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GIRIS VE AMAC

Akciger kanseri; tim diinyada, kadinlarda ve erkeklerde en sik goriilen kanserlerin
basinda gelmektedir. Akciger kanseri tan1 ve tedavisindeki gelismelere ragmen en fazla 6liime
yol acan kanserlerden biridir. Tanidan sonra 5 yillik ortalama sag kalim siiresi %5-10 olarak
bildirilmektedir. Erken evrede akciger kanserlerinin bir¢ogu bulgu vermediginden, siklikla
akciger kanserleri ileri evrelerde tani almaktadirlar. Cerrahi tedavi ile basar1 saglamak igin
hastalig1 miimkiin oldugunca erken evrede yakalamak gerekmektedir (1-3).

Tan1 konulmus akciger kanserli hastalarin %40’1nda tan1 aninda uzak organ metastazi
saptanmaktadir. Toraks disinda en sik metastaz bolgeleri beyin (%43), bobrek {iistii bezleri
(%40), karaciger (%40), kemik (%33), bobrekler (%23) ve abdominal lenf nodlaridir (%30)
(4,5). Akciger kanserlerinde ilerlemis evrelerde tan1 konulmasi mortalitenin yiliksek olmasinin
en biiyiik nedenidir (6).

Akciger kanserli hastalarda hastaligin prognozunu belirleyen en Onemli faktor
tiimoriin evresidir. Akciger kanserinin evrelendirilmesinde Uluslararast Akciger Kanseri
Calisma Birligi (International Association of Lung Cancer-IASLC) tarafindan gelistirilen
evrelendirme sistemi primer tiimor (T), bolgesel lenf bezi (N) uzak metastaz (M) varligina
gore yapilir (7). Akciger kanserinin tanisinda ve evrelemesinde bronkoskopi, transbrongiyal
igne aspirasyonu, mediastinoskopi, torakotomi, acik akciger biyopsisi, balgam sitolojisi,
postero-anterior (P-A) ve lateral akciger grafileri, bilgisayarli tomografi (BT), pozitron
emisyon tomografisi (PET), magnetik rezonans goriintileme (MRG) gibi invaziv ve non-
invaziv yontemler kullanilmaktadir.

Canlilarda olusan cesitli biyokimyasal ve metabolik farklilasmalara yonelik olarak

gelistirilen degisik radyofarmasdtikler araciligiyla hedef alan ve dokularin fonksiyonel ve
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metabolik durumunu ortaya koyabilen PET teknolojisi son yirmi yil igerisinde onkolojik
gorilintiilemenin 6nemli bir parcast haline gelmistir. PET ve BT cihazlarinin birlesmesi ile
olusan PET/BT, hibrid bir goriintiilleme yontemidir. BT viicuttaki dokularin anatomik detayini
verirken, PET enjekte edilen radyofarmosoétik ile viicuttaki normal veya patolojik dokularin
glikoz kullanimi hakkinda bilgi vermektedir (8). PET gorlintilemede degisik fonksiyonel
yolaklarda gorev alabilen 500°{in iizerinde radyofarmasotik tanimlanmistir. Bunlar arasinda
gerek tiretiminin kolay olmasi gerekse klinik etkinliginin yiiksek olmasi nedeniyle dokunun
glikoz kullanimini ortaya koyan Flor (F)-18 ile isaretli florodeoksiglikoz (FDG), gliniimiizde
timor goriintiilemede kullanilan en 6nemli PET radyofarmasotigi durumundadir. Son
zamanlarda entegre PET/BT sistemlerinin klinik uygulamada kullanima girmesi ile metabolik
ve morfolojik goriintiileme yontemlerinin bir arada kullanimi miimkiin hale gelmistir.
PET/BT fiizyon teknolojisinin avantajlar1 sayesinde iki es zamanli goriintiileme yonteminin
anatomik verileriyle fonksiyonel ve metabolik bilginin ayni goriintiileme seansinda kapsamli
olarak incelenmesi ve birbiriyle iligkilendirilebilmesi olanagi dogmustur. Dolayisiyla
morfolojik yapidan ¢ok hastaligin metabolik aktivitesini ortaya koyan FDG/PET goriintiileme,
hem malign ve benign lezyonlarin ayiriminda hem de evrelemede o6zellikle uzak organ
tutulumunu gostermede ve tedaviye yanitin degerlendirilmesinde, rekiirrensin saptanmasinda
ve tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde yiiksek etkinlik gostermektedir.

