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Ozet: Giincel klinik uygulamalarda akciger kanseri tan1 ve takibinde kullanilmakta olan tekniklere alternatif yeni
yontemler aragtirilmaktadir. Umut verici bir goriintilleme sistemi olan optik goériintiileme sistemleri dokularin
optik Ozelliklerine bagli olarak incelenmesine ve kanserli bdlgelerin belirlenmesine imkéan saglamustir. Bu
makalede, akciger kanserlerinin teshisi ve goriintiillenmesi amaciyla bilyiik Olgekli kaynak ve dedektor
yerlesimine sahip, bir siirekli dalga difiiz optik tomografi sistemi optod yapis: tasarlandi. Uzerinde toplam 48
kaynak ve 48 dedektor pozisyonu olan petek seklinde tasarlanan difiiz optik tomografi sistemi goriintiileyici ucun
yerlesim diizenlerinin ve alinan sonuglarin dogrulugu kontrol edildi. Isigin akciger dokusu igerisinde ilerleme
simiilasyonlari i¢in 2 boyutlu Monte Carlo (MC) galistirihip elde edilen foton enerjisi aki dagilimlar1 geometrinin
Ol¢tim alacag uzaya nakledildi. Gergeklestirilecek petek geometrisinin sonuglarimn test ve analizleri i¢in ANSI
C dilinde yazilmug olan iki boyutlu (2D) MC simiilasyon kodlar1 [1-8] 6zel olarak Akciger doku tipine uygun
olarak hazirlanip ¢aligtirildi. Elde edilen foton akisi dagilimlart MATLAB™ programlama ortamina aktarilarak
gecis modeli [9, 10] yontemi kullanmilarak akciger dokusu i¢in foton aki dagilimu ileri modeli (forward model)
olusturuldu. Ayrica bir kaynak-dedektér modeli olusturuldu ve bu modelin ¢alisma dogrulugu test edildi. Bu
amagla programlama ortaminda doku igerisine yapay olarak belirli derinlik ve farkli konumda, farkli sekillerde
yapilar gomiildii ve homojen akciger doku tipi igerisinde bu tiimorlii yapilar goriintiilendi ve hazirlanan
algoritmalar yardimiyla tiimdriin yerini tespit edildi. Elde edilen sonuglar gelecek igin {imit verici olmakla
birlikte kullanilan geometrik sekil, soluk alip vermeye bagli olarak degisen dokunun optik sogurma ve sagilma
katsayilarindaki ani degisimler bu 6n ¢alismanin 6niindeki engeller olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu sorunlarin
asilmas1 ve akciger kanseri tani ve takibinde kullanilmakta iizere giincel bir difiiz optik tomografi sistemi
tasarimu ve ¢alismalar1 devam etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Siirekli dalga difiiz optik tomografi sistemi, Monte Carlo simiilasyon, ileri model, akciger
kanseri.

Investigation of Human Lung by Laser Tomography

Abstract: Todays, the alternative new clinical techniques are investigated for monitoring and diagnosing the
lung cancer. Optical imaging systems appears a promising technique for examining optical properties of tissue
and determination of cancer. In this paper, the continuous wave diffuse optical tomography optod system with
the source and detector are designed for the imaging and diagnosis of lung cancer. The diffuse optical
tomography system is designed with 48 detectors and 48 sources and positioned as honeycomb shape. The
accuracy of these sources and detector’s positions and the reconstructed images are checked. The two
dimensional (2D) Monte Carlo simulation (MC) [1-8] are prepared by using ANSI C programming language for
lung tissue and its optical properties. The resulting photon flux distributions for lung tissue are transferred to
MATLAB programming environment. The transition model [9, 10] is used to create photon flux distribution
model (forward model). In addition, the prepared source-detector models are worked and tested. For this
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purpose, the artificial tumour at a certain depth and locations is placed into the lung tissue and the location of the
tumour visualized and detected with the help of prepared algorithms. The obtained results are promising for the
future, but the abrupt changes in optical absorption and scattering coefficients of the tissue due to changing
breathing emerges as the obstacles of this preliminary study. This study provide guidance for future works for
designing a new diffuse optical tomography system for lung cancer diagnosis.

