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PET-kuvantaminen on ladketieteellinen kuvantamismenetelmad, jonka avulla pysty-
taan diagnosoimaan erilaisia sairauksia kuten eri neurologisia tai kardiologisia sai-
rauksia ja syopid. Kuvantaminen perustuu radioldékkeisiin, jotka emittoivat posit-
roneja. Positronin kohdatessa sen antihiukkasen elektronin kudoksessa tapahtuu an-
nihilaatio, jossa syntyvét fotonit havaitaan ilmaisimilla.

Tutkielma on kirjallisuuskatsaus ja siind keskitytddn koko kehon PET-kameroiden
hyotyihin PET-tutkimuksissa. Tutkielmassa selvitettiin, miten koko kehon PET-
kamera eroaa perinteisesta PET-kamerasta ja miten tekodlyd hyodynnetdadan ku-
varekonstruktioalgoritmeissa. Tutkielmassa tutkittiin, miten eri algoritmien avul-
la saatiin lyhennettyd kuvausaikaa ja vihennettya potilaan séteilyrasitusta sailyt-
tden kuvissa vaadittavan laadun diagnosoinnin kannalta. Tutkielmassa tutkittiin
ilmaisinteknologioiden vaikutusta koko kehon PET-kameroihin. Koko kehon PET-
kuvauksista syntyy valtavasti tietoa, ja tutkielmassa pyrittiin selvittdméan tiedon-
késittelyyn liittyvia haasteita.

Kirjallisuuskatsauksen perusteella voidaan péaatella, etté tekodlyn rooli kuvien rekon-
struoinnissa on valtava, ja se kehittyy jatkuvasti. Sen avulla ollaan péadsty lupaaviin
tuloksiin PET-tutkimuksissa. Osa tekodlypohjaisista algoritmeista on vield kliini-
sesti validoimatta, joten niita ei voida vield hyodyntéda kliinisessa tyossa. Kuitenkin
uudet algoritmit ovat mahdollistaneet huomattavasti lyhyemmaét kuvantamisajat ja
matalammat merkkiainepitoisuudet potilailla. Koko kehon PET-kameroilla voidaan
saada nopeammat ja laadukkaammat tutkimukset kuin perinteisilla PET-kameroilla.

Asiasanat: PET-kuvantaminen, koko kehon PET-kamera, tekodly, kuvarekonstruk-
tioalgoritmit, ilmaisinteknologia, matala-aktiiviset merkkiainetutkimukset, tiedon-
késittely
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1 Johdanto

PET-kuvantaminen (eng. Positron Emission Tomography) on lddketieteellinen ku-
vantamismenetelmé, jonka avulla voidaan diagnosoida neurologisia ja kardiologi-
sia sairauksia, tutkia eri aineenvaihduntaprosesseja ja néin paikallistaa kasvaimia.
[1] Kuvantaminen perustuu positroneja lahettéviin radiolddkkeisiin. Kun positroni
kohtaa kudoksessa antihiukkasensa elektronin, tapahtuu annihilaatio. Tésta syn-
tyvét fotonit havaitaan ilmaisimilla. Ilmaisinten havainnot muutetaan tietokoneen
avulla valmiiksi PET-kuviksi. [2]

Tavallisen PET-kameran nikokentta (eng. axial field-of-view) on lyhyt, yleensi
15-30 cm. Tavallisilla PET-kameroilla kuvausaika on keskiméérin 60 minuuttia. Jotta
perinteisilla PET-kameroilla saadaan potilaasta kuva péaélaesta lonkkaan, potilasta
pitda liikuttaa kuva-alueella. Tamé heikentdd kuvien tarkkuutta, eiké potilaan fysi-
kaalinen tila ole sama jokaisella uudella valotushetkella. Pitka kuvausaika aiheuttaa
haasteita potilaille ja sairaalan henkilokunnalle. Osa potilaista voi kérsia ahtaanpai-
kanpelosta, jolloin ahtaassa kuvausputkessa makaaminen paikallaan tunnin ajan on
haasteellista ja epamukavaa. Pitkdt kuvantamisajat aiheuttavat haasteita sairaalal-
le, koska ne vaativat tarkkaa aikatauluttamista. Perinteiselld PET-kameralla kuvat-
taessa siteilyrasitus on merkittéva potilaalle ja henkilokunnalle. Sateilyrasitus olisi
hyva saada mahdollisimman alhaiseksi varsinkin riskiryhméan kuuluvilla potilailla
ja henkilokunnalla. Potilaan liikuttaminen kuva-alueella lisda liikkeesta johtuvaa ko-

hinaa kuviin. Liikkeesta aiheutuva epatarkkuus kuvissa vaikeuttaa pienten 16ydosten
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16ytéamista. [2], [3]

Koko kehon PET-kameran nikokenttd (eng. long axial field-of-view) on yli 100
cm, jolloin valtaviestosta saadaan otettua kuvat vahintaan padlaesta lonkkaan. Talla
alueella sijaitsevat tarkeimmaét elimet kuvantamisen kannalta. Kun potilaasta saa-
daan otettua kuva yhdella kerralla, liikkeestéd johtuvan kohinan maéaéara on huomat-
tavasti alhaisempi. [2], [3]

Tutkielmaan saatiin ohjausta Turun PET-keskuksessa toimivalta AURAO- tut-
kimusryhmaltd. AURAO tutkii ja kehittda radioaktiivisen hapen kiyttod kaasumai-
sena radiolddkkeend PET-kuvantamisessa. Hengitettéava radiokaasu on turvallisempi
ja vaivattomampi tapa suorittaa PET-tutkimus kuin laajasti kiytossa oleva radio-
vesi, joka annostellaan tutkittavaan laskimonsisdisesti. [4] PET-kuvantamisessa ra-
diolédédke joko annostellaan laskimonsiséisesti eli injisoidaan tai potilas hengittaa sen
eli inhaloi. [1] Merkkiaine ei vaikuta kuvattavan fysiologiaan, mutta se valitaan ku-
vattavan kohdekudoksen biokemiallisten ominaisuuksien mukaan. [5] Merkkiaineen
injektion jalkeen potilas asetetaan PET-kameran nékokenttaan. [6]

Tutkielmassa selvitetdén, miten koko kehon PET-kameroilla passtdaan lyhyem-
paan kuvausaikaan, pienempiin merkkiaineannoksiin, parempaan resoluutioon ku-
vissa ja miten eri algoritmeja ja tekodlyd hyodynnetdédn kuvien rekonstruoinnissa.
Edelld mainitut parannukset tuovat haasteita lisddntyvan tiedon méaéaréan hallinnas-
sa, ja tutkielmassa pyritdén 16ytdméaan vastauksia tdhan. Tutkielmassa perehdytaan
koko kehon PET-kameroiden mahdollistamiin tehokkaampiin tutkimuskéiytantoihin.

Kirjallisuuskatsauksen aiheena on selvittdd koko kehon PET-kameran tuomat
hyodyt kliinisiin PET-tutkimuksiin. Lisaksi tutkielmassa perehdytédén, miten koko
kehon PET-kamera eroaa tavallisesta PET-kamerasta ja miten tekodlyd voidaan

hyodyntéaa koko kehon PET-kamerassa. Tutkimuskysymykset ovat seuraavat:
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Tutkimuskysymys 1: Miten koko kehon PET-kamera eroaa perinteisestd PET-
kamerasta?

Tutkimuskysymys 2: Millaisia hydtyjd koko kehon PET-kuvantaminen tarjoaa
PET-tutkimuksiin?

Tutkimuskysymys 3: Miten tekodlyda voidaan hyodyntdda koko kehon PET- kame-
rassa?

Tiedonhaku toteutettiin kahteen eri tietokantaan: PubMed ja IEEE Xplore. Ha-
ku toteutettiin hakusanalla "total-body-pet". Total-body-termi viittaa tutkielmassa
késiteltaviin koko kehon PET-kameroihin, kun vastaavasti whole-body-termi vastaa
perinteiselld kameralla otettuihin kuviin potilaasta pailaesta lonkkaan. Hakutulok-
set rajattiin ensin vuosiin 2022—2025. Hakutuloksia jai 482, joten hakutulokset
rajattiin vield vuosiin 2024—2025. Taméan jalkeen aineisto karsittiin otsikoiden pe-
rusteella. Otsikoista karsittiin pois kaikki artikkelit, joissa tutkittiin jotain tiettya
sairautta. Jaljelle jadvan aineiston laatu tarkistettiin JUFO-luokituksen perusteella.
Seuraava karsinta tehtiin tiivistelmén perusteella, ja aineistosta karsittiin pois ar-
tikkelit, joissa tutkittiin jotain sairautta tai muuta kuin koko kehon PET-kameraan
liittyvid teknisid asioita. Viimeinen karsinta tehtiin koko tekstin perusteella. Jaljelle
jaivat artikkelit, joissa késitellddn algoritmeja, ilmaisinteknologiaa tai tiedonkésitte-
lyd. Aineistosta nousivat esille kaksoismerkkiainetutkimukset ja matala-annoksiset

merkkiainetutkimukset. Kuvasta 1.1 ndhdéaén tiedonhakuprosessi.