Pozitron emisyon tomografisi hastanin tedavi planlamasinda rutin goriintiileme
yontemlerine gore evrelemeyi degistirerek tedavinin planlanmasinda ortalama %30 degisiklik
yapabilmektedir (9-11). PET/BT’de bir lezyondaki FDG tutulum oranina standart uptake
degeri denilmektedir (SUV: Standart Uptake Value). SUV lezyon karakterizasyonu, prognoz
degerlendirmesi ve tedaviye yanit degerlendirmede kullanilan semikantitatif bir parametredir.

Bu retrospektif vaka-kontrol c¢alismasinda; akciger kanserli hastalarin primer
timorlerinin standart uptake degerlerinin kemik metastazlariyla iliskisinin saptanilmasi

amaglandi.



GENEL BILGILER
AKCIiGER KANSERI

Akciger Kanserinin Epidemiyolojisi

Akciger kanseri, 20. yiizyilin baslangicinda nadir goriilen bir hastalik iken, 1950
yilindan itibaren siklig1 belirgin olarak artarak gliniimiizde her iki cinsiyette de en sik goriilen
kanserlerden biri olmustur (12). Akciger kanseri insidansi, kadinlarda, 1960 yilinda 6/100000
iken, 1990 yilinda bu oran > 40/100000 olarak bildirilmistir (13). 2000 yilinda, diinyada tani
koyulan akciger kanserli olgu sayisinin 1.2 milyon oldugu ve akciger kanserli olgularin tim
kanserli olgularin % 12.3’1linli olusturdugu rapor edilmistir (14). Akciger kanseri, Amerika
Birlesik Devletleri’nde her iki cinsiyette de en sik goriilen ikinci kanserdir. Tan1 konulan
akciger kanserli olgu sayisinin 2002 yilinda 169500, 2004 yilinda 173770 ve 2006 yilinda
174470 oldugu tahmin edilmektedir (15-17). Ulkemizde akciger kanseri erkeklerde en sik
goriilen kanser tipi olup, kadinlardaki siklig1 agisindan 7. siradadir (18).

Akciger kanseri, kansere bagli 6liim nedenlerinin basinda gelmektedir. Erkeklerde
kansere bagli oliimlerin %31°1, kadinlar da ise %25°1 akciger kanserine baghidir. Akciger
kanserine bagli Oliimlerin orani kolon, meme ve prostat kanserine bagli Oliimlerin
toplamindan daha fazladir (19).

Erken evrede akciger kanserlerinin bir¢ogu bulgu vermediginden, siklikla akciger
kanserleri ileri evrelerde tan1 almaktadirlar. Cerrahi tedavi ile basar1 saglamak i¢in hastalig
miimkiin oldugunca erken evrede tan1 konulmasi gerekmektedir (3-5). Tan1 konulmus akciger
kanserli hastalarin %40°inda tan1 aninda uzak organ metastazi saptanmaktadir. Toraks disinda

en sik metastaz bolgeleri beyin (%43), bobrek listli bezleri (%40), karaciger (%40), kemik



(%33), bobrekler (%23) ve abdominal lenf nodlaridir (%30) (6,7). Ilerlemis evrelerde
hastaligin tan1 almasi mortalitenin yiiksekliginin en biiyiik nedenidir (8).

Akciger kanserlerinde bes yillik sag kalim siireleri; evre IA’da %61, evre IB’de % 38,
evre IIA’da % 34, evre IIB’de % 24, evre 111A’da %13, evre I1IB’de %5 dir (8).

