Akciger kanserlerinde FDG-PET uygulamalar
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OZET

Florodeoksiglikoz (FDQ) ile pozitron emisyon tomografisi (PET), akciger kanserli hastalarin tanisina ve evrelenmesine
6nemli oranda katkt yapan bir gértintiileme metodudur. Ayrica, tiimériin tedaviye yanitint belirlemede, tiimér agresifligi-
ni ortaya koymada ve radyoterapi alanint belirlemede FDG-PET’in etkin rol oynadigt ortaya konmustur. Gelecekte tarayict
teknolojisindeki ilerlemeler ve tiimére daha spesifik yeni radyofarmasétiklerin gelistirilmesi ile akciger kanserli hastalara
yaklasimda PET’in daha belirleyici rol oynayacagt éngériilmektedir.
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SUMMARY

The use of FDG-PET scanning in lung cancer

Sonmezoglu K

Department of Nuclear Medicine, Cerrahpasa Faculty of Medicine, Istanbul University, Istanbul, Turkey.

Positron emission tomography (PET) imaging with flurodeoxyglucose (FDG) is a very useful imaging modality that signi-
ficantly contributes to the diagnosis and staging in patients with lung cancer. Additionally, FDG-PET has been shown to
play an effective role to predict therapy response and to assess tumor aggressiveness as well as to define radiotherapy tre-
atment fields. Further technologic improvements in PET scanners and new more tumor specific radiopharmaceuticals are
likely to bring further benefits to the management of patients with lung cancer in the future.
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1. GIRiS ve TEMEL PRENSIPLER gi s6z konusudur. Daha onbes yil éncesinde tiim
dinyada ancak onlu rakamlarla belirtilen PET
uygulama merkezlerinin sayisi, glinimizde bin-
lerle ifade edilmektedir. Ulkemizde ilk kez 2000
yilinin son ¢eyreginde devreye giren PET goérin-
tileme merkezlerinin sayis1 2004 yili sonu itiba-

Son 10-15 yil icerisinde onkolojik endikasyon-
larda florodeoksiglikoz (FDQ) ile pozitron emis-
yon tomografi (PET) goriintilemenin yayginlas-
masina paralel olarak hekimlerde ve tip ¢cevrele-
rinde bu yénteme kars! giin gectikge artan bir il-
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riyla 10’u asmistir. Bunlardan sadece {i¢ tanesi
kamu hastanelerinde (istanbul Cerrahpasa Tip
Fakultesi, Ankara Gazi Tip Fakiiltesi ve Ankara
GATA Hastanesi), digerleri ise Istanbul ve Iz-
mir’deki 6zel saglk kuruluslarinda konuclandi-
rilmistir. PET goruntilemenin temel unsurlarin-
dan birisi olan radyofarmasoétik Gretimi icin ge-
rekli olan “siklotron” sistemleri ise henliz kamu-
da mevcut degildir. Halihazirda tim merkezler
radyofarmasétik ihtiyacini istanbul ve izmir'deki
Ozel sektore ait ticari siklotron kuruluslarindan
saglamaktadirlar.

Akciger kanserleri siklik acisindan onkolojik
PET uygulamalarinin basinda gelmektedir. Ge-
rek tani ve tedavi planlama acisindan, gerekse
takipte PET’in etkinligini ortaya koyan ytzlerce
arastirma vardir. Buna ragmen halen bircok en-
dikasyonda PET’in kullanimi ve gerekliligi konu-
sunda tartismalar stiregelmektedir. Bu derleme
yazisinda, guncel literattr verileri 1s1ginda PET
uygulamalari 6zetlenmis ve bu pahali teknoloji-
nin kullanilmasi konusunda klinisyene yénelik
bir rehber kaynak olusturulmasi amaclanmistir.

PET Goriintiileme Prensipleri

PET, pozitron yayicilar adini verdigimiz kendile-
rine has 6zel fiziksel nitelikleri olan radyoniiklid-
lerin algilanmasina yoénelik bir niikleer tip gériin-
tileme metodudur. Son derece biyojenik ele-
mentler olan pozitron yayici radyontklidlerle or-
ganik molekdllerin biyiik bir kismi nispeten ko-
layca isaretlenebilmekte ve bdylece in vivo ola-
rak izlenmesi hedeflenen biyokimyasal reaksi-
yona yonelik etkin radyokimyasal bilesikler
(radyofarmasoétik) elde edilebilmektedir. Tablo
1’deki insan kullanimina en uygun olan pozitron
yayicilarin énemli bir ortak 6zelligi ve dezavan-
taji kisa yar1 dGmirli olmalaridir. Bu nedenle co-
gunlukla nakledilmeleri mumkiin olmayip, ye-
rinde (on-site) Gretim sistemi (siklotron) ve isa-
retleme ortami (radyofarmasi laboratuvari) ge-
reksinimi s6z konusudur. Bu da PET goérintiile-
me Unitesi icin gerekli yatinm ve isletme maliye-
tini ciddi boyutlarda arttiran bir unsurdur. Sade-
ce F-18 izotopu ve bununla isaretli radyofarma-
sotikler, nispeten uzun yar1 dmirleri (yaklasik iki
saat) nedeniyle bolgesel siklotron merkezlerin-
den birkag saatlik mesafedeki cevre PET gorin-

Tablo 1. Pozitron yayan radyoniiklidler.

Radyoniiklid Yar1 omrii
Karbon-11 (C-11) 20.4 dakika
Nitrojen-13 (N-13) 9.96 dakika
Oksijen-15 (O-15) 2.07 dakika
Flor-18 (F-18) 109.8 dakika
Rubidyum-82 (Rb-82) 75 saniye

tileme merkezlerine dagitilabilmektedir. Gini-
mizde basta Amerika Birlesik Devletleri (ABD)
olmak Uzere tim diinyada ve Ulkemizde ticari
amacli bolgesel siklotron Uniteleri devreye gir-
mistir.

PET, cesitli radyofarmasoétikler araciligiyla ma-
lign hicrelerdeki artmis metabolizma, protein
sentezi ve hizli hiicre proliferasyonu gibi faktor-
leri ortaya koyarak onkolojik goériintilemeye
cok etkin biyolojik bir bakis acisi getirmektedir.
Baska bir deyisle PET, timor gortntilemesine
konvansiyonel yoéntemlerde alisilagelmis olan
morfolojik yaklasimdan daha farkli olarak fonk-
siyonel bir yaklasim saglamaktadir. Ginimuzde
rutin klinik PET gériintiilemede en sik kullanilan
radyofarmasétik F-18 ile isaretli FDG'dir. Bir gli-
koz analogu olan FDGQ ile viicut icerisindeki gli-
koz metabolizmasi1 gorintiilenerek ol¢llebil-
mektedir. FDG'nin Uretimi ve sentezi modern
siklotronlarda tamamen otomatize edilmistir.
Ayrica nispeten uzun yar1 Smur nedeniyle birkac
saatlik mesafelere nakledilebilmektedir. Bunla-
rin 6tesinde bazi noérolojik, kardiyolojik ve 6zel-
likle de onkolojik endikasyonlarda glikoz meta-
bolizmasini géruntiilemenin getirdigi klinik ka-
zan¢ FDG’nin kullanimini yayginlastiran en
o6nemli faktordur.