2022- Karsinta otsikon  Karsinta jufo-luokituksen  Karsinta tiivistelman Karsinta koko tekstin

PubMet 402 2025 2024-2025 perusteella perusteella perusteella perusteella
482 —> 249 —> 102 — 64 E— 35 e 25
80

IEEE

Kuva 1.1: Kaaviokuva tiedonhakuprosessista.

Tutkielma on toteutettu kirjallisuuskatsauksena. Luvussa 2 kerrotaan PET- ku-

vantamisen perusteet. Luvussa 3 kerrotaan koko kehon PET-kamerasta ja siihen



LUKU 1. JOHDANTO 4

tehdyistd teknisistd parannuksista verratuna tavalliseen PET-kameraan. Téllaisia
ovat esimerkiksi ilmaisinteknologiaan, kuvarekonstruktioalgoritmeihin ja kuvanta-
misnopeuteen tehdyt parannukset. Lisdksi luvussa kerrotaan, miten tekoalya hyo-
dynnetéén koko kehon PET-kameroissa. Tutkimuskysymyksiin vastataan luvussa 3.
Luvussa 4 pohditaan koko kehon PET-kameran tuomia etuja PET-tutkimuksiin.

Luvussa 5 on yhteenveto.



2 PET-kuvantaminen

Kuvassa 2.1 ndhddan PET-kuvantamisen vaiheet. Ennen kuvantamista valmiste-
taan radiolddke. Radiolddkeeseen tarvitaan radioisotooppi ja lddkeaine tai biologi-
nen substraatti, esimerkiksi sokerimolekyyli. Radioisotooppi tuotetaan joko hiukkas-
kiihdyttimelld tai germanium-68/gallium-68-generaattorilla. Radioisotooppi yhdis-
tetddn ladkeaineseeen tai biologiseen substraattiin radiokemialla. Valmis radiol&a-
ke annostellaan ja injisoidaan potilaaseen. Témén jéalkeen potilas asetetaan PET-
kameran ndkokenttadn, ja kuvantaminen alkaa. Kuvantamisen aikana radiolagke kul-
keutuu kudoksiin, ja syntyva siteily havaitaan ilmaisimilla. PET-kameran ilmaisi-
mista saadut kuvatiedot muutetaan sinogrammeiksi. Sinogrammeista rekonstruoi-
daan kuva tietokoneen avulla. Kuviin tehdéan vaadittavia korjauksia, jotta laakéri
pystyy kiyttaméédn valmista kuvaa potilaan diagnosointiin. |7]

Tietokonetomografiaa eli TT:t4 hyodynnetdéan samanaikaisesti PET-kuvauksissa,
jotta PET-kuvaan saadaan samalla tarkka anatominen referenssi. Pelkéstd PET-
kuvantamisesta saatava kuvatieto ei ole riittavan tarkka, jotta siitd saataisiin diag-
nosoinnin kannalta tarpeeksi tarkka kuva. [5]| PET- ja TT-kuvat kohdistetaan saéita-
maélld matriisin kokoa, vokselin intensiteettia ja kuvien kiertoa, jotta kuville saadaan
yhteensopiva spatiaalinen vastaavuus. Valmiista kuvasta ladkari pystyy tekemaén
diagnoosin. [8]

Kuvantamisessa yleensé kiytetyt positroneja emittoivat isotoopit 1C, 3N, 0 ja

I8F ovat lyhytikiisid eli niiden puoliintumisaika on verrattain lyhyt. Lyhyt puoliintu-



2.1 PET-RADIOLAAKKEIDEN TUOTANTO 6
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Syklotroni Radiokemia
['C, ©N, 0, **F] Radiolaakkeen
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kuvantaminen
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Kuva 2.1: Kaaviokuva PET-kuvantamisesta radioldikkeen valmistuksesta valmii-
seen kuvaan: I radionuklidin valmistus syklotronilla, IT radionuklidi yhdistetédan laa-
keaineeseen tai biologiseen substraattiin, I1I radioldédke annostellaan ja injektoidaan
potilaaseen, IV PET-kuvantaminen, jossa tapahtuu positroniemissio ja annihilaa-
tio, V kuvaustieto muutetaan sinogrammeiksi ja siihen tehdéaan korjauksia, VI kuva
rekonstruoidaan tietokoneella ja VII valmis kuva diagnosointia varten. Tekstit suo-
mennettu, tekijat: S. G. Nerella ja muut. Kuva lisensoitu CC BY 4.0 -lisenssilla
(https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/). [9]

misaika pitad potilaan siteilyrasituksen alhaisena. Radioaktiivisia ladkkeitd valmis-
taessa isotooppeja voidaan yhdistaa biologisiin substraatteihin (glukoosi, HoO, NH3,
COg, Oy jne.) ja ladkkeisiin muuttamatta niiden biologista aktiivisuutta. [5] Taméa
mahdollistaa erilaisten kudosten toimintojen kuvantamisen. PET:i4 hyodynnetaan
eritoten aineenvaihduntaprosessien kuvantamisessa eri kudoksissa. Sen avulla voi-

daan diagnosoida ja arvioida hoitovastetta esimerkiksi Parkinssonin ja Alzheimerin

tauteihin. [1]

2.1 PET-radiolaakkeiden tuotanto

PET-kuvantaminen vaatii radiolddkkeen, joka injisoidaan potilaaseen. Radioldak-
keeseen tarvitaan radioisotooppi ja ladkeaineosa. Radioisotooppeeja tuotetaan joko

syklotronilla tai germanium-68/gallium-68-generaattorilla. PET-tutkimuksissa kéy-
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tettdviit merkkiaineet siséltivit edelld mainittuja radioisotooppeja esimerkiksi 8F,
jota tuotetaan syklotronissa ldhelld kuvantamispaikkaa tai kuljetetaan paikan péaélle
kuvauspéaiviana. Naitd edella mainittuja radioisotooppeja tuotetaan hiukkaskiihdyt-
timelld eli syklotronilla. Esimerkiksi O:ta tuotetaan aivan kuvantamisapaikan vie-
ressd koko kuvantamisen ajan, koska sen puoliintumisaika on noin kaksi minuuttia.
%®Ga on myos radioisotooppi, joka sopii PET-kuvantamiseen ja jonka fysikaaliset
ominaisuudet ovat kuin radioisotoopilla **F. ®Ga puoliintumisaika on lyhyt 68 mi-
nuuttia, mutta sen etuna on, etté sitd on helpompi hankkia germanium-68/gallium-

68-generaattorin avulla, jota voidaan kiyttdd suoraan radiofarmasiassa. [10]

\\

Kuva 2.2: Kaaviokuva syklotronista: V, RF kiihdytysjéannite; S, ionildhde; A ja B
dee-elektrodit ja W, kohtio. Muokattu, tekijat: G. B. Saha, toim. Kuva lisensoitu
CC BY 4.0 -lisenssilld (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/). [8]

Syklotronilla, kuva 2.2, eli hiukkaskiihdyttimelld tuotetaan positroneja emittoi-
via radionuklideja PET-kuvantamista varten. Kiihdytettéavat ionit saadaan kiihdyt-
timen keskelld olevasta ionilahteesta. Ionisuihku kulkee kahden D-muotoisen elekt-
rodin vililla, jotka ovat yhdistetty suurtaajuiseen vaihtuvaan korkeajannitteeseen.
[8] Kun ioni kulkee kahden elektrodin vélisen raon yli, sdéhkokentta kithdyttaa sité
potentiaalierolla [11]:

Uq = Ex = imv® (2.1)

jossa U on kiihdytyspotentiaali, ¢ on hiukkasen varaus, m on hiukkasen massa, Ej

on hiukkasen liike-energia ja v on hiukkasen nopeus. Magneettikentédlld B poikkeu-
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tetaan hiukkanen ympyraradalle, ja hiukkasen liike-energian kasvaessa sen side r

ympyréradalla kasvaa. [11] Hiukkasen séde r nopeuden funktiona on:

va

Fg=F,, =quB=—— (2.2)
r

missd Fp magneettikentdn hiukkasen kohdistama voima, ¢ hiukkasen varaus, B on
magneettivuon tiheys, m hiukkasen massa ja v hiukkasen nopeus [11]. Kun hiukka-
sen siade kasvaa riittavan suureksi ja hiukkasella on ydinreaktioon tarvittava maara
energiaa, hiukkasen varauksesta riippuen se poikkeutetaan elektrostaattisesti tai me-
kaanisesti kiertoradaltaan kohtiolle, jossa syntyy ydinreaktio. Tastéd syntyy haluttu
radionuklidi. [8]