Akciger Kanserinin Etyolojisi

1.Sigara: Akciger kanserli olgularin yaklasik olarak %90’inda sigara igme Oykiisii
mevcuttur. Hi¢ sigara igmemis olanlarla kiyaslandiginda, sigara i¢enlerde akciger kanseri
goriilme riski yirmi kat artmistir. Giinliik igilen sigara miktari, sigara igme siiresi ve sigara
icmeye baslama yas1 akciger kanseri gelismesindeki risk faktorleridir (20). Pasif sigara
iciciligi de akciger kanseri gelisme riskini yaklagik iki kat arttirmaktadir (21). Sigara igcme
stiresinin yaklasik yirmi yili ge¢mesiyle de akciger kanseri gelisiminde risk artist
bildirilmektedir (22). Sigara birakildiktan sonra akciger kanseri olugma riski, 15 yilda
igmeyen kisilere yakin diizeyde bir risk diizeyine inmektedir (21).

2. Beslenme: Diyet ve akciger kanseri gelisimi arasindaki iligkiye ait bilgiler 6zellikle
son 30 yildaki aragtirmalara dayanmaktadir. Caligmalar diyetlerinde diisiik miktarda sebze ve
meyve tiiketenlere gore yiiksek miktarda sebze ve meyve tiiketenlerde, akciger kanseri
gelisme riskinin daha az olma egiliminde oldugunu gostermistir (23). Akciger kanserinde
diyetin bu konuda %35 oraninda etkili oldugu ileri siiriilmektedir. Vitamin A ve beta
karotenden fakir diyet akciger kanseri gelisme riskini artirir. Diyetinde beta karoten / retinol
miktar1 yiiksek olan olgularda akciger kanseri gelisme riski 0.59’a diismektedir. Vitamin E ve
selenyum benzer sekilde antioksidan etkiyle riski azaltmaktadir. Yiiksek yagli diyetle
beslenen sigara bagimlilarinda akciger kanseri gelisme riskinin arttigi gosterilmistir. Cay
(6zellikle yesil ¢ay) tiikketimi de koruyucu etki gosterir (24).

3. Asbest: Tiirkiye’de akciger kanserinin olusumunda rol oynayan diger 6nemli bir
faktor asbest ile temastir. Asbest liflerinin inhalasyonu, akciger kanseri gelisimine yol
acabilmektedir. Sigara i¢imi ve asbest maruziyeti birlikteligi akciger kanseri gelisiminde
sinerjistik etkilidir (24). Havayla taginan, kiiciik partikiillere boliinen bir mineral bilesigi olan
asbest; hava yoluyla tasman liflerle karsilagan kisilerde, 6zellikle de sigara igenlerde, akciger
kanseri gelisme riskini artirdig1 bilinen bir karsinojendir. Sigara igen kisilerde asbest ile temas
akciger kanseri gelisme riskini 90 kat arttirmaktadir. Akciger kanserlerinin %3-4 kadarinin
asbeste maruz kalinmasindan kaynaklandig: diistiniilmektedir (25,26).

4. Radyasyon: Epidemiyolojik calismalar, iyonize radyasyonla akciger kanseri

arasinda iliski oldugunu ortaya koymustur (27).
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5. Mesleki maruziyet: Mesleki maruziyetle iliskili kanserler arasinda en sik goriileni
akciger kanseridir. Akciger kanserinin ¢ok sayida meslek alaninda olustugu gozlenmistir. Is
ve katran iceren ortamlarda ¢alisan iscilerde risk artmustir. Nikel, arsenik, krom gibi ¢ok
sayida metalle mesleki maruziyet durumunda da yine artmis risk mevcuttur (28,29).