Keywords: Continuous wave diffuse optical tomography system, Monte Carlo simulation, forward model, lung
cancer.

1. Giris

Isik fotonlarmin kullanildigi ve aslinda spektroskopik bir goriintiileme yontemi olan Difiiz Optik
Tomografi (DOT) sistemi igin lizerinde c¢alisilacak olan doku tipinin bir ileri model foton aki
dagiliminin olusturulmasi gerekmektedir. Bu yapilirken c¢ogunluklu olarak MC simiilasyonlar
kullanilmaktadir. Dokunun yapay olarak bir benzesimi simiilasyon ortaminda olusturulmakta ve
fotonlar doku ortamu igerisine gonderilerek ilerleme durumlar tespit edilmekte ve
kaydedilmektedir. Fotonlar doku igerisinde hiicreler arasi lipid hiicre membranlari, hiicre organelleri
ve Ozellikle hiicre c¢ekirdeginde doku tipine bagh olarak sacilmaktadir. Matematiksel olarak
sagilmalar Mie veya Henyey-Greenstein faz fonksiyonlar1 yardimiyla hesaplanmakta ve
matematiksel olarak bu fonksiyonlar formiil sekline getirilmektedir. Sagilmanin yam sira bir diger
onemli doku optik parametresi dokunun ilgili dalga boyundaki 15181 sogurma katsayidir. Sogurma
katsayilari her doku tipi i¢in ayr1 ayr1 spektrometrik olarak olgiilerek belirlenmis ve ayni zamanda
bunlarin formiilii de olusturulmustur. Bu iki optik 6zellik fotonlarin doku igerisindeki yayilimlarini
yani bir bagka ifade ile diflizyonunu belirlemektedir. DOT sistemleri isimlerini fotonlarin doku
icerisindeki ilerlemelerinden ve bu sekilde modellenmelerinden almaktadir. MC simiilasyonlari
fotonun doku icerisindeki davraniglarina bagli olarak doku igerisindeki foton aki dagilimlarini
olusturmaktadir. Fotonlar hem parcacik hem de dalga 6zelligi tasimaktadir. Fotonlar hem parcacik
hem de dalga ozelligi gosterdikleri icin fotonlarin dalga 6zelliginden yararlanildigi modellerde
Radiyatif Tasima Esitligi (RTE) kullanilmaktadir. Yogun teorik fizik hesabi gerektiren bu
incelemeler ¢ok zaman almakta ve ¢ok fazla fiziksel parametre igermektedir. Bu ¢alismada
fotonlarin parcacik Ozelliklerinden yararlanilarak doku benzeri ortam igerisinde nasil ilerledikleri
anlatild1 ve elde edilen sonuglar yardimiyla goriintiiler olusturuldu. Fotonlarin akciger doku tipi
icerisinde ilerlemeleri MC yardimuyla simiile edildi ve elde edilen sonuglar MATLAB™ gériintii
olusturma (image reconstruction) program algoritmasi igerisine ge¢is modeli aktarim yontemi
kullanilarak aktarildi [11-15]. 2D simiilasyon yoOnteminden elde edilen foton aki dagilimm
kullanilarak lineer hale getirilen ileri model difiizyon denklemi i¢in foton akilari olusturuldu. Bu
asamada teorik dalga modeli ile teorik olmayan sayisallastirilmis par¢acik modeline gore c¢alisan
MC simiilasyon modeli birlestirildi. Teorik olarak RTE esitliginin zamandan bagimsiz olarak
indirgenmis olan Rytov ya da Born Diflizyon esitliklerindeki Taylor agilimma goére birinci
terimlerinin kullanildig1 lineer hale getirilmis ileri modelindeki [5, 16-18] foton aki dagilimi yerine
MC simiilasyonlarindan elde edilen foton akisi dagilimlar1 koyuldu ve boylelikle lineer olmayan
zamandan bagimsiz difiizyon denklemi elde edilip lineer hale getirildi. Lineer denklem y = AX