8Ga on PET-kuvantamisessa kiiytettivi radioisotooppi, ja sité tuoteaan gallium-
genraattorilla. Emoisotoopin ®®Ge puoliintumisaika on 271 piivii, ja se voidaan
helposti toimittaa sairaaloihin generaattorissa, jossa siti voidaan kiyttdd %*Gam
lahteend vihintdin vuoden ajan. Koska ®®*Ga puoliintumisaika on 68 minuuttia ja
koska sitd on vaikea kuljettaa, voidaan %®Ga:ia eluoida generaattorista milloin ta-
hansa kiyttopaikalla ja kiyttdd eri tarkoituksiin. Generaattori sisiltid ®®Ge, joka
on kiinnitetty TiO-sauvan avulla kolonnin sisdin. Kun %Ge puoliintuu, se tuottaa
8 Ga-isotooppia. %8Ga eristetdin pylvidsts eluoimalla sitd esimerkiksi suolahapolla

tai vetykloorihapolla. [10]

2.2 Kuvantamisen tausta

Eri merkkiaineita kiytetdan eri tarkoituksiin riippuen siitd, mité biologista toimin-
toa halutaan kuvata. [5] PET-kuvantamisessa kiytettyja radionuklideja ovat muun
muuassa 1C, N, 1°0 ja ¥F. Muut paitsi *F ovat luonnollisia komponentteja meta-
boliiteissa ja muissa molekyyleissd. Tamaéan takia molekyylin leimaaminen radioaktii-

visella nuklidilla ei muuta sen biologista kiyttaytymista. Téalloin leimattu molekyyli
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kulkeutuu kehossa sen biokemiallisesti oikealle paikalle, ja PET-kuvista nahdéan esi-
merkiksi 18-F-merkkiaineella sokeriaineenvaihdunnalisesti aktiiviset paikat kehossa.
12)

150:ta kilytetddn happiaineenvaihdunnan kuvaamiseen ja COs:ta, HyO:ta, 150,:ta
seki. CO:ta kiytetdsdn aivojen verenvirtausta kuvatessa. '3N:ta kiytetddn ammo-
niakkiliuoksessa kardiologisiin tutkimuksiin sydénlihasperfuusiossa. 1 C-leimattuilla
radioladkkeilld kuvataan aminohappometaboliaa, dopamiini Ds-reseptoreja tai so-
luproliferaatiota. Fluori korvaa yhdisteessé vetyatomin, jolloin leimatun molekyy-
lin metaboloituminen muuttuu solussa. Esimerkiksi **F-leimattu glukoosianalogi 2-
fluori-2-deoksiglukoosi, eli [18-F|FDG, fosforyloituu samoin kuin glukoosi heksoki-
naasin vaikutuksesta 2-deoksiglukoosi-6-fosfaatiksi. 18F-leimattu glukoosimetaboliit-
ti ei toimi substraattina glukoosiaineenvaihdunnan seuraavassa vaiheessa, vaan se
kertyy soluihin kuten aivoihin ja syopakudokseen, joissa glukoosiaineenvaihdunta
on nopeaa. [12]

Syklotronilla tai galliumgeneraattorilla tuotettuja epavakaita atomeja kutsutaan
radioisotoopeiksi. Isotooppi on atomi, jolla on sama mééra protoneja mutta eri mas-
rd neutroneja kuin saman alkuaineen atomilla. [8] PET-tutkimuksissa kiytetaén iso-
tooppeina positroniemittereitd merkkaamaan ladkeaineita tai biologisia substraatte-
ja. Radionuklidi p hajoaa S -hajoamisena ldhettdmalla positronin (57) ja neutriinon

(v) seuraavan kaavan mukaan. [§]

p—n+pt+v (2.3)

Neutronin massa on elektronin massan verran painavampi kuin protonin mas-
sa, joten yhtélon (2.3) oikea puoli on kahden elektronin massan verran painavam-
pi kuin vasen puoli. Energian sdilymislain takia radionuklidin siirtyméenergian on
oltava vahintdan kaksinkertainen fotonin massaan verrattuna, jotta se voi hajota

[T -emissiolla. Esimerkiksi edelld mainittu fluori emittoi positronin seuraavasti [8]:
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oF = 0+t +v (2.4)

PET-kuvantaminen perustuu kahden positronista syntyvén 511 keV:n fotonin ha-
vaitsemiseen hyvin pienen ajan sisélld, kuva 2.3. Fotonien syntymistéa edeltda anni-
hilaatio. Positronin kulkiessa kudoksen l4pi se menettaé energiaa ollessaan vuorovai-
kutuksessa kudoksen atomien elektronien kanssa ja ldhes pysédhtyy. Kun positronin
litke-energia on tarpeeksi pieni, annihilaation todennakoisyys kasvaa. Hiukkaset (87
ja e”) voivat annihiloitua ja synnyttaa kaksi vastakkaiseen suuntaan emittoituvaa

551 keV -fotonia. [8]

‘:': Q -~ a’ !
X | ~ N
L v
\\ \\\ I, y '. 1,‘}
; o 0 o 1" [y e positron
W L PR < B
Le ket =~ 4 e electron
B ! \ z’<‘~ ! \\
. \,_%\ /" Tk %V neutrino
- i T
180° £ 0.5° % “- v -
\Q N 7Y quantum/photon
o

(511 keV)

Kuva 2.3: [B*-hajoaminen emittoi positronin 8% ja neutriinon v. Positronin me-
nettiessa energiaa vuorovaikuttamalla elektronien e~ kanssa. Tétad sanotaan anni-
hilaatioksi. Reaktion seurauksena syntyy ja emittoituu kaksi 511keV fotonia vas-
takkaisiin suuntiin. Tekija: J. Langner. Kuva lisensoitu CC BY 4.0 -lisenssilla
(https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/). [1]

Fotonit virittavit ilmaisimen tuikekiteen ylemmalle viritystasolle menettiden sa-
malla energiansa. Kun tuikekiteen atomi palautuu viritystilastaan, se emittoi valo-
fotonin, ja se havaitaan valomonistinpiirissd. [13] Tuikekiteen pyséytysvoima méa-
raa keskimédraisen matkan, jonka fotoni kulkee, kunnes se pyséhtyy energian me-
nettamisen jalkeen. Ilmaisimen havaitsemistehokkuus on tédrked ominaisuus PET-
kamerassa, koska ilmaisimen havaitessa mahdollisimman monta emittoivaa fotonia

mahdollisimman lyhyessé ajassa se pienentda kuvausaikaa ja potilaan séiteilyannosta.
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Fotonit vuorovaikuttavat ilmaisimen atomien kanssa valosdhkdilmion tai Compto-
nin sironnan kautta. Kun elektroniikka havaitsee kahdella vastakkaisella ilmaisimella
lyhyen aikaikkunnan sisélla tapahtuman, voidaan maéarittaa suora, jolla annihilaa-
tio on tapahtunut. Tata kutsutaan LOR:iksi (eng. line of response). [§] TOF (eng.
time-of-flght) parantaa LOR:in kanssa kameroiden erottelukykyé ja signaali/kohina-
suhdetta. TOF:in avulla voidaan laskea fotonien saapumisaikojen erotus ilmaisimille,
ja tésta voidaan madarittad annihilaation kohta keskipisteen suhteen tietylla toden-

nékoisyydella. [13]

2.3 Kuvanmuodostus

sinogram
—h—
Projection
O ¢
angle
position

Kuva 2.4: PET-tiedonkeruu sinogrammin muodossa. Jokainen LOR-tieto (A) piir-
retddn (r, ¢)-koordinaatteihin. LOR:n etdisyys skannauspisteestd on r ja suun-
takulma on ¢ (kulma rin ja kentdn pystyakselin vélilld). Kaikkien r- ja ¢-
arvojen tiedot piirretddn ja nidin saadaan varjostettu alueen (B) osoittama si-
nogrammi. Tekijat: G. B. Saha, toim. Kuva lisensoitu CC BY 4.0 -lisenssilla
(https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/) [§]

Positroniemissiosta syntyva PET-kuvantamisen tieto kerdtdan rekonstruktiotie-
tokoneen muistissa olevaan matriisiin, jota kutsutaan sinogrammiksi, kuva 2.4. Sino-

grammi on pohjimmiltaan kaksiulotteinen histogrammi LOR-arvoista (etaisyydesté
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ja kulmasta) (r, ¢)-koordinaateista tietylla tasolla. Jokainen LOR-arvo vastaa yhta
pikselid, jota kuvaa koordinaatit (r,¢), sinogrammissa. Jokaista tapahtuman ha-
vaitsemista varten madritetddn tapahtuman LOR ja paikannetaan vastaava pikseli

sinogrammista. [8]

Tapahtumien
kéasittely-yksikkd

Tapahtumatieto
(sinogrammi/listamuoto)

Annihilaatio Kuvan rekonstruktio

Kuva 2.5: Kaavio PET-tiedon rekisterdintiprosessista: Merkkiaineen injektion jal-
keen emittoidut y-kvantit rekisteroiddén tuikekiteiden avulla. Elektroniikka suo-
dattaa havainnot ja maarittad, mitkd yksittdiset tapahtumat ovat oikeita. Kuva
rekonstruoidaan, kun suodatetut tapahtumat on vélitetty kuvanmuodostusasemal-
le. Tekstit suomennettu, tekija: J. Langner. Kuva lisensoitu CC BY 4.0 -lisenssilla
(https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/). [1]