6. Hava Kkirliligi: = Akciger kanseri hava kirliliginin fazla oldugu endiistriyel
bolgelerde daha fazla goriilmektedir. Yakatlar ile ortaya ¢ikan poliaromatik hidrokarbonlar,
arsenik, nikel, krom, komiir duman1 ve egzoz dumani havay:r kirleten 6nemli karsinojen
etkenlerdir (23).

7. Gegirilmis akciger hastaliklari: Akciger kanseri riski kronik obstriiktif akciger
hastaligi (KOAH) ve fibrozisle seyreden restriktif hastaliklarda artmis olarak bildirilmektedir.
Sigara igicisi olmayip, alfa 1 antitripsin eksikligi olan kisilerde, artmis risk oldugu
gosterilmigtir.  Sistemik skleroz, idiyopatik pulmoner fibrozis, silikozis ve diger
pnomokonyozlarda da akciger kanseri gelisme riskinin arttig1 belirtilmistir (30-33).

8. Genetik duyarhhk: Ailesinde akciger kanseri Oykiisii bulunanlarin, bazi
epidemiyolojik ¢aligmalarda akciger kanseri olusumu riski agisindan genetik yatkinlik oldugu
gosterilmistir (34). Akciger kanserli hastalarin birinci derece yakinlarinda akciger kanseri

gelisme riski 2.4 kat artmaktadir (24).

Akciger Kanserinin Semptomlari

Genellikle ilk semptom olan Oksiiriik, sigara i¢en olgular tarafindan hastalik belirtisi
olarak degerlendirilmez. Ayrica, akciger ve bronslarin agri duyusu igermemesi nedeniyle
hastalarin bliylik ¢ogunlugunda akciger kanseri tamisi ileri evrelerde konulmaktadir.
Semptomlar tiimoriin lokal bilylimesine bagli olabilecegi gibi metastatik hastaliga veya non-
metastatik paraneoplastik sendromlara bagli olabilir.

Akciger kanseri tim organlara metastaz yapabilmektedir. Tan1 konuldugunda kiigiik
hiicreli akciger kanserlerinin (KHAK) %601, kiiclik hiicreli dis1 akciger kanserlerinin
(KHDAK) ise % 30-40’1 evre IV metastatik tiimordiir. Hastalarin {igte birinde uzak metastazin
sonucu olarak semptomlar goriiliir. Hematojen yayilim en sik merkezi sinir sistemi, kemik,
karaciger ve adrenal bezlere olmaktadir. Karaciger metastazinda sag iist kadran hassasiyeti,
bulanti, kilo kaybi ve anemi goriilebilmektedir. Kemik metastazlar1 genellikle osteolitik
olmakla birlikte adenokarsinomda osteoblastik tipte, asemptomatik veya agrili olabilmektedir.
Bobrek {iistii bezlerinin tutulumu genellikle asemptomatiktir. Bobrek {istii bezlerininin ve

paraaortik lenf nodlarmin tutulumu genellikle KHAK’de goriiliir. Merkezi sinir sitemi



tutulumu ise asemptomatik olabilecegi gibi bas agrisi, bulanti, kusma, fokal ndrolojik
semptomlar, konvulziyon, paralizi, pareziye neden olabilmektedir (35,36).
Tablo 1°de akciger kanseri olgularinda ortaya c¢ikan semptomlar ve goriilme sikligi

gosterilmistir (35).

Tablo 1. Akciger kanseri olgularinda ortaya ¢ikan semptomlar ve goriilme sikhig: (35)

Semptom ve Bulgular Yaklagsik Neden
Siklik (%)
Oksiiriik 75 Havayolu obstriiksiyonu, enfeksiyon, akciger
kompresyonu
Kilo Kaybi 68 {lerlemis kanser, karaciger metastazi
Dispne 53-60 Buyuk hayayolu obstr'ulfs.lyonu, plevral
effiizyon, diafragma paralizisi
dme Toraks duvari invazyonu, brakial pleksus
Gogiis agrisi 45-50 tutulumu
Hemoptizi 29-35 Havayolunun tiimor ile invazyonu
Kemik agrisi 25 Kemik metastazi
Tirnak kokii ve uzun kemiklerde, periost
Comak parmak 20 reaksiyonu,

