin viicut
ya da belirli bir organ tizerindeki etkisi
izlenebiliyor. Kisaca, PET ile vicuttaki
bir cok biyokimyasal olay izlenebiliyor.

PET Tekniginde
Gorlnttlemenin
Mekanizmasi

PET teknigi, goriintilenmek isteni-
len organa yollanacak olan radyoaktif
isaretli molekiilleri kullaniyor. Teshis
icin kulanilan molekdiller seker, amon-
yak, dopamin ya da istenilen herhangi
bir yapida olabiliyor. Onemli olan bu
molekiliin hedeflenen organdaki hiic-
relere yapismasi ya da bu hticrelerdeki
biyokimyasal reaksiyonlara katilmasi.
Boylece hedef organin yapisi ve fonksi-
yonu belirlenebiliyor. Viicuda verilen
molekiil, karbon ya da oksijen gibi vi-
cutta dogal olarak bulunan radyoaktif
atomlardan biriyle isaretleniyor. Bu
radyoaktivite viicuda zarar vermeyecek
kadar az miktarda. Radyoaktif bozun-
ma sonrasinda disart verilen pozitron
ve elektrondan aciga cikan enerji viicut

Radyoaktif atom
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disindaki hassas aletlerle 6lctiliiyor.
Viicuda verilen molekdilleri isaretle-
mek icin genellikle Fluorine-18, Kar-
bon-11, Nitrojen-13 gibi atomlar kulla-
niliyor. Bu atomlar kisa yarilanma 6ém-
riine sahip ve viicuda girdikten sonra
cekirdekleri bozunmaya ugrayarak da-
ha duragan hale geliyorlar. Bu bozun-
ma sirasinda cekirdekteki protonlar
parcalanarak nétrona déntstyor. Bu
déntistim sirasinda arti yikla pozitron
ve nétrino ac¢iga cikiyor. Né6trino, hicbir
elektrik yiki olmayan ve neredeyse
kitlesiz, maddeyle ¢ok az etkilesen bir
olusum. Bu parcalanma sonrasi nétri-
no, ortami hicbir iz birakmaksizin terk
ediyor. Pozitron ise, kinetik enerjisini
kaybedene kadar ortamda hareket edi-
yor. Tum kinetik enerjisini kaybeden
pozitron, bir elktronla yan yana geldi-
gindeyse bu iki parcacik birbirlerini
yok edip enerjiye dondstiyor. Pozitron
ve elektronu birlesmesi ile meydana ge-
len enerji, birbirinden 180° aciyla hare-
ket eden iki foton'un olusmasina yol
actyor. Her iki foton birbirine esit mik-
tarda enerjiye (511 keV) sahip. Bu
enerjili fotonlar tiim viicut dokularini
asarak disari ¢ikiyor ve hassas PET ci-
hazi tarafinda algilaniyor. Hastay1 cepe-
cevre saran PET cihazi bu fotonlar
cok kisa araliklarla tespit ederek ti¢ bo-
yutlu gortintd olusturuyor. Tabii bu gé-

PET tetkiki oncesi radyoaktif
isaretli maddenin hastaya
verilmesi

a) Florin-18 gibi pozitron yayan bir element bozun-
dugunda, pozitron cevredeki dokuda bulunan
elektronlarla etkilesime girerek hizla eneriji yitirir.
Pozitron, neredeyse hareketsiz kaldiginda bir
elektronla etkilesir ve iki parcacik birbirlerin yok
eder. Elektron ve pozitronun kiitleleri zit yonlerde,
511 keV enerjide yayinlanan iki fotona doniisiir.
b) Bir PET tarayicida elektron ve pozitronun birbir-
lerini yok etmesinden kaynaklanan fotonlar hastayi
cepecere saran bir detektorler dizgesince saptanir.
Gegerli bir “olay” iki detektoriin fotonlari en fazla
1-2 nanosaniye (1 nanosaniye= saniyenin milyarda
biri) farkla belirlenmesi halinde gerceklesir. Isiyan
parcaciklarin 3 boyutlu dagilimini belirlemek, ¢ok
degisik acilardan 6l¢ciim gerektirir. Bu nedenle
tarayicilarin ¢ogu halka bicimli tasarlanir.

riinti duragan bir gortnti olmakla
kalmiyor. Viicuda verilen isaretli mad-
denin her gittigi yeri tespit ederek dina-
mik bir gérinti de sagliyor. Tabi bu
yontemin cok az da olsa yanilma payi
var. Hiucrelerin yerlerini belirlerken
her 80 cm'lik alanda 2mm kadar sap-
ma gortlebiliyor. Fotonlar1 daha has-
sas olarak Olcen, ¢ozlndrligi daha
glcli cihazlarin gelistirilmesiyle cok
daha keskin ve dogru goértintiiler elde
edilebilecek.