PET Tarayic1 (PET Kamera)

Hasta viicudu icine verilen (genellikle IV enjeksi-
yon ile) radyofarmasoétigin, vicut icindeki dagili-
mi PET tarayici veya PET kamera adi verilen sis-
temlerle belirlenir. PET tarayici sekil itibariyla bil-
gisayarli tomografi (BT) cihazina benzemekte
olup, yatar pozisyonda hastanin icinden gecebile-
cegi bir bosluk ve bunun etrafinda hasta viicu-
dundan gelen radyoaktif iginlan tespit eden bir
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“gantri” Unitesi ile gelen bilgilerin aktarildig: ve is-
lemlendigi bir bilgisayar kismindan olusur (Resim
1). Modern PET tarayicilarda gantrinin aksiyel
mesafedeki gorus alani 15-16 cm’dir ve bu bir ya-
tak pozisyonu olarak isimlendirilir. Bu nedenle,
ornegin rutinde uygulanmasi alisagelmis olan ka-

fa tabanindan uyluk tst kismina kadar olan go-
rintiileme icin ardisik olarak yaklasik bes-alt1 ya-
tak pozisyonunda gortintiileme gereklidir. Gortin-
tilemenin stiresi esas olarak tarayicidaki algilayi-
c1 kristalin tipine baghdir. Gantrideki bosluk cev-
resinde paketlenmis kiiciik parcalar tarzinda dizil-

BT

Resim 1. (A) Sagda konvansiyonel bir PET tarayicinin dis goriiniisii ve solda i¢ yapisi goriilmektedir. Dedektor
icerisinde dairesel tarzda ¢ok siral olarak dizilmis kristal paketleri hastadan yayilan radyoaktif 1sinlar algilayarak
goriinebilir sinyallere cevirir ve islemleme bilgisayarina gonderir. (B) Entegre PET/BT sistemi goriintiisii. Ayni ta-
rayicl icerisinde 6nde BT, arkada PET dedektorii birlikte yerlestirilmistir.
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mis olan kristaller, hastadan gelen radyoaktif 1sin-
lan algilayarak gorunebilir 1sik haline cevirirler.
Kristal sayisi arttikca sistemin uzaysal ¢ozUnurlQ-
gu bir noktaya kadar artar. Uzaysal ¢6zintrlik
(aymmm glicti) kabaca, sistemin gorebilecegi en
kiiciik lezyon boyutunun bir ifadesidir. Ginimiiz
teknolojisinde en yiiksek (HI-REZ) PET tarayici-
larda bile ¢éztintrlik 5 mm’nin altina dismemek-
tedir. Kristal, bir PET tarayici sisteminin en énem-
li ve pahali Ginitesidir. Gliniimizdeki modern PET
tarayicilarda bizmut germanat (BGO), gadolin-
yum oksiortosilikat (GSO) ve lutesyum oksiorto-
silikat (LSO) gibi materyallerden Uretilen kristal-
ler kullanilmaktadir. Bunlardan LSO Kkristali, birim
zamanda en fazla radyoaktif foton algilama yete-
negi nedeniyle en hizli goériintileme yapabilen,
ancak en pahali olan kristal tipidir. Ornegin nor-
mal sartlarda BGO kristalli sistemlerde yatak po-
zisyonu basina tipik olarak bes-yedi dakikalik
emisyon goruntileme gerekirken, LSO kristalde

bu siire yariya diismektedir. GSO kristal ise ikisi
arasinda bir performansa sahiptir.

Tum nukleer tip sistemlerinde hastadan gelen
radyoaktif fotonlarin algilanmasi ile “emisyon
gorintileme” yapilmaktadir (Resim 2A). PET
goérliintilemede buna ilave olarak, goériinti ala-
nindaki doku katmanlarinin 1sin gegirgenlik 6zel-
liklerini belirleyen “transmisyon goriintiileme”
de yapilmaktadir (Resim 2B). Daha sonra trans-
misyon gorlintilemedeki bilgiler, emisyon go-
rintileme esnasinda fotonlarin degisik doku
katmanlarindan gecerken kaybettigi enerjileri
hesaplamak ve dizeltmek amaciyla kullanil-
maktadir. Bu isleme “attentiasyon diizeltme” adi
verilir. Attentiasyon diizeltme ile PET géruntule-
mede, birim dokudaki radyoaktivite konsantras-
yonunun hesap edilmesi mimkin olmaktadir.
Ayrica, tipatip ayni pozisyonda alinan transmis-
yon ile emisyon goérintilerinin birbirine ¢akisti-
rilmasi (fizyonu) miimkiindir. Konvansiyonel
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Resim 2. (A) PET emisyon goriintiileri hastadan yayilan radyoaktif 1sinlarin dedektdrdeki kristaller tarafindan al-

gilanmasiyla olusturulur. (B) PET transmisyon goriintiileri konvansiyonel PET tarayicilarda gantri icine yerlestiri-

len nokta kaynaklardan yayilan 1sinlarin hasta viicudundaki gecis 6zelliklerini belirleyerek, emisyon goriintiilerin-

deki atteniiasyonu 6l¢cmede kullanilirlar.
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PET tarayicillarda transmisyon goéruntileme,
gantri icerisine yerlestirilmis Germanyum (Ge)-
68 veya Sezyum (Cs)-137 radyoaktif cubuklarla
yapilmaktadir. Normalde 6zel kursun zirhlar ici-
ne gizlenmis bu kaynaklar transmisyon goriintii-
leme esnasinda bilgisayar kontroliinde aciga ci-
kartilarak o anda gorintiilenen vicut bélimu-
niin transmisyon 6zelliklerini belirlemede kulla-
nilir. Transmisyon gériintiileme icin yatak pozis-
yonu basina yaklasik Gi¢ dakikalik bir stre gere-
kir. Boylece konvansiyonel BGO kristalli PET ta-
rayicilarda alt1 yatak pozisyonunda gerceklesen
tipik bir onkoloji ¢alismasi, yaklasik 60 dakika
(yatak pozisyonu basina yedi dakika emisyon,
¢ dakika transmisyon) zaman almaktadir.
Ozellikle agrili hastalarda bu siire zarfinda hare-
ketsiz yatma gereksinimi problem yaratabilmek-
tedir. LSO kristalli PET tarayicilarda ise bu siire
36 dakikaya (yatak pozisyonu basina ti¢ dakika
emisyon, Ui¢ dakika transmisyon) diismektedir.

PET goriuntilemedeki en buyik sikintilardan bi-
risi de anatomik enformasyon eksikligidir. Bu
nedenle sadece PET gorintllerine bakarak lez-
yonlarin tam olarak lokalize edilmesi ve bazi
normal varyantlarin ayirt edilmesi zor olabil-
mektedir. Bu nedenle PET gériintileri daima BT
veya manyetik rezonans (MR) gibi morfolojik
goéruntller esliginde degerlendirilir. Hatta PET
gorunttleri ile morfolojik gortnttleri ayni bilgi-
sayar ortamina aktararak birbirine cakistiran
“fizyon yazilimlan” gelistirilmistir. Ancak farkli
sistemlerde tipatip ayni olmayan pozisyonlarda
elde edilen gorintilerin fizyonu her zaman ar-
zulanan etkinlikte ve dogrulukta olamamaktadir.