Kuviin tarvitsee tehdéa erilaisia korjauksia, jotta niistd saadaan diagnostisesti
riittdvan edustavia. Fotonien energia vaimenee, kun ne matkaavat kudoksen lapi.
Vaimennus aiheuttaa kuvissa epétasaisuutta, koska fotoni vaimenee suhteessa enem-
mén keskuskudoksissa kuin pintakudoksissa, ja fotonit voivat kulkea eri elinten 14-
pi. Tdmén takia kuviin tehdéén vaimennuskorjauksia. PET /TT-kuvauksessa TT-
kuvia kiytetddn vaimennuskorjaukseen. Satunnaistapahtumia minimoidaan kiytta-
maélld parempaa ilmaisintekniikkaa ja lyhyempéé aikaikkunaa. Comptonin sironta on
vksi haaste PET-kuvissa, koska suurin osa sironneesta sateilysta liikkuu kudoksessa

ilman suurempaa energiahéviota. Sirontakorjaus tehddén ottamalla nédkokentén ul-
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kopuolelta lukemat (sisdltdvét sironnan ja satunnaiset tapahtumat) ja poistamalla
satunnaisten tapahtumien luvut. Jéljelle jaavat sirontaluvut viahennetdan nakoken-
tan luvuista, jolloin saadaan oikeat tapahtumaluvut. [§]

Kuvassa 2.5 havainnoidaan kuvanmuodostusprosessi. Sinogrammista kuva re-
konstruoidaan kayttamalla eri algoritmeja, esimerkiksi OSEM ja Patlack ja takaisin-
suodatusprojektiolla eli FBP:114 (eng. filtered back projection). Nykyisin kiytetaan
yvhé enemmaén eri algoritmeja kuvien rekunstruointiin, silla ne ovat tehokkaampia,

ja kuvausaikaa pystytddn lyhentdmédn merkittavésti niiden avulla. [5], [14]



3 Koko kehon PET-tutkimukset

Téassd luvussa kasitellddn, miten rekonstruktioalgoritmeilla paastdan lyhyempaan
kuvausaikaan sailyttden vaadittavaa tarkkuus kuvissa. Rekonstruktioalgoritmeissé
kiytetyn tekodlyn avulla on péadsty lyhyempiin kuvausaikoihin ja matalampiin merk-
kiaineannoksiin. Néiden ansiosta kaksoismerkkiainetutkimukset pystytdan toteutta-
maan saman péivin aikana.

Koko kehon PET-kuvantamiseen liittyy muutama keskeinen kasite. Koko kehon
PET-kameraa tarkoittaa kameraa, jolla potilas saadaan kuvattua péaalaesta varpai-
siin. Pitkédn nédkokentdn PET-kameralla on yli 100 cm néakokentté, jolla saadaan ku-
vattua potilas vahintddn péadlaesta lonkkaan. Matala-aktiivisissa ja erittdin matala-
aktiivisissa tutkimuksissa pystytddan tuottamaan kliinisesti tarpeeksi tarkkoja kuvia
matalammilla sateilypitoisuuksilla. Dynaamisissa PET-kuvauksissa kuvaukset voi-
vat alkaa ennen radiolddkkeen antoa, ja potilaasta otetaan useampi kuvasarja eri
aikoina ladkkeen annon jélkeen. Kineettisessd mallinnuksessa 4D-tiedosta luodaan
parametrisia 3D-kuvia radiolddkkeen kinetiikasta. Kaksoismerkkiainekuvauksissa sa-
malla kuvauskerralla kuvataan kahden eri merkkiaineen jakautumista kehossa. [3|

Koko kehon PET-kameroiden kehitys on ollut mahdollista ilmaisintekniikan kehi-
tyksen ansiosta. Puolijohdevalosensorit ja tarkka tiedon lukuelektroniikka ovat mah-
dollistaneet ilmaisinten kehityksen. Tekniikan kehitys on helpottanut siirtymisté yk-
sittaisen elimen kuvaamisesta koko elinjarjestelméan kuvantamiseen yhdella kerralla.

[Imaisimien tuikeaineita on tutkittu useita erilaisia, mutta vain harvat ovat péés-
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Perinteinen PET/TT-kamera Kokokehon PET/TT-kamera

Kuva 3.1: Perinteiselli PET-kameralla tehtédvid kuvantaminen (vasen puoli) ja
kokokehon PET-kameralla tehtévd kuvantaminen (oikea puoli). Tekstit suo-
mennettu, tekijat: K. Zan ja muut. Kuva lisensoitu CC BY 4.0 -lisenssilla
(https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/). [15]
seet kayttoon PET-kameroissa. Koko kehon PET-kameroissa kiytettavit tuikeaineet
ovat LSO (Lutetium oxyorthosilicate seostettu kesiumilla (Ce)) ja LYSO (Lutetium
yttrium oxyorthosilicate seostettu kesiumilla (Ce). [3], [8] Tuikeaineita valittaessa
tulee ottaa huomioon niiden pysiytysvoima fotoneille, vaimennusaika, valontuotto
keV-fotonia kohden ja ilmaisimen energiaresoluutio. Vaimennusaika (ns) on aika,
jonka aikana fotoni virittdéd tuikekiteen atomin ylemmaélle energiatilalle emittoiden
valoa. Mité lyhyempi vaimennusaika, sitd tehokkaammin tuikeaine pystyy vastaanot-
tamaan fotoneita, ja tdma mahdollistaa lyhyemmét kuvausajat. Esimerkiksi LSO:n
tuikevaimennusaika (40ns) on tehnyt siitd ihanteellisen ilmaisimen PET-kameroihin,
ja sitd kiytetddnkin Quadrassa. 8|

Eri tuikeainemateriaaleja tutkitaan jatkuvasti, ja yksi lupaavimmista oli kiyttaa
ksenonilla seostettua nesteargon-ilmaisinta uudessa koko kehon 3D7 PET-kamerassa.
3D7 PET -kameran herkkyys on hyva, silld on erinomainen spatiaalinen resoluutio ja
hyva TOF-resoluutio. 3Dmx:1lla pystyy kuvantamaan myos suurilla séteilypitoisuuk-
silla. Ksenonin seostamisella tuikemateriaaliin oli ratkaiseva aikaeroresoluution ja
kohinan poiston parantamisessa. 3D7 vaatii vield lisdtutkimuksia, jotta sitd voidaan

hyodyntéaa kliinisessa kaytossd. Kameran ulkoisia mittoja tulee parantaa ja rekons-
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truktioalgoritmeja tarkentaa, jotta 3Dm:lla saadaan vastattua kliinisiin tarpeisiin.
16

Perinteisilla PET-kameroilla potilaan kuvantaminen péaélaesta lonkkaan vaatii
useita kuvauskertoja, ja tdméa aiheuttaa viistamétta epatarkkuutta kuvan kvanti-
fioinnissa aikaerojen ja kohinan takia. Koko kehon PET-kameroilla saadaan potilas
kuvattua vahintadn yhdella kuvauskerralla paasta lonkkaan, jolloin potilaan asennon
muutoksista johtuvat epatarkkuuden poistuvat automaattisesti. Kuvassa 3.1 havain-
noidaa lyhyen ja pitkdn nakokentdn PET-kameroiden kuvantamista, kun potilaasta
halutaan viahintéén péélaesta lonkkaan kuvat. [15]

Quadra (Siemens Healthineers) ja uExplorer (United Imaging Healthcare) ovat
kliinisessé kiytossé olevia koko kehon PET-kameroita. PennPET explorer (Univer-
sity of Pennsylvania) ja uMI Panorama GS (United Imaging Healthcare) ovat vain
tutkimuskaytossa olevia koko kehon PET-kameroita. Merkittdvin ero kameroiden
valilld on se, ettd Quadran ja PennPET explorerin ilmaisimissa kdytetaan LSO-
tuikekiteitd. UExplorerissa ja uMI Panorama GS:ssa kiytetddn LYSO-tuikekiteité.
Kaikilla neljalla kameralla on eri pituiset nidkokentéat. Quadran nidkokenttd on 106
cm, uExplorerin 194 cm, PennPET explorerin 112 ¢m ja uMI Panorama GS:n 148

cm. [3], [15], [17] Kameroiden yleiset tiedot ndhddén taulukosta 3.1.