formuna indirgendi ve ters problem (inverse problem) ¢6ziim algoritmalar1 kullanarak ¢ozildi.
Lineer hale getirilen denklem sistemindeki A ile gosterilen terim agirlik matrisini ifade etmektedir.
Agirlik matrisi MC simiilasyonlarindan elde edilerek olusturulan foton akisi ve kaynak-dedektor
pozisyonlarindaki dagilimlarinin birbiri ile ¢arpimlar1 ile bulundu. Doku igerisindeki foton akisi
dagilimlarin1  olusturabilmek i¢in her denklemle denklemin bagimli oldugu degiskenler
iliskilendirildi. Lineer hale getirilen denklem sistemindeki A agirlik matrisinin her bir satir1 bir
kaynak-dedektor eslesmesine karsilik gelecek sekilde diizenlendi. Sekil 1.’de kaynak ve
dedektorlere ait optod yerlesim diizeni gosterilmistir.
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Sekil 1. Akciger goriintiileme modeli i¢in olusturulmus kaynak-dedektor optod yerlesimi.

Herhangi bir kaynak pozisyonundan gonderilen fotonlarin doku igerisinde ilerleyip yayildiktan
(diftizyon) sonra zamandan bagimsiz son halleri kaynak-dedektor eslesmeleri igin iliskilendirildi ve
goriintillenmek istenilen doku ortami ¢ok kiigiik esit hacimli ve esdeger parcalara yani voksellere
(kiipgiiklere) boliindii. Bu kiipgiiklere aktarilan foton akist dagilimlar1 MC simiilasyon kodlar
calistirilarak elde ettigimiz foton aki dagilimlaridir. Foton akisi dagilimlar: foton sayilariyla dogru
orantili olup formiille belirtilmistir. Bu ¢alismada kullanilan yontem ve modeller detayli olarak
anlatildi. Ileri model foton agirlik matrisinin olusturulmasi, lineer hale getirilmesi, difiizyon
denkleminin ¢o0ziimii ile ilgili olarak ters problem ¢6ziim algoritmalar1 ve kullanildigimiz
“subspace” yontemlerinden “Conjugated Gradient (CG)” yontemi anlatildi. Son bdliimde ise
kullanilan yontem ve olusturulan gériintiiler incelendi ve yorumlandi.

2. Yontem

2.1 ileri Model Problemi: MC Isik Dagilim Yéntemi

MC Simiilasyon yontemi 1s18in parcacik Ozelligini kullanarak fotonlarin doku igerisindeki
yayilimlar1 sirasinda hareketlerini tahmin etmektedir. Bir¢ok alanlarda kullanilan MC ydntemi
olasilik dagilim fonksiyonundan yararlanan genel bir yontemdir. Bu tahmin i¢in bir olasilik dagilim
fonksiyonundan yararlanildi ve simiilasyon ¢ekirdegine bu olasilik dagilim fonksiyonunu eklenerek
caligtirilldi. Fotonlar doku igerisinde dokunun homojen ya da heterojen yapisina gore, katmanlar
arasindaki fizyolojik Ozelliklerinin farkli olmasina bagh olarak sogurulur ya da sagilir. Fotonlar
doku igerisinde ilerlemeleri sirasinda i¢ enerjilerini dokunun sahip oldugu sogurma katsayilarina
bagli olarak diger parcaciklara aktararak yok olmaktadir.