Son yillarda gerek transmisyon zamaninin kisal-
tilmasi, gerekse PET goruntilerindeki anatomik
enformasyon eksikliginin giderilmesi ve mi-
kemmel PET-BT flizyonunun saglanmasi ama-
ciyla “entegre PET/BT” tarayicilarn gelistirilmis-
tir. Bu sistemlerde BT ile PET gantrileri ayni has-
ta yatagini kullanacak sekilde ardisik olarak yer-
lestiriimektedir (Resim 1). Boylece hasta ayni
pozisyonda yatarken hem X-isini ile transmisyon
(BT) hem de normal PET emisyon goruntiileme
yapilabilmektedir. Béylece bu sistemlerde, X-isin
transmisyon sliresi ¢ok kisa (yatak pozisyonu
basina < 15 saniye) oldugu icin PET goruntile-
me suresi belirgin olarak kisalmakta hem de ti-

patip ayni pozisyonda elde edilen yiksek ¢6zi-
nurlikla morfolojik imajlarin PET imajlarina mi-
kemmel flizyonu mimkin olmaktadir (Resim
3). dlkemizde su an itibariyla mevcut PET tara-
yicilarin bes tanesi entegre PET/BT sistemi olup,
bunlarin ikisi kamu kuruluslarinda (Cerrahpasa
ve Gazi Tip Fakdlteleri) konuglandirilmigtir.

FDG Biyodagilimi

Bir D-glikoz analogu olan FDG, tipki glikoz gibi,
hiicre membranindaki glikoz tasiyici molekiller
(GLUT 1-5) tarafindan hicre igine alinir ve hek-
sokinaz ile FDG-6-fosfata donastaralir. Ancak
FDG-6-fosfat glikolizin bundan sonraki kademe-
lerine girmez ve hiicre icerisinde birikir. Cogu
malign tiimorlerde belirgin glikoliz artisi oldugu
icin, FDG normal dokuya gore daha yiiksek kon-
santrasyonda tutulur ve bu timorler FDG-PET
imajlarinda ytiksek sayim veren odaklar olarak
kolayca tespit edilir.

Normalde gri korteks ¢cok glikoz kullandig icin
beyin yogun FDG tutar (Resim 4). Miyokard do-
kusundaki tutulum tokluk durumunda belirginle-
sir. Iskelet kaslar aktivasyon durumunda yogun
FDG tutarlar. Karaciger ve dalakta disiuk yo-
gunlukta ve diftiz tutulum gorualir. Kemik iligi tu-
tulumu ise ancak farkedilir. Tiroid, testis ve ba-
girsaklar kisiden kisiye degisken tutulum goste-
rebilmektedir. Bas-boyun bdlgesinde dil kokd,
tonsillalar, sublingual bezler ve lenfoid doku kis-
men yogun gozukir. Yine larenks kaslar 6zellik-
le “uptake” fazinda konusan hastalarda simetrik
olarak belirgin olabilir.

Akciger Kanserlerinin FDG Afinitesi

Butin malign hiicrelerde oldugu gibi akciger
kanserlerinin biytk cogunlugunun glikoza afini-
tesi yliksektir. Skuaméz hiicreli ve biytik hiicre-
li kanserler en fazla FDG biriktiren tiplerdir. Ade-
nokanserler, 6zellikle iyi diferansiye iseler daha
az glikoz kullanirlar. Bronsioloalveoler hiicreli
kanserler ve karsinoidler diisiik glikoz afinitesi
gosteren ve FDG-PET imajlarinda yanlis negatif
sonuclara yol acabilen timor tipleridir. Akciger
kanserlerinde artmis glikoz afinitesinden primer
olarak hlicre membranindaki tasiyici proteinler-
den GLUT 1 artisinin sorumlu oldugu 6ne siril-
mektedir. GLUT 1 pozitifligi ile prognoz arasinda
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Resim 3. Entegre PET/BT sistemlerinde transmisyon goriintiileri X-1sin kaynagi ile 0§turuldu§u icin yiiksek ¢6-
zlintirliiklii morfolojik goriintiiler elde edilir. Bu goriintiiler hem emisyon goriintiilerindeki atteniiasyonu diizeltme-

de kullanilir, hem de emisyon goriintiileri ile cakistirilarak lezyon lokalizasyonuna yardim amach kullanihr.

negatif bir korelasyon bulunmustur. Yine FDG FDG'nin kas tutulumu disik, timér tutulumu
tutulum yogunlugu ile timoran proliferatif akti- ise optimal olmaktadir. Venoéz yoldan 5-15 mCi
vitesi, hiicre diferansiyasyonu ve agresifligi ara- arasinda FDG verildikten sonra, viicut igerisin-
sinda pozitif; prognozu arasinda ise negatif kore- deki dagilmmin tamamlamasi ve yeterli timoér
lasyon gosterilmistir. tutulumunun olusmasi icin hasta bir saat sakin
FDG-PET Uygulama Prosediirii ve rahat bir 'ortal"nda bekletilir. Bu sijl.re.i.ginde

vokal kaslar ile cigneme ve yutmayla ilgili kas-
PET, FDG biyodagiiminin endojen glikoz ve in- larin FDG tutulumunu engellemek icin hastanin
siilin diizeylerinden etkilenmesini azaltmak icin, konusmamasi, yememesi ve icmemesi tembih-
hasta a¢ iken (asgari 4, azami 12 saat) yapilr. lenir. Bekleme siiresinin sonunda hasta PET ta-

Asgari endojen dglikoz ve insilin dizeylerinde
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Resim 4. Normal FDG-PET goriintiisii. Sag listte koronal, sol iistte sagital, sag altta transaksiyel plan ve sol alt-

ta maksimum intensite projeksiyon goriintiileri izlenmektedir.

rayiclya yatirilarak istenen viicut bolimleri go-
runtulenir. Endikasyona gore beyin ve kalp gibi
farkli organ sistemlerine yonelik kisith taramalar
yapilabilecegi gibi, onkolojik endikasyonlarda
bitlin viicuda veya viicudun biiylik bdlimiine
yonelik taramalar yapilir. Onkolojik uygulama-
larda siklikla kafa tabanindan tist uyluk kismina
kadar yapilan taramalar yeterli olmaktadir. Daha
dgenis taramalar teknik olarak miumkiin olsa da,
slire uzadigi i¢cin hastanin toleransini azaltmak-
tadir. PET tarayicinin inceleme alanindaki viicut

boélimlerinden elde ettigi radyoaktif sinyaller
ozel bilgisayar sistemleri ve yazilimlarn aracili-
giyla “rekonstriiksiyon” teknikleri kullanilarak
incelenen viicut bolimlerinin aksiyel, koronal ve
sagital duzlemlerde yaklasik 0.5 cm kalinlikta
kesitleri elde edilir.