hipertrofik pulmoner osteoartropati, yeni
kemik olusumu

Ses kisikhigi 5-18 Rekiirren laringeal sinir tutulumu

Vena Cava Superior Vena Cava Superior’a basi veya invazyon

Sendromu 4
Disfaji 2 Ozofagus basisi
Stridor 2 Trakea obstriiksiyonu

Akciger Kanserlerinde Histopatolojik Siniflandirma

Akciger kanserinde ilk siniflama 1924 yilinda Marchasani tarafindan yapilmigtir (37).
Akciger timérleri siniflamasini Diinya Saglik Orgiitii (DSO) ise ilk olarak 1981 yilinda
yapmis ve bu smiflama 2004 yilinda DSO tarafindan yeniden diizenlenmistir (38). DSO’niin
akciger tlimorleri siniflamasina gore; biiylik hiicreli karsinom, adenokarsinom, epidermoid
karsinom ve kiigiik hiicreli karsinom alt tipleri mevcuttur. Bu siniflamaya gore akciger
kanserleri asagidaki alt tiplere ayrilmistir.

1. Adenokarsinom: Adenokarsinom akciger kanserlerinin %31°ni olusturur (37).
Bronsiol ve alveol epitelinden koken alir. Tipik olarak periferik yerlesimli ve boyutlar: 4
cm’den kiigiiktiir. Yaklasik 1/4’1 santrale yerlesir. Sadece %4’ kavitasyon gosterir (39).
Bronkoalveolar karsinom, adenokarsinomun bir alt tipidir. Tiim akciger kanserlerinin %2-
10°’nu olusturur (37). Cogunlukla (%41) soliter pulmoner nodiil seklinde iken, %36’sinda

multisentrik ya da diffiiz, %22’sinde ise rezorbe olmayan konsolidasyon seklinde goriiliir (30).



Adenokarsinomun diger bir alt tipi olan adenoskuamdz karsinom akciger
kanserlerinin %2’sini olusturur (37). Genellikle soliter pulmoner nodiil seklindedir, %50’si1 1-
3 cm boyutundadir ve %13l kavitasyon gosterir (40).

2. Epidermoid karsinom: Akciger kanserlerinin %30’unu olusturur. Sigara kullanimi1
ile dogrudan iliskisi ispatlanmistir. Tipik olarak santral yerlesimli ve 4 cm’den biiyiik
lezyonlardir. Lobar veya segmental bronslardan ¢ikar ve %82’sinde kavitasyon goriiliir. Diger
tiplerle kiyaslandiginda, iyi diferansiye epidermoid karsinomun metastaz orani daha diistiktiir.
Bolgesel lenf nodu tutulumu yapmadan ¢ikarildiklarinda prognoz ¢ok iyidir (37).

3. Kiiciik hiicreli karsinom: Tiim akciger kanserlerinin %18’ini olusturur (37).
Genellikle santral yerlesimlidirler. En malign akciger kanseridir. Hiler ve mediastinal
lenfadenopatinin varligi tan1 sirasinda sik goriiliir (41).

Karsinoid tiimorler biitiin akciger kanserlerinin yaklasik %2’sini olusturur. 1.5/100.000
oraninda goriliir ve akcigerin noroendokrin timorii olarak adlandirilirlar. Yiizde 90’1
santral, %10’u ise periferik bronglarda yerlesimlidir (42).

4. Biiyiik hiicreli karsinom: Biiyiik hiicreli karsinom kotili diferansiye bir tiimordiir.
Yazarlarin bir kismu biiyiik hiicreli karsinomlar1 kotii diferansiye olmus adenokarsinom olarak
degerlendirmektedir (39). Tiim akciger kanserlerinin %9’unu olusturur. Tipik olarak periferik
yerlesimlidir ve biiyiik kitle (>7 cm) olma egilimindedir. Hizl1 biiyiirler ve erken evrede

mediastinal ve beyin metastazi yapabilirler (37).