Pozitron ve Kaynagi

Pozitron bir anti-madde elektronu.
Elektronla aym kiitleye sahip ama tam
tersi bir elektrik yiiku var. Elektronun
elektrik yiku -1'ken pozitronunki +1.
PET isleminde kullanilan pozitron kay-
nagl, bozunmaya ugrayan radyoaktif
atom cekirdekleri. Bir atomu proton
bombardimanina tutarak kararsiz, bo-
zunmaya hazir atom ¢ekirdekleri olus-
turulabiliyor. Hedef materyal proton
bombardimanina tutulunca, proton ce-
kirdek icerisine giriyor ve bir nétron di-
sar cikiyor. Ornegin, oksijene gore
ekstra iki tane daha nétronu olan O-18
izotopu proton bombardimanma tutu-
lunca, proton cekirdek icinde kaliyor
ve bir nétron disari ¢ikiyor. Atom cekir-
degindeki proton sayisi degisince, oksi-
jen atomu florin'e dontistiyor. Bu reak-
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a) Normal beyin, b) Epilepsi ndbetleri ilagla kontr
PET goriintiisii. PET beynin epilepsiden soru

altina alinamayan 9 yasindaki bir cocugun beyninin
u bolgesini gosteriyor. Bu bélgenin ameliyatla

¢ikartilmasindan sonra ¢ocuk bjirjdaha epilepsi ndobeti gecirmiyor.

siyon su sekilde 6zetlenebilir: "O-18 +
proton => 18-F + nétron". Ayni sekilde,
nitrojen atomu karbon atomuna do-
nustdrlebiliyor: "14-N + proton => 11-
C + alpha" (alfa parcacig1 2 proton ve 2
nétrondan olusuyor). Bu yontemle
olusturulan atom cekirdekleri bozuna-
rak pozitron agiga cikartmaya yatkin.
Bu atomlarin bozunma streleri, yani
yarillanma Omdrleri birkac saniyeden
binlerce yila kadar degisiyor.

PET Tekniginin Tipta
Kullanim Alanlari

PET, insan viicudundaki metabolik
olaylari, hticre aktivitesini élcebilen bir
teknik. Ultrasonografi, tomografi ve
magnetik rezonans (MR) gibi gorintu-
leme teknikleri anatomik detaylar1 gos-
terebiliyor; ama organlarin ve htcrele-
rin calismasina iliskin bilgi vermiyor.
Ancak bir cok hastalikta hentiiz organ-
larda gozle goriilebilen bir degisiklik
olmadan hticre diizeyinde islevsel bo-
zukluklar oluyor. Bu degisiklikleri tes-
pit etmek hastaliklarin erken teghisi
icin de ¢ok 6nemli. Bazi hastaliklarda
ise hicbir zaman organin yapisinda
gozle gortinen bir degisiklik olmuyor.
Ornegin, Alzheimer, epilepsi (sara) gibi
hastaliklarda beyinde anatomik bir de-
gisiklik gortntiilenemiyor. Bu hastalik-
larda bozukluklar hticre diizeyinde ve
ultrason, CT gibi tetkiklerde anormal-
lik gortilmuyor. PET, organlarda anato-
mik degisiklik olmasa dahi, meydana
gelen biyokimyasal olaylari izleyip hiic-
relerin calismasiyla ilgili bilgi verebili-
yor. PET terknigi en sik olarak kalp ve
damar hastaliklarinin, beyni ve sinir
sistemini etkileyen metabolik hastalik-
larin, ve timérlerin erken teshisinde
kullaniliyor. Bu hastaliklarin teshisinde
bilinen klasik gortintiileme yontemleri
her zaman yeterli olmuyor.