Taulukko 3.1: Neljan koko kehon PET /TT-jirjestelméan yleiset tiedot. [3], [15], [17]

Jérjestelma Nékokenttd (cm) Tuikeaine Kliininen kdytto
Quadra 106 LSO kylla
ukxplorer 194 LYSO kylla
PennPET explorer 112 LSO ei

uMI Panorama GS 148 LYSO ei

PET-kameran herkkyys kertoo, kuinka hyvin ilmaisin rekisteroi radioaktiivisen
hajoamisen. Mitd suurempi arvo, sitd parempi herkkyys kameralla on. Quadralla
herkkyys on 176 keps/MBq, uExplorerilla 171 keps/MBq, PennPET explorerilla 54

keps/MBq ja uMI Panorama GS:lla 176,3 keps/MBq. Kameroiden vililla on eroja
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my0Os paikanerottelun tarkkuudessa. Quadran tarkkuus on 3,8 mm, uExplorerin 2,9
mm, PennPET explorerin 4,0 mm ja uMI Panorama GS:n 2,9 mm. TOF-tarkkuus
eli aikaeroresoluutio on Quadralla 230 ps, uExplorerin 505 ps, PennPET explorerilla
256 ps ja uMI Panorama GS:lla 189 ps. Kliinisessa kaytossa olevista kameroista Qua-
dralla on korkeampi aikaeroesoluutio ja herkkyys, kun taas uExplorerin paikanerot-
telun tarkkuus on parempi ja sen nékokenttd on pidempi. [3], [15], [17] Kameroiden

tekniset tiedot ndhdaan taulukosta 3.2.

Taulukko 3.2: Neljan koko kehon PET /TT-jérjestelmén tekniset tiedot. [3], [15], [17]

Jérjestelmé Herkkyys Paikanerottelun ~ TOF-tarkkuus
(keps/MBq) tarkkuus (mm)  (ps)

Quadra 176.0 3.8 230

ubkxplorer 171 2.9 505

PennPET explorer 54 4.0 256

uMI Panorama GS 176.3 2.9 189

Koko kehon PET-kameroissa hyodynnetdadan valtavasti tekoalyé, erityisesti ku-
vien rekonstruoinnissa ja sinogrammien tulkinassa. Tekoélyn avulla pystytaan késit-
telemaédn suurentuvaa tietoméaaraa tehokkaammin ja nopeammin. Kokokehon PET-
kameralla otetut kuvat ovat tarkempia, joten tekodlya pystytdan hyodyntamasan pa-
remmin kuin tavallisissa PET-kameroissa. Tekodlyd hyodynnetaan esimerkiksi elin-
ten segmentoinnissa, vaimennuskorjauksissa, dynaamisessa kuvantamisessa, kuvan-
parannuksessa ja kuvien laadun arvioinnissa. [2]

Koko kehon PET-kameralla on useita etuja verattuna perinteiseen PET-kameraan:
lyhyempi kuvausaika, parempi erottelukyky, parempi resoluutio ja kohinan poisto eli
signaali-kohina suhde. Se mahdollistaa pienemmét séteilyannokset potilaille ja kak-
soismerkkiainetutkimukset. [3|, [6] Kehittyneiden kuvarekonstruktioalgoritmien ja
tekodlyn avulla saadaan parempi erottelukyky, resoluutio, kohinan poisto ja elinten
segmentointi. [14], [3] Kuvausajan lyhentémiselld on useita postiivisia vaikutuksia,

kuten liikkeesté syntyvien héirididen viaheneminen, kustannustehokkuus ja potilaan
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mukavuus kuvauksen aikana. [18] Esimerkiksi yhdessé tukimuksessa osoitettiin, etté
Quadralla otettu 2 minuutin kuvasarja vastaa kliiniseltd tarkkuudeltaan 60 minuu-
tin normaalia kuvasarjaa Siemens Biograph vision 600 -kameralla. Kamerat ovat
laskennallisesti téysin vertailukelpoisia keskenédén. [19]

Koko kehon PET-kuvantamisessa tulee valtavasti tietoa, ja laskennallinen mo-
nimutkaisuus kasvaa valtavasti. Esimerkiksi 60 minuutin dynaamisen [18-F|FDG-
PET-kuvauksen raakadata uExplorerilla on noin 1 000 Gt. [17] Koko kehon PET-
kuvauksista syntyvét suuret tietojoukot vaativat vankan tietojen tallennus- ja hallin-
tajirjestelméan. [20] Yksi ratkaisu tiedonkésittelyn haasteisiin on tekodlyn hyodyntéa-
minen algoritmeissa. Tekodlyyn perustuvien algoritmien laskentanopeus on parempi
kuin perinteisten algoritmien, koska ne poistavat optimoinnin tarpeen prosessin ai-
kana. [21] Toinen haaste tiedonhallinnassa on tietoturvallisuus kuvien késittelyn ja
sdilytyksen aikana. Dynaamisista kuvista saadaan huomattavasti fysiologista tietoa
ihmisesté, esimerkiksi paino, pituus, syke, sormenjélki ja kehon muoto. Tulevaisuu-
dessa olisi tarkeda panostaa henkiloiden tietoturvaan kokokehon PET-kuvauksissa,
silld ne sisaltaviat huomattavan méaran tietoa potilaista. Néilla tiedoilla potilas on

tunnistettavissa kuvista. [22]

3.1 Kuvarekonstruktioalgoritmit

Kuvien rekonstruointiin kdytetdédn erilaisia algoritmeja. Algoritmeilla pyritdan pa-
rantamaan resoluutiota ja poistamaan kuvista kohinaa. Tehokkailla algoritmeilla
saadaan lyhennettyd kuvausaikaa ja pienennettyé radioldikkeen annosta, koska ne
pystyvéit rekonstruoimaan pienemmalld tietoméaaralla kliiniseen kiyttoon riittéavan
tarkkojan kuvia. [14], [2] Kéytetyimpié algoritmeja ovat OSEM (eng. Ordered Subsets-
Expectation Maximization) ja Patlak. Quadrassa esimerkiksi kiytetaan OSEM-al-
goritmia kuvien rekonstruointiin. [23]

Tekoélyd hyodynnetdan valtavasti kuvien rekonstruoinnissa. Sitd hyodynnetéan
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sinogrammien tulkinnassa, ja algoritmeja kehitetdén tekoalyn pohjalta. [24] Tekoa-
lypohjaiset algoritmit jaetaan kolmeen: tietopohjaiset algoritmit (eng. data-driven
algorithms), mallipohjaiset algoritmit (eng. model-driven algorithms) ja malli-tieto-
yhdistelmé algoritmit (eng. model-data hybrid algorithms). Tietopohjaisilla algorit-
meilla on yksinkertainen rakenne, joten ne ovat helppo toteuttaa, ja niilla on hyva
suorituskyky. Ne vaativat paljon koulutusta, joka vie aikaa. Koulutustaso riippuu
koulutettavan materiaalin laadusta. Mallipohjaiset algoritmit kidyttavit optimoin-
tialgoritmista matemaattista mallia pohjana. Mallipohjaisissa algoritmeissa korva-
taan haastavat operaattorit neuroverkoilla. Malli oppii ndmé koulutuksen aikana ja
integroi ne verkkoparametreihin. Mallipohjaiset algoritmit ovat hitaampia kuin tie-
topohjaiset, mutta ne ovat tulkittavia. Tieto-malli-algoritmit yhdistavat molempien
hyvét puolet. [2] Syvidoppimismalleja kuten konvoluutioneuroverkkoa ja diffuusio-
mallia hyodynnetdéan poistamaan kohinaa kuvista, jolloin saadaan kliinisesti tark-
koja kuvia PET-kuvauksista. Néiden avulla on padsty muun muassa lyhyempéaan
kuvausaikaan ja pienempiin radioldéikeannoksiin. [6]

Tekodlyé kiaytetaan koko kehon PET-kameroissa kuvien rekonstruktioon, vaimen-
nuskorjaukseen, elinten segmentointiin, kuvien paranteluun, parametriseen kuvan-
tamiseen, kuvien muuntamiseen esimerkiksi PET-kuvasta TT-kuvaksi, radioldék-
keiden annosten pienentamiseen ja PET-kuvien diagnosointiin. [2] Perinteiset syvé-
oppimisen menetelmét kuvien kohinanpoistossa ja resoluution parantamisessa hyo-
dyntavit konvoluutioneuroverkkoja. Néiden menetelmien haasteina on, etta tietty
menetelma tulee kouluttaa yhdelle kameralle, eiké niita pysty soveltamaan suoraan
muihin kameroihin. [25] Tamén takia olisi hyvé kehittdé syvaoppimisen malleja, joita

voidaan kayttad koulutukseen jélkeen kaikkiin kameroihin.
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3.1.1 OSEM

OSEM (eng. Ordered Subsets-Expectation Maximization) eli jarjestetyn osajoukon
odotusarvon maksimoinnin algoritmi on laajasti kiytossé oleva algoritmi kuvien re-
konstruktioon. Sitd kiytetdan Quadrassa. [23] Uusien koko kehon PET-kameroiden
mahdollistamat lyhennetyt kuvausajat ja radiolddkeannosten pieneneminen viahen-
tad fotonimédrid. Fotonien méédrien vihentyminen lisdévat kohinaa ja huononta-
vat kuvien tarkkuutta. OSEM pyrkii 16ytaméan keskitien iterointiméérien ja kuvan
tarkkuuden valilla, sillé lisdantynyt iteraatioiden maéara lisdéa kuvissa kohinaa ja néin
huonontaa pienten leesioiden, eli 16ydosten 16ytamista. Tamén takia OSEM rajoit-
taa iteraatioiden méadran aareelliseksi. [14] OSEM-algoritmi on kéytossd myos pe-
rinteisissd PET-kameroissa. Koko kehon PET-kameroiden kehityksen myota OSEM-
algoritmia tulee kehittaa tai sita pitad kayttda yhdessa jonkin muun algoritmin kans-
sa, jotta kuvien laatu pysyy diagnostiikan kannalta riittavana.