FDG-PET Goriintiilerinin Yorumlanmasi

FDG-PET goruntileri 6ncelikle viziiel olarak de-
gerlendirilir. Viziiel degerlendirmede normal bi-
yodagilim disinda geri-plan ve cevre doku akti-
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vitesine gore artmis FDG tutulumu goésteren
odaklar malignite siipheli olarak yorumlanir. Ay-
rica, semikantitatif degerlendirme icin maksi-
mum standart “uptake” degeri (SUDmaks) adi
verilen bir parametre kullanilmaktadir. Burada
ilgili birim alandaki aktivite miktar1 enjekte edi-
len doza ve hastanin viicut agirhigina gore nor-
malize edilerek sayisal bir indeks elde edilir
[SUD-= Ilgili alandaki aktivite miktari (mCi/mL)/
enjekte edilen doz (mCi)/vicut agirhigr (kg)].
SUDmaks degerinin 2.5-3’ten yiksek olmasi
akciger ve mediasten lezyonlarinda malignite
olasiligini gli¢clendirmektedir. Ancak SUD-
maks’in kesin tani degeri yoktur. Daha ¢ok takip
calismalarinda ve tedaviye yaniti dngérmede
kullanilmasi 6nerilmektedir.

Habis tiimoérler disinda glikoz metabolizmasi art-
mis olan bazi diger patolojiler (inflamasyon ve
infeksiyon gibi), artmis FDG tutulumu gosterebi-
lir ve hatta zaman zaman onkolojik PET calis-
malarinda yanlis pozitif sonuglara neden olabilir.
Ozellikle graniilomatéz infeksiyonlarda belirgin
FDG tutulum artis1 olabilmektedir. Ayrica, proli-
feratif aktivitesi yliksek olmayan cok iyi diferan-
siye timorler (bronsioloalveoler akciger kanser-
leri, karsinoid timorler ve néroendokrin timor-
ler gibi) diisik metabolik aktivitelerinden dolay:
her zaman artmis FDG tutulumu géstermeyebi-
lir ve yanlis negatif PET imajlarina yol acabilirler.

2. AKCIGER KANSERLERINDE FDG-PET
UYGULAMALARI

Soliter pulmoner nodillerin degerlendirilmesi ve
klclk hticreli disi akciger kanserleri (KHDAK)’nin
evrelendirilmesi, ABD’de Medicare tarafindan
1998 yilinda onaylanan ilk onkolojik endikas-
yonlardir. Daha sonralan akciger kanserindeki
FDG-PET kullanim alanlari daha da genislemistir
(Tablo 2).

Fokal Pulmoner Lezyonlarin Degerlendirilmesi

Akciger kanserleri siklikla soliter bir akciger no-
dila veya fokal bir nonspesifik radyolojik opasi-
te olarak bulgu verir. Kalsifikasyon icermesi,
diizglin sinirli olmasi ve iki yillik izlemde stabil
kalmasi gibi radyografik 6zellikler lezyonun se-
lim karakterli oldugunu distindirse de, bunun
her zaman dogru olmadigi ve ¢ok 6énemli oran-
larda selim-habis lezyonlarin radyolojik kriterler

Tablo 2. Akciger kanserlerinde FDG-PET endikas-
yonlari.

1. Soliter pulmoner nodtllerde malignitenin ekarte
edilmesi,

2. KHDAK kanserlerinde intratorasik ve ekstratorasik
evreleme,

3.KHDAK kanserlerinde ntiks belirleme ve yeniden
evreleme,

4.KHDAK kanserlerinde tedaviye yanitin belirlen-
mesi,

.KHDAK kanserlerinde radyoterapi planlama,
KHDAK kanserlerinde prognoz tahmini,
. Plevral malignitelerin tanisi ve evrelendirme,

.Kigtik hiicreli akciger kanserlerinde evreleme.

acisindan Ortlistiga gosterilmistir (1). Bu ne-
denle tespit edilen akciger nodillerinin 6nemli
bir kismi radyolojik olarak belirsiz (indetermina-
te) tamimlamasina girmektedir. Bu asamadan
sonra klinik 6ykii ve malignite riski de géz éni-
ne alinarak akciger nodili ya izleme alinir ya da
biyopsi (transbronsiyal veya transtorasik ince
igne aspirasyonu) gibi invaziv islemlere gidilir.
Ancak, gerek transbronsiyal gerekse transtora-
sik biyopsiler ile de her zaman kesin sonug elde
edilememekte ve soliter akciger nodilii olan
hastalarin yarisindan fazlasi gereksiz yere cerra-
hi girisime maruz kalmaktadir (2).

Bircok seride FDG-PET ile fokal akciger lezyon-
larinda malign-benign ayrimi ac¢isindan yiksek
dogrulukta neticeler alinmis ve énemli oranlarda
gereksiz invaziv islemler dnlenerek toplam tibbi
giderlerde 6nemli azalimlar saglanmustir. Bu ko-
nuda yapilan genis bir meta-analitik degerlendir-
mede fokal akciger lezyonlarinda (n= 1474)
FDG-PET’in duyarliigi %83-100 (ortalama= %96),
ozgulluga ise %50-100 (ortalama= %73.5) bulu-
nurken; sadece 3 cm’den ki¢cik pulmoner no-
diller (n= 450) ele alindiginda FDG-PET’in du-
yarliigr ortalama %93.9, 6zgllligl ise ortalama
%85.8 bulunmustur (3). Bu meta-analiz ¢alis-
masindan da gorildigta gibi FDG-PET %100
dogruluk veren bir ydntem degildir. Bunun nede-
ni habis olmadig: halde yiiksek metabolik aktivi-
te gosteren ve dolayisiyla PET'de yanlis pozitif
sonuclara yol acan inflamatuvar akciger opasi-
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teleri ile yanlis negatif sonuclara neden olabilen
disuk glikoz afiniteli timorlerdir. Graniilomat6z
hastaliklar basta olmak {izere aktif makrofaj
iceren bitun infeksiyonlar ve inflamasyonlar
FDG-PET’de potansiyel yanhs pozitiflik sebebi
olarak bilinmektedir. En sik yanls pozitiflik ne-
denleri arasinda tuberkuloz, sarkoidoz, koksido-
mikoz, aspergilloz ve diger bazi infeksiyonlarin
adi gecmektedir. Ote yandan, disiik metabolik
aktiviteli timorler FDG-PET’ de yanlis negatif so-
nu¢ verebilmektedirler. Ayrica, PET’in smirh
uzaysal ¢o6zUnurligl nedeniyle 1 cm’den kigiik
lezyonlarda (6zellikle < 6 mm) yanlis negatif so-
nug¢ orani artmaktadir. Hiperglisemi de kompe-
tetif inhibisyonla FDG’nin timoér “uptake”ini
azaltacag icin potansiyel olarak yanlis negatiflik
nedeni olabilmektedir.