Akciger Kanserlerinde Evreleme

Akciger kanseri tanis1 konulduktan sonra, hastalarin prognozlari hakkinda saglikli bir
yaklasimda bulunmak, en etkili tedavi yoOntemini belirleyebilmek ve almman tedavi
sonuglarinin bilimsel kiyaslamasini yapabilmek ig¢in, hastaligin anatomik yaygimliginin
saptanilmasi yani evrelendirilmesi gerekir. Akciger kanserinin evrelendirilmesinde IASLC
tarafindan gelistirilen TNM evrelendirme sistemi kullanilir. IASLC Uluslararasi1 Evreleme
Komitesi ¢aligsmasi sonrasinda, malign tiimorlerin yedinci TNM siniflandirmasinda onerilen
degisiklikler Journal of Thoracic Oncology dergisinde 2007 yilinda yayinland1 ve Eyliil
2007°de Giiney Kore’de gergeklestirilen 12. Diinya Akciger Kanseri Konferansi’nda
tartisilmistir (43) (Tablo 2).



Tablo 2. Akciger kanseri evrelendirme cesitleri (43)

Klinik evrelendirme: Hastanin ilk goriildiigiindeki degerlendirme
¢TNM sirasinda yapilan evrelendirmedir. Bu evrelendirmeye gore hastaya tedavi
planlamas1 yapilir.

Cerrahi evrelendirme: Operasyon sirasinda cerrah tarafindan yapilan
sTNM evrelendirmedir.

Patolojik  evrelendirme: Operasyon sirasinda alman dokularin

pTNM histopatolojik degerlendirilmesi sonucunda yapilan evrelendirmedir.
Tedavi sonrasi yeniden evrelendirme: Primer tedavinin yetersiz kaldig
rTNM ilerleyici hastalig1 bulunan bir hastanin yeniden evrelendirilmesidir.
TNM Otopsi evrelendirilmesi: Akciger kanserli bir hastaya yapilan postmortem
a

evrelendirmedir.

T: primer tiimor, N: bolgesel lenf bezi, M: uzak metastaz, c:klinik, s: cerrahi, p:patolojik, r:tedavi sonrasi
yeniden, a:otopsi.

Uluslararast1  Akciger Kanseri Calisma Birligi tarafindan  onerilen TNM
evrelendirmesinde Onceki smiflamada yer alan T ve M tanimlayicilarda diizenlemeler
yapilmis olup, N tanimlayicida bir degisiklik yapilmadi. Onerilen T, N ve M yeni smiflamasi
asagida belirtilmistir (44) (Tablo 3):

1. T (Primer tiimor):

- Tx : primer timoriin belirlenememesi veya balgam ya da brons lavajinda malign
hiicrelerin tespit edilip goriintiileme teknikleri ya da bronkoskopi ile tiimdriin gosterilememesi.

- TO : primer timor kanit1 yok.

- Tis : karsinoma in situ.

- T1 : en biiyiik ¢ap1 <3 cm olan, akciger veya visseral plevra ile ¢evrili, bronkoskopik
olarak lob brongundan daha proksimale invazyon kanit1 olmayan tiimdr (6rnegin, ana bronsta
invazyon yok)*.

- Tla : tlimdriin en biiyiik ¢cap1 <2 cm.

- T1b : tiimoriin en biiyiik ¢ap1 >2 cm ancak <3 cm.

- T2 : tiimdriin en biiyilik ¢capt >3 cm ancak <7 cm olmali veya tiimdr asagidaki
ozelliklerden en az birine sahip olmali:

* Ana brons tutulmus, ancak karinaya uzaklik >2 cm.

* Visseral plevra invazyonu.

* Timoriin hiler bolgeye yayilarak tiim akcigeri kapsamayan atelektazi ya da

obstruktif pndmoniye neden olmasi.