[teratiivinen HYPER on paranneltu algoritmi ja kehitetty vastamaan OSEM:in
kokemiin haasteisiin [14]. Se kiyttaa U-nettiin perustustuvaa tekodlymenetelméa, ja
silld on FDA:n (eng. US Food and Drug Administration) hyvéiksynta [2]. HYPER
perustuu rangaistavaan todennékoisyyten (eng. penalized likelihood) ja on antanut
lupaavia tuloksia kuvanlaadun parantamisessa, pienten leesioiden 16ytédmisessa, ly-
hennetyn kuvausajan tutkimuksissa ja pienannoksissa kuvauksissa. HYPER pystyi
erottamaan merkkiaineen aktiviisuuden pienistékin leesioista, mikéd on ollut OSEM-
algoritmin haaste. Kun puhutaan pienistd leesioista, pitdd muistaa, ettd aktiivisuus
leesion alueella on pieni koon takia. Néissd tapauksissa on erityisen tarkedd, et-
td pienimmétkin leesiot havaitaan. Niiden havaitseminen vaikeutuu, jos kuvassa on
merkittavd méadrd kohinaa. [14]

Tekodlya hyodyntava FastPET on kehitetty Siemens Biograph Vision -kameralle
ja on mychemmin laajennettu koko kehon Quadra-kameralle. OSEM:in avulla kou-

lutettiin neuroverkko vaimennuskorjauskuvien avulla. Tamé kyseinen menetelméa on
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Terveen henkildn Keuhkosyopaa Potilaan PET-kuva z- Potilaan TT-kuva z-

kartan kanssa kartan kanssa

PET-kuva sairastavan PET-
kuva

Kuva 3.2: Tekodlyn hyodyntdminen kuvien rekonstruoinnissa. Tekoélyn tuomat hyo-
dyt kuvien laatuun on havaittavissa hyvin potilaan PET-kuvasta tekodlymenetelméan
kanssa verrattuna PET-kuvaan ilman tekodlyn hyodyntamista. Tekoaly korostaa
poikkeamia kuvissa. Kuvassa punaiset nuolet osoittavat kasvaimia. Tekstit suomen-
nettu, tekijat: L. K. Shiyam Sundar ja muut. Kuva lisensoitu CC BY 4.0 -lisenssilla
(https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/). [21]
lyhentényt kuvien rekonstruointiaikaa 7 minuutista 20 sekuntiin kuvantamisen j&l-
keen. Rekonstruktion nopeutuminen on téarkedd koko kehon PET-kuvantamisessa,
koska kuvatietoa tulee merkittaviisti enemmén. [26]

3D DDPM -pisteytysfunktio on osoittanut lupaavia tuloksia kuvien kohinan pois-
tossa, kun rekonstruktioalgoritmina on kéiytetty OSEM:ia. Kohinan poistoon kéy-
tettiin tekodlya, ja malli koulutettiin konvoluutioneuroverkon avulla. Malli hyodyn-
taa diffuusioprosessia, jossa on eteenpain meneva askel ja taaksepédin menevé as-
kel. Eteenpéin menevissa askeleessa Gaussin kohinaa lisattiin véhitellen muuttaen
PET-tiedon jakauma Gaussin jakaumaksi. Taaksepdin menevélla askeleella iteroitiin
PET-kuvat Gaussin néytteistd. DDPM-pisteytysfunktio saa poistettua nédin kuvis-
ta kohinaa ja parannettua OSEM-algoritmia. Malli on kehitetty koko kehon PET-

kameroiden kohinan poistoon, koska vanhat tekodlyyn perustuvat menetemét eivit

ole riittévia eri PET-tutkimusten kohinan poistoon. [27]
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3.1.2 Patlak

Parametrisessa kuvantamisessa tehdadn kvantitatiivisia karttoja fysiologisista pro-
sesseista kuten verenkierrosta tai aineenvaihdunnan prosesseista. Naihin sovelletaan
matemaattisia malleja kuten Patlak-kiyraa. Téastd syntyy pikseli pikselilta -kuvia
tietyistd parametreista, esimerkiksi verenkierrosta, perinteisen PET-kuvantamisen
radioaktiivisuustasojen sijaan. [28]

Koko kehon PET-kuvantaminen ja merkkiaineen kineettinen mallinnus mahdol-
listavat moniparametrisen kuvantamisen. Moniparametrinen kuvantaminen antaa
tarkempaa tietoa elinten aineenvaihdunnallisesta toiminnasta. Patlak-kéyrd on kéy-
tetyin kineettinen lineaarinen malli [18-F|FDG-kuvauksissa. Patlak-kuvaajan para-
metri K; edustaa [18-F|FDG:n nettovirtausta. Patlak-kiyra kuvaa kudoskonsentraa-

tion ja matemaattisen mallin suhdetta tasapainoajan t* jélkeen kaavan mukaan:

tb (>, (3.1)

jossa Cp(t) tarkoittaa FDG-pitoisuutta kudosalueella ajankohtana ¢. C,(t) on
syottofunktio, ja se kertoo FDG-pitoisuuden plasmassa ajankohtana ¢t. K; on FDG:n
nettonopeus, ja b on leikkauspiste, joka on veren tilavuuden ja kudoksessa vapaan
FDG-jakautumistilavuuden seos. Yleisesti ¢* koko kehon Patlak-parametriselle ku-
vantamiselle on suurempi tai yhtd suuri kuin 30 minuuttia. [29]

Koko kehon PET-kamerat ovat yksinkertaistaneet ja parantaneet Patlak-paramet

rista kuvausta herkkyyden ja elinten samanaikaisen kuvantamisen takia. Taméa vaati
tunnin mittaisen dynaamisen kuvantamisen, jotta saadaan Patlakin vaatima syotto-
funktio. Suhteellinen Patlak-kidyrd (RP) ei tarvitse varhaisen ajan vaan myohéisen
ajan syottofunktion. Tama ei lyhenna kuvausaikaa kuin 30 minuuttiin. Tédhén on et-
sitty ratkaisua syvdoppimisen menetelméstd syvi-kernel-mallista (eng. deep-kernel

method), joka poistaa kuvista kohinaa. Talla on pédsty 20 minuutin kuvausaikaan.
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[29] Suhteelliseen Patlak -kaavioon ehdotettiin seuraava yhtaloa:

Or(l) _ . —/t (3.2)

+ 0 (t > t"),

jossa K ja b ovat uudet FDG:n nettonopeus ja leikkauspiste. Verrattuna taval-
liseen Patlak-kuvaajaan RP-kuvaaja poistaa tarpeen varhaisen ajan syottofunktion
O:sta t*:een ja vaatii vain myohéisen ajan syottofunktion ¢*:sta kuvantamisen lop-
puun. Tama mahdollistaa tehokkaamman lahestymistavan parametriselle kuvanta-
miselle. [29]

Populaatiopohjaista syottofunktiota ja epasuoraa Patlak-menetelméaé kayttamél-
la K;-parametrin tarkkuutta parannettiin erittdin herkalla tilalla, joka mahdollisti
15 minuutin kuvausajat Quadralla. Perinteisessié PET-kamerassa ei ole tarpeeksi
herkkaa tilaa, joten tata mallia ei voida kayttda perinteisissa PET-kameroissa. Mal-
li ei toiminut riittdvasti kaikille elimille, esimerkiksi virtsarakon osalta Patlak ei
pystynyt lineaariseen sovitukseen. Maksalle ja keuhkoille tarvitaan myo6s laajemmat
mallit. Tutkimuksessa nousi esille, ettd lyhennetylld kuvausajalla hengittamisesta
johtuvia liikeartefakteja oli silti liikaa, jotta ne olisi saatu menetelmalla poistettua.
Tutkimuksessa kerrottiin, ettd epésuora Patlak-menetelmé vahvisti ajatusta lyhen-
nettyistd kuvausajoista. [23]

Patlak-KXD-algoritmi rakentuu kahdesta eri koneoppimisalgoritmista K-Means
and XGBoost. Tutkimuksessa valittiin 20 minuutin jalkeen otetut kuvat algorit-
mien koulutusta varten. K-Meansia kiytettiin klusterointiin ja naytteenottoon K;-
tasapainotetun koulutustiedon luomiseksi. LXGBoostille opetettiin kudos-veri-sdan-
nonmukaista suhdetta ja aikakéyrien sekd Patlak-pohjaisten K;-arvojen vélista vas-
taavuutta kayttamalla K;-tasapainotettua harjoitustietoa. Ennustevaiheessa XG-
Boost pystyi luomaan K;-kuvia laskemalla K;-arvot dynaamisista kuvista saaduista