Yanlis pozitif ve negatif sonuglarindan dolay: fo-
kal pulmoner lezyonlarda PET’in klinik kullanimi
konusunda tam bir goériis birligi olusmamustir.
Bazi klinisyenler her fokal akciger lezyonunda
PET degerlendirmesini tercih ederken, bircogu
ise invaziv girisimin hastada olusturacagi risk
durumuna ve malignite olasiligina goére daha ti-
tiz hasta secimini 6nermektedir. Buna gore cok
distik veya yiliksek malignite olasiligi tasiyan
hastalarda PET onerilmezken, diistik-orta ihti-
malli grupta, 6zellikle 1 cm’den buyiik lezyonla-
rin PET ile degerlendirilmesi 6nerilmektedir (4).
PET porzitif olgularda malignite olasihgi yiksek
oldugu i¢in bir an énce biyopsi ve/veya rezeksi-
yon planlamak gerekirken, PET negatif olgular-
da nispeten rahatlayip, “bekle-gor” politikasi ile
radyolojik izlem 6nerilmektedir (Resim 5). Nite-
kim, diger rutin yéntemlere FDG-PET’in ilave
edilmesi ile hastalari cerrahiye gonderme ora-
ninda ortalama %15 azalma oldugu bildirilmek-
tedir (5). 1 cm’den kiigik lezyonlarda ise PET’in
yanlis negatif olabilme olasiligi arttigi icin daha
temkinli olmak gerekmektedir. Bu tiir lezyonlar-
da yuksek ¢ozunurlukla (HI-REZ) PET tarayici-
lari kullanmak avantaj saglayacaktr. Ilgili ku-
rumda PET teknolojisinin mevcudiyeti ve hasta-
nin saglik sigortasinin PET’i kapsamasi gibi di-
ger yan faktorler de soliter pulmoner nodalli
hastalara yaklasimda belirleyici rol oynayabil-
mektedir.

KHDAK'de Evreleme

Akciger kanserinden siiphelenilen ya da tam
konmus hastalarda uzak metastaz varliginin bi-
linmesi (ekstratorasik veya M evreleme) ve me-
diastinal lenfatik yayilim (intratorasik veya N ev-
releme) arastirilmasi, izlenecek tedavi stratejisi-
nin secilmesi ve prognozun tahmini acisindan
cok oOnemlidir. Beklenen yasam stresi diisiik
olan metastazl hastalarda gereksiz invaziv giri-
simlerden kacinmak ve diger tedavi secenekleri-
ni uygulamak kabul edilen bir goérustir.
KHDAK’de teshis aninda hastalarin %65-80’inin
inoperabl oldugu tahmin edilmektedir (6). ileri
derecede invaze tumor (T4) ve/veya kontralate-
ral mediastinal lenf tutulumu (N3) ve/veya to-
raks dis1 metastaz varligi (M1) inoperabilite agi-
sindan tam fikir birligine varilmis kriterlerdir. Kli-
nik semptom ve bulgular sinsi ve yaniltici olabile-
cedi icin evrelemede gorintileme yontemleri pri-
mer rol oynar. Belirli bir klinik durumda veya stip-
hede hangi goriintileme yonteminin secilecegi
konusunda belli fikir birligi olusmustur. Ornegin;
periferik ekstremite agrisinda basit rontgen yeter-
li olabilecek iken, beyin evrelemede kranial MR
standart yaklasimdir. Gértintiilemelerde ¢ok sayi-
da metastaz tespit edilmesi durumunda histolojik
konfirmasyona gerek yoktur. Soliter metastazlar-
da ise yanlis pozitiflik orani %10-15 olacagi igin
histolojik konfirmasyon gerekir (7).

Primer Tiimor (T) Evreleme

BT ve MR gibi miikemmel morfolojik detay ve-
rebilen goérintileme yoéntemleri T evrelemede
vazgecilemeyecek araclardir. Tek basina PET,
morfolojik detay1 iyi gosteremediginden T ev-
relemede primer ydntem olamaz. Ancak yine
de PET, BT de farkedilmesi zor olan santral ti-
morler ve atelektazik zeminlere gizlenmis olan
timoral odaklari ortaya koyarak T evrelemede
rol oynayabilir (Resim 6). Ayrica ayni anda
morfolojik ve biyolojik verileri ortaya koyan
entegre PET/BT sistemleri ile T evrelemede
daha yiiksek dogruluk degerleri elde edilmek-
tedir (8). Yuksek c¢ozUntrlik ve mikemmel
yumusak doku kontrasti nedeniyle MR, T evre-
lemede (6zellikle stiperior sulkus timorleri gi-
bi bazi1 6zel durumlarda) diger yontemlere Us-
tinlik saglar.
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Resim 5. Altmigbir yasinda bayan hastada sag akciger alt lob posterobazalde tespit edilen nodiil yogun FDG
tutarken (SUDmax= 5.6), ayni segmentteki diger nodiilde kayda deger FDG tutulumu izlenmemektedir.

Mediasten (N) Evreleme

BT ve MR, N evrelemede tatmin edici duyarlihk
gostermekten uzaktirlar. Bu yéntemlerde medi-
astende invazyon kriteri olan biiylimiis lenf nod-
larinin %40’inda malignite tespit edilemez iken,
normal olarak degerlendirilenlerin %15’inde N2
veya N3 hastalik mevcut olabilmektedir (9). Bu
nedenle sadece mediasten evreleme icin medi-
astinoskopi ve hatta torakotomi gibi invaziv giri-
simlere gereksinim duyulmaktadir. Ayrica, N ev-

relemede standart ve invaziv bir yontem olan
mediastinoskopi ile bitiin lenfatik istasyonlara
ulasilamamakta ve bazen yeterli érnekleme ya-
pilamamaktadir. Buna karsilik FDG-PET, boyut-
tan bagimsiz olarak butiin istasyonlardaki lenf
nodlarinin metabolik durumunu ortaya koyarak
malign invazyonlu olanlari (mikroskobik invaz-
yonlar hari¢) yuksek dogrulukla géstermektedir
(Resim 7). Nitekim, bircok seride N evrelemede
PET’in BT’ye gore daha yiiksek dogruluk verdi-
gi ortaya konmustur (10,11). 1993-2000 yillar
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Resim 6. BT de sag infrahiler kitle ve sagda yaygin plevral efiizyon tespit edilen hastanin PET gériintiilerinde sag

akciger alt lobda ikinci bir tiimor odag: tespit edilmistir.

N

Resim 7. Sag akcigerde yogun FDG tutan malign kit-
le ve sag paratrakeal alanda paket tarzda lenfadeno-
megalileri temsil eden yogun hipermetabolik kitleler
izlenmektedir. BT de sol alt paratrakeal ve subkarinal
lokalizasyonlarda tespit edilen lenfadenomegaliler ise
FDG tutmamistir. Ayrica, sag slirrenalde, BT’de fark
edilemeyen, diger bir FDG tutulum odagi (metastaz)
dikkati cekmektedir (N2, M1 hastalik). Cikan kolon-
da fizyolojik bagirsak tutulumu mevcuttur.

arasindaki arastirmalar1 dikkate alan tablolan-
mis bir 6zetlemede PET icin ortalama duyarhlik
ve Ozglllik degerleri %83 ve %91, BT icin ise
%64 ve %74 bulunurken; 1990-1998 yillarindaki
arastirmalari1 degerlendiren bir meta-analiz ¢calis-
masinda ayni degerler PET icin %79, %91, BT
icin %60, %77 olarak bulunmustur (12,13).