Foton sayilarindan bagimsiz olarak sogurma olay1 ger¢ceklesmektedir ve neticede ilgili kiipgiiklerde
sahip olduklar1 foton akisi dagilimlar1 belirlenmektedir. Foton akilarinin belirlenmesi i¢in kullanilan
MC simiilasyon yontemi fotonlarin pargacik 6zelligini kullandigi i¢in foton sayilarina bagimlidir.
Fotonlar en hafif pargaciklardir ve es evreli (koherens) 1sik siddeti ¢ok diisiik siddette tutularak
dokuya hi¢ zarar vermeden goriintiilleme saglanabilmektedir. Fotonlar 151k kaynagi konumundan
belirli araliklarla (darbe), siirekli olarak veya belirli bir frekansta gonderilebilmektedir. Bu
calismada siirekli dalga DOT sistemi tizerinde g¢alisildi. Siirekli dalga ¢alisma modu teorik olarak
stirekli dalga diflizyon denklemi ile iliskilidir ve benzerdir. Doku igerisindeki foton ydriingeleri
stirekli zamanl1 dalga modunda ¢alisilan modele goére yapildi. Teorik zamandan bagimsiz diflizyon
denklemindeki foton akilar1t MC simiilasyon yonteminden elde edilen foton sayilari sayesinde
bulundu. Doku tipi olarak akciger doku tipi secildi ve homojen oldugu varsayilarak foton akisi
dagilimi olusturuldu. Bu calismada homojen akciger doku tipi ic¢in 151k absorpsiyon katsayisi
11,=0.048 cm™, sacilma katsayisi 1s=86.853 cm™, anizotropi katsayist g=0.926 olarak segildi. Isik
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sogurma ve sacgilma katsayilar1 degerleri ¢alisilan lazer dalga boyuna gore degismektedir ve her
temel doku tipinin sogurma ve sagilma katsayist degerleri spektral kiitiphane olusturularak elde
edilmistir. MC simiilasyonlar1 calistirilacagi zaman bu kiitiiphanelerden yararlanilmaktadir. Bu
calismada bu simiilasyonlar neticesinde elde edilen foton dagilimlar tek tip katman i¢in yapilmistir.
flgili aciya bagli olarak belirlenen olasilik dagilim fonksiyonu p(x), ve fotonun adim mesafesi X
olarak ifade edilmektedir [1-4]. Bu sagilma agis1 aym1 zamanda Henye-Greenstein ya da Mie faz
acis1 fonksiyonlartyla da ifade edilmektedir. Hazirlanan program sogurma ve sacilma katsayilarina
bagli olarak iislii (exponansiyel) olarak azalan fonksiyon ile rastgele iiretilen bir sayiya bagli olarak
fotonlarm her bir temasta doku igerisindeki adim mesafelerini tahmin etmek iizere tasarlandi.
Baslangicta her bir fotonun agirligt W=1 olarak kabul edildi ve doku igerisinde ilerlemeleri ve
yayilmalarina bagl olarak agirlik degerinde degisme ve azalmalar belirlendi. Fotonlarin her bir
adim mesafesinden sonra sahip olduklar1 yeni agirlik degerleri bir fraksiyon sayisiyla carpilarak
bulundu. Bu fraksiyon katsayist ~ (1—a) olup her bir piksel ya da kiipgiiklerde depolanan enerji

A(iriz) = 1-a)W (1)

formiilii ile belirlenmektedir. Burada W baslangicta degeri bir (1) alinan ve zamanla azalan agirlik
katsayisidir. a sayist ise albedo degeridir ve sagilma katsayisinin sogurma ve sagilma katsayilarinin
toplamina olan oranidir. Fotonun ilerlemesi boyunca kalan agirligi da W’ = aW ile ifade edilir.

FUH1 mco

Rr —

Tr "
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Sekil 2. (a) MC Simiilasyonu sonucu elde edilen difiiz yansima ve yayilma grafigi (b) Kaynaktan uzaklasildik¢a goriilen
foton enerji ve aki yogunlugu degisimi