SUR-aikakayrista. Talla tavalla péadstiin 4 minuutin kuvausaikaan, joka olisi poti-



3.1 KUVAREKONSTRUKTIOALGORITMIT 24

laiden ja kuvaustehokkuuden kannalta hyvi. Menetelma pitda vield validoida ennen
sen kliinistd kiyttoonottoa. [30]

Dynaamisista PET-kuvauksista saadulla tiedolla jokaisella kolmiulotteisen ava-
ruuden pisteelld on aika-aktiivisuuskiyrd (TAC). Tdéma kertoo, miten merkkiaineen
kertymé muuttuu ajan kuluessa elimissd. TAC-arvot eroavat sijainnin perusteella
toisistaan, koska merkkiaineen méara nousee huomattavasti, kun merkkiaine saa-
vuttaa elimen ensimmaisen kerran ja laskee sen jélkeen puoliintumisajan mukaan.
[31] SN-Patlak on itseohjautuva neuroverkkoalgoritmi, ja se pystyy luomaan K-
kuvia lyhyistd dynaamisista [18-F|FDG PET-kuvista, eiki se vaadi pitkidn kuvanta-
misen PET-tietoja koulutusta varten. SN-Patlak tarvitsee lyhytaikaisen veren TAC-
arvon, kun Patlak-menetelmé vaati TAC-arvon koko tunnin kuvantamisajalta. Talla
paastiin luotettaviin 10 minuutin mittaisiin dynaamisiin kuvausaikoihin. Resoluutio
kuvissa oli riittava, silla pienetkin leesiot olivat havaittavissa lyhyesta kuvausajasta
huolimatta. SN-Patlakilla on paljon potentiaalia kliinisessa tyossd, mutta sen saa-
minen diagnostiseen kdyttoon vaatii viela kliinisen validoinnin eri PET-kameroista

saaduista tiedoista. [32]

3.1.3 Muut algoritmit

Sinogrammeihin sovelletut syviaoppimisen menetelmét ovat tehokkaita sironnan kor-
jauksessa raakatiedoista. Syvdoppimiseen perustuva sironnan arviointi -menetelma
DLSE (eng. deep learning-based scatter estimation) perustuu konvoluutiohermo-
verkkoon U-Net-arkkitehtuuriin. Se kdyttda sinogrammeja sironnan arvioimiseen.
DLSE:n avulla pystyttiin tarkentamaan leesioiden nékyvyyttd kuvista. Tulevaisuu-
dessa DLSE:n yleistettddvyyta muihin kameramalleihin olisi hyvé tutkia lisda. [24]

Tekoélypohjainen waveNet perustuu kuvan hajottamiseen useisiin taajuuskom-
ponentteihin aallokemuunnoksella. Aallokemuunokseen kéytettiin 3D-hermoverkkoa

kohinan vahentamiseksi taajuusalueella. Hajotetut taajuusalueet annettiin D-UNet-
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rakenteen neuroverkkoon taajuuskomponenttien kohinanpoistoa varten. WaveNet-
tid pystyttiin yleistdméaédn eri kameroista saatuihin aineistoihin, mikd parantaa sen
mahdollista kiyttod kliinisesssa tyossi. [25]

Uusia kuvien rekonstruointimenetelmié etsitdén jatkuvasti, jotta saataisiin ly-
hennettya kuvausaikaa varsinkin dynaamisissa kuvauksissa. Yksi mahdollinen re-
konsturktiomenetelma, jolla saataisiin dynaamisen kuvantamisen kuvausaika lyhen-
nettyd tunnista kahteenkymmeneen minuuttiin perustuu syviaoppimismentelméaén.
Menetelméssa muodostettiin syvaoppimiskehys, jonka avulla péaastiin 20 minuutin
kuvausaikaan. Kohinasuhdetta ja rakenteellista samankaltaisuusindeksia kéytettiin
kuvien laadun arviointiin. Menetelmall saatiin laadukkaita moniparametrisia kuvia
rajallisesta aineistosta. Menetelméan laajempi kiytto kliinisessa tarkoituksessa vaati

vield lisdtutkimusta ja kehitysta. [18]

3.2 Matala-aktiiviset merkkiainetutkimukset

Annetun aktiivisuuden vahentdminen on térkeda tilanteissa, joissa sédteilyannos ai-
heuttaa teoreettisen vaaran pitkiaikaiselle terveydelle esimerkiksi kasvainten arvioin-
ti raskauden aikana. Téllaisissa tilanteissa sikion séteilyrasitus voidaan pitad hyvin
alhaisena. Aidin taudin diagnoosi ja levinneisyyden mé#rittdminen voivat olla ratkai-
sevia jatkotutkimusten suunnittelussa, koska hoitovaihtoehdot vaihtelevat raskauden
eri vaiheissa. Toinen esimerkkitilanne ovat vauvat ja pienet lapset, joita kuvattaessa
sateilyrasitus on vahennettéva ihannetapauksessa minimiin. [33|

Koko kehon PET-kamerat mahdollistavat nopeammat kuvausajat pienemmil-
14 radioldékeannoksilla. Quadralla on pédsty alhaisilla annoksilla [18-F|-FDG:lla
(IMBq/kg) 5 minuutin kuvausaikaan ja erittdin alhaisella annoksella (0.5MBq/kg)
6 minuutin kuvausaikaan, jolloin kuvien laatu oli vield ihanteellinen diagnosointiin.
Kuvien kohinaa vihennettiin ottamalla kidyttoon erittdin korkea herkkyystila. Se

lisda mahdollisuuksia séteilyrasituksen vahentamiseen ja kuvausaikojen lyhentémi-
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seen entisestadn. [34]

Tekodlyn hyodyntdminen kuvien rekonstruktiossa mahdollistaa alhaisempien ra-
dioladkeannosten kiayton kuvantamisessa, koska uudet algoritmit pystyvat poista-
maan kuvista paremmin kohinaa. [25] Esimerkiksi PETformer on suunniteltu pois-
tamaan erittdin matala-annoksisista kuvista kohinaa ilman rakenteellista ennakko-
tietoa eli ilman TT-kuvatietoja. Se pystyy sdilyttdmédn pienten leesioiden kerty-
méarvojen laadun mahdollistaen nopean ja tarkan diagnosoinnin pelkéistdan PET-
kuvauksen avulla. PETformer vaatii viela lisdtutkimusta ja kliinisen validoinnin en-
nen kuin sitd voidaan kayttaa kliinisessé tyossa. Se voi mahdollistaa tulevaisuudesssa
pelkkid PET-tekniikkaa kiyttaviat kuvantamisprotokollat. [35]

Tietyissé tilanteissa kahden eri radioisotoopin perdkkiinen kuvantaminen on hyo-
dyllisté, silld sen ansiosta voidaan arvioida syovin levinneisyytté. [17] Koko kehon
PET-kamerat mahdollistavat kaksoismerkkiainetutkimukset saman péivan aikana,
koska koko kehon PET-kameroilla pystytdan kuvantamaan matala-aktiivisilla merk-
kiaineilla. Tamé& mahdollistaa kahdella eri radioaktiivisella lddkeelld kuvantamisen
saman péaivan aikana, koska matala-aktiivisten annosten ansiosta potilaan séteilyra-
situs jad tarpeeksi pieneksi. Tekodlyn hyodyntdminen ja uudet algoritmit pystyvat
poistamaan ensimméisen kuvauskierroksella kaytetyn merkkiaineen aiheuttaman ko-
hinan. Tamén ansiosta potilaan ei tarvitse tulle kuvattavaksi kahtena eri péivina
ja tdman séteilyrasitus jaa pienemmaksi kuin perinteiselld PET-kameralla tehtavét
kaksoismerkkiainetutkimukset. [26], [36] Listatutkimuksissa on hyodynnetty lisét-
tya herkkyyttd kuvattaessa ensimmaéistd merkkiainetta pienelld annoksella. Téméan
jalkeen toinen merkkiaine annettiin suuremmalla pitoisuudella, jotta ensimméisen

merkkaineen aiheuttama signaali olisi minimaalinen. [17]



4 Pohdinta

Taulukko 4.1: Aineistojen méaré tutkittavista aiheista.

Aihe Maéra (kpl)
[lmaisinteknologia 1
Rekonstruktioalgoritmit 16
Tiedonkasittely 2

Matala-aktiiviset merkkiainetutkimukset 6

Tutkielmassa analysoidusta kirjallisuuden perusteella voidaan sanoa, ettd koko
kehon PET /TT-kameroiden ansiosta potilaat saavat nopeammin apua, koska useam-
pi potilas pystytdan kuvantamaan saman paivan aikana, ja heidan séteilyrasitus jaa
mahdollisimman alhaiseksi. Kehittyneet algoritmit ja tekodlyn hyoédyntadminen avaa-
vat jatkuvasti uusia ovia kuvien rekonstruoinnissa ja mahdollistavat lyhennetyt ku-
vausajat. Koneoppimisen kayttoa algoritmeissa tulee kehittdd, mutta samalla tulee
pitdd mielessé tietoturvaan liittyvat asiat. Eritoten eri algoritmien yleistettavyytta
kaikkiin kliinisessé kaytossé oleviin kameroihin tulisi tutkia lisaa.