Butlin bu verilere ragmen nispeten ytiksek yan-
lis pozitif sonu¢ (%13-22) nedeniyle PET, medi-
asten evrelemede mediastinoskopinin yerini tu-
tamamaktadir (14,15). Bu nedenle PET pozitif
olgularda mutlaka mediastinoskopi veya diger
invaziv islemlerle konfirmasyon gerekmektedir
(16). PET’in negatif olmasi durumunda ise me-
diastinoskopi gerekip gerekmeyecegi konusun-
da ise tartismalar stirmektedir. Kisith uzaysal ¢o-
zUnurlik nedeniyle mikroskopik metastazlar tes-
pit edilemedigi icin PET ile mediasten evreleme-
de %5-8 oranlarinda yanlis negatif sonug elde
edilmektedir (17,18). Ancak mediastinoskopide
de benzer oranlarda (%0-16) yanlis negatif so-
nuclar verilmektedir (9). Dolayisiyla burada ge-
nel bir fikir birliginden ¢ok klinisyene gore degi-
sen yaklasim s6z konusudur. Kimi klinisyenler
evre |-l hastalarda PET’in negatif olmasi duru-
munda mediastinoskopiye gerek duymadan di-
rekt torakotomi 6nerirken, digerleri mediastende
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bliyiimis lenf nodu oldugunda PET negatif olsa
bile mediastinoskopi yapilmasini savunmakta-
dirlar (9,19).

Uzak (M) Evreleme

Yeni tani almis akciger kanserlerinin yaklasik
%40’'1nda uzak metastaz bulundugu tahmin edil-
mekte; rutin klinik ve laboratuvar degerlendirme
ile bunlarin ancak yarisinin tespit edilebildigi 6ne
strilmektedir (20). Bir seferde tim viicudu goé-
rintiilemesi ve malignitelerde yiksek lezyon
kontrasti vermesi nedeniyle FDG-PET akciger
kanserlerinin toraks disi uzak metastazlarinin
gosterilmesinde etkin bir yontemdir (Resim 8).
Ustelik FDG-PET, kemik sintigrafisinde oldugu
gibi belli bir organ sistemine bagimli kalmaksizin
metastazlar tespit eder. Karisik evreli hastalari
iceren serilerde PET ile uzak metastaz bulma
oranlar1 %10-40 arasinda degismektedir (9). Bir
arastirmada PET ile evre | timorlerde %8, evre Il
tumorlerde %18 oraninda beklenmeyen uzak
metastazlar gosterilmistir (21). Evre Ill 100 has-
tada yapilan bir calismada PET ile %24 oraninda

>

W 1

Resim 8. Ellibes yasinda bayan hastada her iki akci-
dgerde ve mediastende multipl malignite diizeyinde
metabolik aktivite gosteren kitleler mevcuttur. Ayn-
ca sol serebellum, karaciger, intraabdominal lenfa-
tikler ve multipl kemiklerde yaygin metastatik odak-
lar izlenmektedir.

uzak metastaz bulunmus ve bu metastazlarin sa-
dece %19’unun iskelette lokalize oldugu goste-
rilmistir (22). Diger iki arastirmada da evre Il
hastalarda PET ile %25 ve %28 oraninda beklen-
meyen ekstratorasik metastazlar ortaya kon-
mustur (23,24). Lokalizasyona gore yapilan de-
gerlendirmelerde beyin ve akciger hari¢ biitiin
lokalizasyonlardaki metastazlar ortaya koyma-
da PET’in konvansiyonel incelemelere Usttin ol-
dugu ortaya konmustur. Akciger metastazlarin-
da PET, BT'ye esdeger duyarlilik vermistir. Beyin-
de ise gri korteksteki yogun ve fizyolojik FDG tu-
tulumundan dolay1 PET metastazlar gostermede
yetersiz kalmaktadir. Ozellikle adrenal ve kemik
metastazlarinin ortaya konmasinda FDG-PET’in
etkinligi gosterilmistir. Evreleme esnasinda
BT’de tespit edilen adrenal kitlelerinde malign-
benign ayriminda FDG-PET’in duyarlihgi ve 6z-
gullaga sirasiyla %100 ve %80 olarak bildirilmis-
tir (25). Dolayisiyla FDG-PET’in normal oldugu
hastalarda perkiitan biyopsiye gerek kalma-
makta ve direkt kiratif akciger cerrahisine geci-
lebilmektedir. FDG tutulumu goésteren adrenal
kitlelerin ise biyopsi ile dogrulanmasi gerekmekte-
dir. Ekstratorasik metastaz degerlendirilmesi icin
FDG-PET ile son dénemde yapilan bir calismada
literattirdeki genel kaninin (%4) aksine hastalarin
%13’inde kemik metastazi tespit edilmis ve bun-
larin yaklasik %75’i semptomsuz bulunmustur.
Karsilastirmali arastirmalarda FDG-PET’in kemik
metastazlar tespit etmedeki duyarhligi kemik
sintigrafisine yakin, 6zgulligh ise daha yiksek
bulunmustur (22).

PET’in Evrelemeye ve Tibbi Giderlere Etkisi

Konvansiyonel evrelemeye PET eklendiginde
onemli oranlarda evrelemenin degistigi bircok
seride ortaya konmustur. Yuzellii¢ hastalik bir
arastirmada PET ile hastalarin %10’'u alt evreye
gecerken, %33'0 Ust evreye dgecmistir (26).
FDG-PET’in akciger kanserli hastalara yakla-
simdaki etkisini baska bir acidan degerlendir-
mek icin geriye doniik olarak, tetkiki isteyen he-
kimlere yonelik yapilan bir ankette hastalarin
%85’inde PET ile ilave bilgiler saglandigi ve bun-
larin %65’inde de hastaya yaklasim stratejisinin
degistigi gosterilmistir (27). Prospektif randomi-
ze PLUS calismasinda, rezektabl oldugu diistinii-
len 188 hastada gereksiz torakotomi oranlari
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karsilastirilmis ve sadece konvansiyonel evrele-
me yapildiginda gereksiz torakotomi orani %41
bulunurken, evrelemeye PET eklendiginde bu
oranin %21’e dustuga (p= 0.003) ortaya kon-
mustur (28). Ayrica, karar-agaci duyarlihk ana-
lizlerinde, pahali bir tetkik olmasina ragmen
PET’e dayali evrelemenin gereksiz bircok inva-
ziv girisimi Onleyerek tibbi tetkik giderlerini
azalttigi ortaya konmustur (5,29).

KHDAK’de Niikslerin Belirlenmesi ve Yeniden
Evreleme

Gerek ameliyat gerekse radyoterapi sonrasi ilgi-
li organ sisteminin anatomik butiinliginin bo-
zulmasi, nedbe ve/veya nekroz gelismesi nede-
niyle bu zeminde olusan niikslerin tanisinda BT
ve MR gibi anatomik goérintileme yoéntemleri
¢ok zorlanmaktadirlar. FDG-PET burada da ¢ok
etkin bir rehber gorevi yapabilmektedir (Resim
9). Nitekim, tedavi sonrasi niikslerin belirlenme-
sinde FDG-PET’in dogrulugu konvansiyonel
yontemlerden Ustin bulunmustur (dogruluk
%78-98, duyarlilik %97-100, 6zgullik %63-100)
(30). Seri FDG-PET goriintileme yapilarak has-
talarin izlenmesi ile lokal niksler diger yéntem-
lerden daha 6nce tespit edilebilmektedir. Radyo-
terapi sonrasi olusan inflamasyon FDG-PET de
en sik gorilen yanls pozitiflik nedenlerinden bi-
risidir. Bu nedenle radyoterapi sonrasi kontrol
PET calismalarinin en az iki ay, hatta ideal ola-
rak alti ay kadar geciktirilmesi 6nerilmektedir.
Kemoterapiden sonra ise tumor hiicrelerindeki
olasi “stunning” etkisinden ka¢inmak icin sade-
ce iki hafta beklemek yeterlidir.