Silindirik koordinat sistemindeki merkezden r yarigapi kadar olan mesafe indisi ve z derinligi
sirastyla ir ve iz terimleri temsil etmektedir. MC simiilasyonu silindirik koordinat sistemi temel
alinarak calistirildi. Bu sekilde ¢ok sayida foton, doku igerisine gonderildikten sonra her bir kiipgiik
veya piksel dizisinde depolanan foton agirligi bir¢ok agirligin toplami olmakta yani tek foton igin
yapilan agirlik varsayimlari ¢ok sayida foton i¢in tekrarlanacagi igin elde edilen deger normalize
edildi. Daha sonra her birim hacim basina diisen foton agirligi bulundu. Benzer sekilde depolanan
enerjinin ilgili birim hacimdeki etkin sogurma katsayisina boliinmesi ile foton aki oran1 bulundu [4-
8]. Sekil 2°de, noktasal 151k kaynagindan (pencil beam) yayilan foton aki1 dagilimlari, uzakliga bagh
olarak degisen difiiz geri yansima ve yayilma grafikleri verildi. Sekil 3’de, uzakliga bagh olarak
degisen depolanan enerji ve aki yogunlugu goriilmektedir. Bu sonuclara Intel i7 islemcili, 6
cekirdekli ve 4.35 GHz mikroiglemcili bir bilgisayar yardimiyla 240 saniye siiren MC simiilasyonu
ile toplam 50071 adet foton doku benzeri ortam igerisine gonderildi. 2 boyutlu silindirik simiilasyon
ortaminin silindirik r yarigapindaki piksellerin adim uzunluklari, dr = 0.2 cm, ve z derinligindeki
adim derinligi, dz = 0.2 cm, olarak secildi. Segilen r silindirik mesafesinde ve z derinlik
mesafesinde her ikisinde de 26 adet bin piksel kullanildi ve MC simiilasyonunun ¢alistig1 mesafeler
bu durumda 0.2 cm x 26 = 5.2 cm oldu.
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Sekil 3. Elde edilen foton enerji ve aki yogunlugu dagilim
MC simiilasyon neticesinde kiipgiikler izerinde elde edilen foton akilar1 dagilimlar1 (photon fluence
rate distributions) goriintii olusturma algoritmasina aktarildi ve bunun neticesinde ileri model agirlik
matrisi olusturuldu. Daha sonra bu agirlik matrisi, ters problem ¢oziimiinde kullanildi.

3. Bulgular ve Tartisma

Bu asamada CG ters problem ¢6ziim algoritmasi kullanilarak yapay olarak olusturulan timor iki
farkli pozisyon i¢in bulunmaya calisildi.

Sekil 4. 26. Kaynak ve 10. dedektore ait ileri model agirlik matrisi goriiniimii

26. kaynagin 10. komsuluguna ait olan ileri model agirlik matrisi Sekil 4.’de verilmistir.

— by o B

0.5 1

Sekil 5. Timoriin (a) gergek yeri (solda), (b) CG algoritmast ile olugturulmus yeri (sagda).

Gergek tlimor solda, goriintiisit CG algoritma yontemiyle olusturulan tiimor sagda goriilmektedir.
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Sekil 6. Timoriin (a) gergek yeri (solda), (b) CG algoritmast ile olusturulmus yeri (sagda).

Giincel klinik uygulamalarda akciger kanseri tani ve takibinde kullanilan yontemde toraksta
solunum-kalp hareketleri, vaskiiler atimlar, hava ve dokulardaki ara yiizlerden kaynaklanan
duyarlilik artefaktlar1 ile akcigerlerin diisiik yogunlugundan kaynaklanan diisiik proton miktari
Olcim metotlar1 kullaniminda o6nemli kisitlayicilardir.  Yapilan Ol¢limlerde net sonuglar
almamamasina sebep olmaktadir. Yapilan ¢alismalarda bu noktalar géz oniine alinarak simiilasyon
programlart ve metotlar gelistirilmektedir. Bu amacgla MC simiilasyonlart ¢ok katmanli, her
katmana farkli 151k sogurma ve sagilma katsayisi degerleri yiiklenerek calismalar yapilmaktadir.

4. Sonug

Optik goriintiileme ¢ok umut verici bir goriintiileme teknigidir. Hazirlanan algoritmalar yardimiyla
timoriin yeri tespit edilebildi fakat net sonuglar elde edilemedi. Tiimoriin sogurma katsayisi p,=48
cm™ degistirildi ve 50 CG iterasyon ile tekrar edildi. Elde edilen sonuglar geometrik seklin, farkli
katmanlara ait sagilma katsayist ve heterojen akciger dokusu ortami ve soluk alip vermeye bagl
olarak degisen dokunun optik sogurma ve sagilma katsayilarindaki ani degisimler bu 6n ¢alismanin
gerceklestirilmesinde 6nemli engeller olarak tartisilmaya devam etmekte ve iizerinde calismalar
devam etmektedir.
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