Taulukosta 4.1 nadhdaén, ettd ilmaisinteknologiasta 16ytyi yksi tutkimus liittyen
uusiin tuikeaineisiin. Taméan perusteella voidaan sanoa, ettd nykyiset tuikeainema-
teriaalit LSO ja LYSO ovat riittavia kiyttotarkoitusta ajatellen. Tutkielmassa ana-
lysoidusta kirjallisuudesta nousi esille, etta rekonstruktioalgoritmeja kehitetdén jat-
kuvasti ja PET-kameroiden kuvausnopeutta ja resoluutiota pyritdan parantamaan
koko ajan. Tamén vuoksi uusia tuikeainemateriaalieja olisi hyva tutkia ja kehittda

lisdd, jotta ne vastaavat myos tulevaisuudessa PET-kameroiden tarpeisiin eivatka
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rajoita niiden resoluutiota.

Eri algoritmien ja koneoppimisen hyodyntdmistd kuvien rekonstruoinnissa on
tutkittu valtavasti ja se ndhdédn taulukosta 4.1, silla rekonstruktioalgoritmeihin
liittyvid aineistoja oli yli puolet tutkielman aineistosta. Aineistosta nousi esille, etté
suurin osa uusista algoritmeista ja tekoadlyn malleista vaativat vield lisatutkimus-
ta ja kliinistd validointia ennen kuin niitd voidaan hyédyntdé terveydenhuollossa.
Uudet tekodlypohjiaset algoritmit ovat antaneet kuitenkin vaikuttavia tuloksia pa-
rantaen kuvien resoluutiota ja pienten leesioiden loytamista, lyhentden kuvausaikaa
ja mahdollistaen pienemméat merkkiaineannokset potilailla. Koneoppiminen on mah-
dollistanut leesioiden loytamisen jo sinogrammeista ennen varsinaisen kuvan muo-
dostamista.

Uudet tekodlypohjaiset algoritmit pystyvit havaitsemaan 16ydokset hyvin pien-
annoksisista ja lyhytkestoisista kuvista. Tdméa mahdollistaa jopa neljan eri potilaan
kuvantamisen tunnin sisillé ja potilaan siteilyrasituksen vahintaén puolittumisella.
Aineiston perustellaa voidaan sanoa, etta tekoédlypohjaisista algoritmeista on paljon
hyotya, ja tekodlyn avulla saadaan parannettua koko kehon PET-kameroilla tehté-
vid tutkimuksia. Tekoélypohjaiset algoritmit eivit tarvitse valttamatta koulutusku-
vamateriaalia, jolloin niiden luotettavuus ei ole kiinni materiaalin laadusta. Téllaisia
algoritmeja pystytdan hyodyntdmaéaéan eri koko kehon PET-kameroihin, kun taas ku-
vista koulutettuja algoritmeja voidaan hyodyntéa ainoastaan sithen kameraan, jolla
kuvamateriaali on otettu. Taméan persuteella voidaan sanoa, ettd rekonstruktioal-
goritmien yleistettavyys Quadraan ja uEXPLORERiIin helpottaisi tutkimustyotéa ja
voisi viedd kameroiden kehitystd paremmin eteen péin.

Tiedonkasittelysta 16ytyi vihén tietoa, mikd ndhddan taulukosta 4.1. Aineistosta
nousi kaksi eri nakokulmaa. Ensimmaéisend nousi esille, ettd tehokkaammat rekon-
struktioalgoritmit vastaavat itsessddn jo haasteeseen liittyen lisddntyvan tietomaa-

ran kasittelyyn, koska niiden ansiosta sama maéaara tietoa saadaan késiteltyd huo-
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mattavasti lyhyemméssa ajassa. Toisena nousi esille tietoturvaan liittyvit kysymyk-
set: miten saadaan taattua, etteivat potilaiden henkilokohtaiset tiedot levida kuvien
kautta. Vaikka kuvat ovat anonyymeja, kehittyvien kuvantamismenetelmien ansios-
ta kuvista on havaittavissa yhé enemmaén tietoja, joilla anonyymi potilas voidaan
tunnistaa. Taméan perusteella voidaan sanoa, etta tulevaisuudessa voitaisiin pereh-
ty&, miten saadaan parannettua potilaiden tietosuojaa liittyen kokokehon PET /TT-
kuvien sailytykseen.

Aineistosta nousi esille matala-aktiiviset merkkiainetutkimukset ja kaksoismerk-
kiainetutkimukset, kuten ndhdé&an taulukosta 4.1. Kirjallisuuden perusteella voidaan
sanoa, ettd koko kehon PET /TT-kamerat mahdollistavat lyhennetyt kuvausajat ja
matala-aktiivisemmat merkkiaineannokset kuvauksissa sailyttden diagnostisesti riit-
tdvan kuvien laadun. Aineiston perusteella voidaan sanoa, ettd tekodlyn merkitys
naissa kehitysaskeleissa on ollut merkittavéa, koska sen avulla on pystytty poistamaan
kuvista kohinaa ja néin pitddmaéadn kuvien laatu riittavina. Lyhentyneet kuvausa-
jat mahdollistavat useamman potilaan kuvantamisen péaivan aikana, ja néin ollen
useampi potilas saa nopeammin hoitoa. Merkkiaineannosten aktiivisuuden pienen-
tdminen mahdollistaa lasten ja raskaana olevien naisten kuvantamisen turvallisem-
min. Siten esimerkiksi raskaana oleva nainen saisi mahdollisimman hyvéa hoitoa

niin, ettd se vaikuttaisi sikioén mahdollisiman vahén.



5 Yhteenveto

Tutkielmassa tarkasteltiin koko kehon PET-kameroiden tuomia hyotyja PET-tut-
kimuksiin. Tyon tavoitteena oli selvittad, mité etuja koko kehon PET-kameralla on
verrattuna perinteisella PET-kameralla tehtéviin kuvantamisiin. Tarkoituksena oli
selvittda, miten eri algoritmeilla ja koneoppimisen avulla voidaan parantaan kuvien
resoluutiota, tarkkuttaa ja nopeuttaa kuvausaikoja. Lisdksi tyOssé selvitettiin, miten
edelld maintut seikat antavat paremmat edellytykset eri kuvantamistavoille.

Tutkimuskysymyksiin saatiin seuraavia vastauksia kirjallisuuskatsauksesta. Ko-
ko kehon PET-kameralla saadaan kuvattua potilas vahintddn péailaesta lonkkaan
kerralla, kun taas perinteisella PET-kameralla potilasta tulee liikuttaa useamman
kerran kameran nidkokentéassa, jotta saadaan katettua sama alue. Koko kehon PET-
kameroilla saadaan lyhennettya kuvausaikaa 60 minuutista jopa 5 minuuttiin ja va-
hintdan puolitettua merkkiaineannokset. Naméa mahdollistavat saman paivian aika-
na tehtavit kaksoismerkkiainekuvaukset mahdollisimman pienelld séteilyrasituksel-
la. Dynaamiset ja parametriset kuvantamiset ovat helpottuneet koko kehon PET-
kameroiden myota.

Aineistosta nousi esille kolmannen tutkimuskysymyksen yhteydessé, etta tekoa-
lya hyodynnetdan valtavasti kuvien rekonstruoinissa. Tekoélypohjaisia algoritmeja
on kehietetty useita, mutta suurin osa ei ole vield sellaiseena kéyttokelpoisia klii-
nisessa tyossd, mutta ne ovat antaneet paljon lupaavia tuloksia. Niiden avulla on

pystytty parantamaan spatiaalista resoluutiota sekd TOF-resoluutiota lyhennetyn
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ajan ja matalampien merkkiaineannosten kuvista. Useat algoritmit vaativat viela
kliinista validointia ennen kuin niitd voidaan ottaa kayttoon kliinisissd olosuhteis-
sa. Tekodly on pystynyt tunnistamaan leesioita jo sinogrammeista, mikd nopeuttaa
diagnosointia.

Seuraava tutkimusaihe voisi olla: miten tekodlypohjaisia rekonstruktioalgoritme-
ja pystyttaisiin soveltamaan eri kameroihin sellaisenaan, jolloin hyvid menetelmia
pysytyttéisiin hyodyntadméan paremmin kaikissa koko kehon PET-kameroissa. Paa-
sadntoisesti viela algoritmeja voidaan soveltaa vain sithen kameraan, jonka ottamil-
la kuvilla algoritmi on koulutettu tai testattu. Tekodlyn osuus koko kehon PET-
kuvantamisessa tulee todennékdisesti lisddntyméan niin sinogrammien tulkinnassa
kuin kuvien rekonstruoinnissa ja diagnosoinnissa. Tekoélyn hyodyntdminen kuvanta-
misessa nopeuttaa kuvantamista ja mahdollistaa erilaisten kuvantamismenetelmien

kehittymisen.
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