Lokal ileri KHDAK’de neoadjuvan tedavi sonrasi
yeniden evrelemede PET’in rolu arastirilmistir (31-
35). Neoadjuvan tedavi sonrasi mediasten evrele-
mede elde edilen sonuglar primer mediasten evre-
lemede oldugu kadar basarili degildir ve seriler
arasinda 6nemli oranlarda degiskenlikler mevcut-
tur. Ayrica neoadjuvan radyoterapi uygulanan
hastalarda radyoterapiye sekonder inflamatuvar
degisiklikler PET sonuglarini ciddi bir bicimde et-
kilemektedir. Bu nedenle imit verici sonuclar ve-
ren serilere ragmen neoadjuvan tedavi sonrasi
mediasten evreleme acisindan PET’in degeri he-
nliz tartismalidir. Yine indiiksiyon tedavisi sonrasi
tam patolojik yaniti dngérme konusunda PET’in
degeri konusunda tartismalar stiregelmektedir.

KHDAK’de Tedaviye Cevabin Arastirilmasi

Radyoterapi ve kemoterapiden sonra FDG “up-
take”inin normale dénmesi tedaviye iyi cevap
alindiginin bir kanitidir. FDG tutulumunda nispi
azalma ise tedaviye cevabin tam olmadigini isa-
ret eder. Tedaviden sonra FDG tutulumunun nor-
male dondigu hastalardaki prognoz, rezidiel
artmis FDG tutulumu olanlara gére anlamli ola-
rak daha iyi bulunmustur (36).

FDG-PET ile tedaviye cevabin arastiriimasinda-
ki diger bir yaklasim da erken dénemde kemo-
terapiye yanitin aranmasidir. Burada tedavi 6n-
cesi FDG tutulum yogunlugu ile ilk veya ikinci
kemoterapi kiirti sonrasi FDG tutulumu karsilas-
tinlir. FDG tutulumunda azalma olan hastalarin
bu tedaviye iyi cevap verdikleri ve daha uzun
yasadiklari gosterilmistir. “Uptake” azalmasi ol-
mayanlarda ise tedavi semasinin degistirilmesi
onerilmektedir. Bu amacla evre IlIB ve evre IV
hastalari iceren bir seride birinci kiirden tg¢ haf-
ta sonra bazal calismaya gore %20’den daha
fazla metabolik aktivitede azalma gosteren has-
talarda gercekten tedaviye daha iyi cevap ver-
dikleri ortaya konmustur (37). Bu grupta cevap-
sizlik tahmininde PET’in yanlis negatif oran1 %4
iken, cevap tahmininde %29 yanlis pozitif sonug
elde edilmistir.

KHDAK’de Radyoterapi Planlama

FDG-PET konvansiyonel yaklasima goére daha
dogru evreleme yapabildigi icin, secilecek teda-
vi protokoliinii belirlemede etkin rol oynamakta-
dir (Resim 10). Ayrica sinirli metastatik hastali-
g1 veya lokal niiksleri belirleyerek hastalikli bél-
gelere daha agresif bir yaklasim saglayabilmek-
tedir. Bunlarin 6tesinde modern radyoterapi
yaklasimi olan ti¢ boyutlu konformal tedavi icin
hedef volimu belirlemede PET dogrulugu arttir-
maktadir (38-40).

KHDAK’de Prognoz Ongdrme

Tumoérdeki FDG tutulum yogunlugu ile prognoz
arasinda 6nemli baglantilar elde edilmistir (41).
Ahuja ve grubu KHDAK'lI 155 hasta iceren aras-
tirmalarinda SUD degeri 10’dan kii¢iik olan 118
(%76) hastada ortalama sagkalim siiresini 25
ay; SUD degeri 10’dan blytk olan 37 (%24)
hastada 11 ay bulmuslardir (p= 0.0049). Multi-

Tiiberkiiloz ve Toraks Dergisi 2005; 53(1): 94-112

106



Sénmezoglu K.

Resim 9. Bir yil 6nce sol akciger tiimorii nedeniyle sol list lobektomi ve akabinde kemoterapi ve radyoterapi uy-

gulanan hastanin kontrol BT’lerinde sol akciger list zonda niiks siipheli bulgular izlenmesi lizerine yapilan PET

calismasinda sol akciger list zonda izlenen metabolik aktivite gostermeyen lezyonlarin (iist sira) niiksii temsil et-

medikleri; ancak buna karsilik sag akciger alt lob siiperior segmentte BT’ de dikkat cekmeyen yeni malignite siip-

heli odagin gelistigi (alt sira) izlenmektedir.

varyans analizde SUD’un 10’dan biyiik olmasi,
klinik evre ve lezyon boyutundan bagimsiz ola-
rak en iyi prognostik bilgiyi saglamistir (42). Pri-
mer lezyonu 3 cm’den ve SUD’u 10’dan blytuk
olan hastalar en koétll prognozlu olup ortalama

5.7 ay sagkalim stiresi vermislerdir. Mediasten-
de PET ile histolojik evrelemenin prognostik bil-
gi verdigi, ancak BT nin bu bilgiyi saglayamadi-
g1 gosterilmistir (43).
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Resim 10. BT’de sol akciger alt lob siiperior segmentte periferik yerlesimli infiltrasyon goriiniimdi ile tespit edilen

skuamoz hiicreli tiimor olgusunun PET goriintiilerinde tiimoriin santral yerlesimli oldugu ve BT’ye kiyasla daha

iyi sinirlanabildigi izlenmektedir.

Plevral Malignitelerde FDG-PET

FDG-PET’in malign plevral hastaligi selim olan-
lardan ayirmada ve mezotelyomali hastalarin
evrelemesinde faydali olduguna dair arastirma-
lar mevcuttur (44,45). Erasmus ve grubunun
plevral efiizyonlu 25 hastada yaptiklar1 arastir-
mada; FDG-PET 22 malign efiizyonun 21’inde
pozitif iken, habis olmayan 3 eflizyonun 2’sinde
negatif sonug vermistir (46). Malign plevral has-
taligr olan hastalarda PET, timoérin anatomik

seklini ve yayginhgini belirler; biyopsi yeri icin
rehberlik edebilir, ancak mezotelyoma, lenfoma
veya metastatik hastalik ayrimi yapamaz (Re-
sim 11). Ayrica inflamatuvar hastaliklarda ve
ozellikle talk pléredez sonrasi yanlis pozitif so-
nug verebilir (47).