PET tekniginde en sik kullanilan
madde "florin -18"le (F-18) isaretlenen
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flurodeksiglukoz (FDG). FDG, viicutta-
ki glukoza benzer yapida bir seker ve
dolasima karistiktan sonra seker kulla-
nan organlara giderek hticrelerin icine
giriyor. Ornegin, hasarli ya da 6lii kalp
htiicreleri normal kalp hticreleri gibi
glukozu kullanamiyor. Boylece PET,
isaretli sekeri saptayarak normal ve
anormal kalp hucrelerini ayirt ediyor.
Kalp damarlarinin degistirilmesi, yani
by-pass ameliyat: 6ncesi yapilan ve kalp
damarlarinin yapisini ortaya koyan "ko-
roner anjiografi" teknigi, sadece da-
marlarin tikali olup olmadigini gostere-
biliyor. Ancak, tikali damar bélgesinde-
ki kalp kas hticrelerinin yasayip yasa-
madigini gésteremiyor. Bu bolgedeki
kalp hticreleri 6liiyse yapilan by-pass
ameliyati cok fazla bir fayda saglami-
yor. PET teknigi kullanildigindaysa bu-
radaki kalp hiicrelerinin ne derece iyi
calistig1 gosteriliyor ve bdylece by-pass
ameliyatinin hastaya ne derece fayda
saglayacag1 ameliyat 6ncesi anlasilabili-
yor.

PET yontemi kanser hastaliklarinin
teshisinde de kullaniliyor. Kontrolsiiz
ve asirl blylime 6zelligi gosteren kan-
ser hiicreleri, normal hiicrelere gore
daha fazla seker tiketiyor. PET ile bi-
yokimyasal acidan normalden sapma
gosteren kanser hiicrelerini saptamak
mumkiin. Herhangi bir hiicre yumag-
nin iyi ya da ko6t huylu olup olmadigi
PET ile anlasilabiliyor. Ultrasonografi
ya da komptiterize tomografi (CT) gibi

Hidrojen

Florin-18
Florin-18 ile saretlenmis olan seker molekiilii
(2-deoksi-D-glukoz)

diger tan1 yontemleriyle, timérler an-
cak belirli bir buyiklige geldiginde
tespit edilirken PET htcre diizeyindeki
degisiklikleri de tespit ediyor. Bu ne-
denle tiimoérlerin sadece teshisinde de-
gil, yayilmimi gostermede de yararl.
Ornegin, meme kanserinde koltuk alti
lenf bezelerinin de tutulup tutulmadigi-
nin anlasilmast PET ile mtimkdn.

PET, cesitli beyin hastaliklarinin tes-
hisinde ve nedeninin aydmlatiimasinda
da kullaniliyor. Viicuda verilen isaretli
seker ya da dopamin adli moleksiil ile be-
yin fonksiyonlarini incelemek muimkdun.
Dopamin, normal olarak beyin htcrele-
rinde bulunan ve hticreler arasi iletisim-
de rol oynayan bir molektil. Bu moleki-
ltin eksikligi ya da fazlaliginda cesitli
hastaliklar meydana geliyor. Ornegin
Parkinson hastaliginda bu madde beyin-
de yetersiz miktarda. Bu maddeyi vere-
rek beynin hastalikli ve saglikli bolgele-
rini gorintilemek mimkin. Epilepsi
hastaliginin teshisinde de PET yararli.
PET sayesinde beyindeki hangi htcrele-
rin epilepsiye sebep oldugu anlasilabili-
yor.

Viicutta normal olarak bulunan ve
hticre ici kimyasal olaylarda kullanilan
sayisiz molekilii isaretleyip onlar1 PET
ile izlemek miimkin. Bu sayede nor-
mal gorev yapan htcreler sagliksiz
htiicrelerden ayirt edilebiliyor. Klasik
goriintiileme yontemleriyle saptanama-
yan hastaliklar gérinttlenebiliyor. Bu
teknik sayesinde cesitli ilaclarin etki
mekanizmasi, faydali olup olmadig: da
PET ile belirlenebiliyor. Ornegin, bir
kanser hastasina verilen kemoterapi-
nin kanser hiicrelerini 6ldirip 6ldur-
medigi, yani tedavinin etkinligi cok ki-
sa stire icerisinde anlagiliyor.

PET teknolojisinin gelistirilmesine
paralel olarak cok daha detayli gériin-
tiler elde edilebilecek. Halen diinyada
600'den fazla PET cihazi teshis ve te-
davide doktorlara yardimci. Oniimtde-
ki yillarda hastalilarin teshisinde, me-
kanizmalarmin ortaya konulmasinda
ve tedavilerin etkinliginin anlasilmasin-
da PET'in ¢ok 6nemli bir yeri olacagi
anlasiliyor.
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