Kiiciik Hiicreli Akciger Kanserlerinde FDG-PET

Tim akciger kanserlerinin %20-25’ini olusturan
kiiciik hiicreli akciger kanseri, daha agresif bi-
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Resim 11. Altmisdort yasinda mezotelyoma tanisi alan hastada evrelendirme amaciyla yapilan PET calismasin-

da plevradaki malign dokunun yogun FDG tuttugu goriilmektedir. BT’de izlenen plevral kalinlasma alanlarinin an-

cak belirli kesimlerinde FDG tutulumunun arttig: ve béylece PET’in biyopsi yerini belirlemede faydah olabilecegi

dikkati cekmektedir. Mediastende ve diger viicut bolgelerinde metastaz bulgusu izlenmemistir.

yolojik davranisi ve klinik seyri ile KHDAK kan-
serlerinden farklilagir. Evrelemede TNM sinifla-
masi gecerli olsa da, daha ¢ok sinirli hastalik ve
yaygin hastalik olarak ikili siniflama kullanil-
maktadir. Burada sinirli hastalik bir hemitoraksa
(mediastinal, karsi hiler ve ayni taraf supraklavi-
kiler lenf nodlar dahil) sinirl kalisi ifade eder-
ken, bunun disindaki tutulumlar yaygin hastalig:
tanimlar. Hastalarin %60-80’inde ilk teshis anin-

da yaygin hastalik bulunur. Yaygin hastalikta en
sik iskelet sistemi, karaciger, plevra, retroperito-
neal bolge, yumusak doku, kemik iligi, beyin ve
kars1 akciger tutulumlar gorilir. Dolayisiyla ilk
evrelemede cok sayida tanisal isleme gereksi-
nim vardir. FDG-PET’in bu hastaligin evreleme-
sinde potansiyel olarak etkin rol oynayabilecegi
beklense de, heniiz literatiirde kiictik hiicreli ak-
ciger kanserlerinde FDG-PET ile ilgili arastirma-
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lar kisithdir. Bu konudaki 30 hastalik en genis
seri Schumacher ve arkadaslar tarafindan son
dénemde yaymnlanmistir (48). Bu calismada
FDG-PET ile yedi hastada hastaligin evresi yuk-
selirken, bes hastada ilave lezyonlar bulunmasi-
na ragmen evre degismemistir. Bir hastada
FDG-PET ile primer odak bulunmustur. Tim se-
ride FDG-PET ile diger yontemlerin bulamadig:
17 timor odagr gorilmustir.

Teknolojik Gelismeler ve Ufuktakiler

Onkolojide rutin klinik kullanima 1990’11 yillarda
girmesine ragmen, PET teknolojisinde halen sii-
regelen hizli degisimler ve gelismeler mevcuttur.
Buna bagl olarak tarayicilarda daha hizli pozit-
ron emisyon deteksiyonu yapabilen kristaller ve
daha c¢ok foton toplayabilen 3D goéruntiileme
modu agirlik kazanmistir. Yine yeni nesil tarayi-
cilarda deteksiyon kristalleri daha kiicik mat-
rikslere bolunerek fizik prensiplerinin elverdigi
en ylksek volimetrik ¢ozintrliga (yaklasik 5
mm) yakalayabilen HI-REZ sistemler gelistiril-
mistir. Boylece 1 ecm’den kiicik lezyonlarin tes-
pit edilmesindeki duyarhligin artacag: 6ngoril-
mektedir. Yine solunum hareketlerine bagh olu-
san bulaniklik etkisinin 6nlenmesine yonelik
teknolojik modifikasyonlar (respiratuar gating)
bazi tarayicilarda devreye sokulmustur. Bunlarin
yani sira ayni sistem icerisinde hem PET tarayi-
cist hem de BT tarayicisi yerlestirilerek “entegre
PET/BT tarayicilar” gelistirilmistir. Boylece PET
teknolojisinde gerekli olan transmisyon goériintii-
leme zamani ¢ok kisaltilarak tim viicut tarama
icin toplam goriintiileme stiresi 20 dakikanin al-
tina disuriilmis; ayrica tipa tip ayni pozisyonda
elde edilen PET ve BT gorintileri cakistirillarak
PET’de izlenen lezyonlarin dogru lokalize edil-
mesine olanak saglanmustir. Yakin gelecekte da-
ha genis goéris alanina (> 50 cm) sahip panel
dedektorli PET/BT tarayicilarin tretilmesi icin
calismalar siiregelmektedir. Béylece PET goériin-
tileme sliresinin bes dakikanin altina dasuril-
mesi 6ngorilmektedir.

PET teknolojisinde gelismeye acik diger bir ko-
nu da radyofarmasétiklerdir. FDG haricinde tii-
more daha 6zgiil olan radyofarmasétiklerin ge-
listirilmesi ile birlikte PET’in onkolojik ¢alisma-
lardaki etkinliginin daha da artacag: dusunul-
mektedir. C-11 ile isaretli timidin ve kolin ile

Umit verici sonuglar alinmis olsa da C-11’in kisa
yart d&mri (20 dakika), bu ajanlarin siklotronu
olmayan merkezlerde kullaniima ve dolayisiyla
yayginlasma olasiigini ortadan kaldirmaktadir.
Bu nedenle bu farmasétiklerin F-18 ile isaretle-
nebilmesi icin yogun arastirmalar stiregelmekte-
dir. Nitekim F-18 floro-3-deoksi timidin (FLT) ile
elde edilen sonuglar oldukc¢a timit vericidir. FLT,
tipki timidin gibi hiicre icine girdikten sonra sa-
dece DNA S-fazi esnasinda aktive olan timidin
kinaz ile fosforile edilerek FLT monofosfata do-
nustrildikten sonra hiicre icinde kalarak biri-
kir, ancak DNA sentezine girmez. Bdylece FLT
tutulumu, DNA sentezi ile hiicre biiylimesinin bir
gostergesi olarak kabul edilir. KHDAK kanserle-
rinde FLT tutulumu ile proliferasyon hizi (Ki-67
indeks) arasinda iyi korelasyon (r= 0.92 ve
0.84) bulunmustur (49). Soliter pulmoner nodiil
degerlendirilmesinde ise FLT ile %100 o6zgulluk,
ancak dusuk proliferatif timorler nedeniyle %86
duyarlilik elde edilmistir (50). Buck ve grubunun
arastirmasinda timor proliferasyon hizi ile FLT
korelasyonu (r= 0.92), FDG’den (r= 0.59) daha
anlamli bulunmustur (50). Boylece indiksiyon
kemoradyoterapisi géren hastalarin yeniden ev-
relenmesinde FLT'nin daha etkin olacagi éngo-
rilmustiir. Radyofarmasoétik konusunda diger
Umit verici bir alan ise timor hipoksisinin ortaya
konabilmesidir. Bu konuda F-18 misonidazol
(MISO) ve diger bazi ajanlarla potansiyel imit
veren sonuglar elde edilmistir (51).

SONUC ve YORUM

PET, dokunun biyolojik ve metabolik &zelliklerini
Olcerek kanser tanisinda, evrelemesinde ve taki-
binde 6nemli avantajlar saglamaktadir. Ustelik
PET ile bircok hedef ayni anda gozetilebilmekte-
dir. Ornegin soliter bir pulmoner nodilii irdeler-
ken olasi malignite durumunda mediastinal ve
uzak evreleme yapilabildigi gibi, ayni anda timo-
rin agresifligi ve prognozu da 6ngorilebilmekte-
dir. Her yontemde oldugu gibi PET’in de énemli
dezavantajlari bulundugu unutulmamalidir. Bu
nedenle oldukca pahali bir yéntem olan PET’e
hasta gonderilirken iyi secim yapilmali ve bu ko-
nuda hazirlanan ulusal ya da uluslararasi kilavuz-
lara dikkat edilmelidir. Hastas! icin en iyi sonug
alabilecegi en gelismis teknolojiyi kullanmak kli-
nisyenin dikkat edecegi diger bir husus olmalidr.
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