- T2a : tlimdriin en biiyiik cap1 >3 cm ancak <5 cm.

- T2b : timoriin en biiyiik ¢ap1 >5 cm ancak <7 cm.

- T3 : tlimoriin en biiylik capt >7 cm veya gogiis duvari (superior sulkus tlimorleri
dahil), diyafragma, frenik sinir, mediastinal plevra, pariyetal perikard gibi yapilardan herhangi
birine direkt invazyon gostermesi veya karinaya 2 cm’den daha yakin, ancak karinayi
tutmayan ana brongtaki tiimor veya biitiin akcigeri kapsayan atelektazi veya obstriiktif
pnomoni ile birlikte olan tiimdr veya tiimdrle ayni lobda farkl bir tiimoéral nodiil(ler).

- T4: timo6riin herhangi bir biiyiikliikte olup, mediasten, kalp, biiylik damarlar, trakea,
rekurran larengeal sinir, 6zofagus, vertebra korpusu, karina gibi yapilardan herhangi birini
invaze etmesi; tiimorle aymi akcigerde farkli bir lob iginde farkli bir tiimoral nodiil(ler)

bulunmasi.

2. N (Bolgesel lenf bezleri):

-Nx : bolgesel lenf bezlerinin degerlendirilememesi.

-NO : bolgesel lenf bezi metastazi yok.

-N1 : ayn1 taraf peribronsiyal ve/veya ayni taraf hiler lenf bezlerine metastaz ve primer
tiimoriin direkt yayilmasi ile intrapulmoner bezlerin tutulmas.

-N2 : ayn1 taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz.

-N3 : kars1 taraf mediastinal, hiler; ayn1 veya karsi taraf supraklavikular veya skalen

lenf bezi metastazi.

3. M (Uzak metastaz):

- Mx : uzak metastaz varliginin degerlendirilememesi.

- MO : uzak metastaz yok.

- M1 : uzak metastaz var.

- Mla : kars1 akcigerde farkli tiimdral nodiil(ler); plevral nodiiller veya malign plevral
(veya perikardiyal) efiizyon ile birlikte olan timor.**

- M1b : uzak metastaz.

* Ana bronsun proksimaline uzanan brongsiyal duvarla siirli invazyon gosteren
herhangi bir biiyiikliikteki nadir goriilen yiizeyel yayilan tiimor de T1 olarak siniflandirilir.

** Akciger kanseri ile birlikte olan plevral (veya perikardiyal) efiizyonlarin ¢ogu
timore baglhidir. Bununla birlikte bazi hastalarda plevral sivinin yinelenen sitolojik

incelemelerinde tiimor saptanamaz. Bu olgularda plevral sivi kanli degildir ve eksuda



ozelliginde degildir. Klinik durum ve sivinin ozellikleri tiimorii diisiindiirmiiyorsa, sivi

evrelendirmede dikkate alinmamali ve hasta T1, T2,T3 veya T4 olarak degerlendirilmelidir.

Tablo 3. Akciger kanserinde Uluslararas1 Akciger Kanseri Calisma Birligi tarafindan

onerilen yeni evreleme (44)

Gizli karsinom Tx NO MO

Evre 0 Tis NO MO

Tla NO MO
Evre IA

T1b NO MO

Evre IB T2a NO MO

Tla N1 MO

T1b N1 MO

Evre I11A
T2a N1 MO

T2b NO MO

T2b N1 MO
Evre 1IB

T3NO MO

T1 N2 MO

T2N2 MO

T3N1 MO
Evre II1IA

T3N2 MO

T4NO MO

T4N1 MO

T4 N2 MO
Evre 111B

Herhangi T N3 M0

Herhangi T Herhangi N M1a
Evre IV

Herhangi T Herhangi N M1b

T: primer tiimor, N: bolgesel lenf bezi, M: uzak metastaz, Tis: in situ karsinom, Tx: gizli karsinom

AKCIGER KANSERLERINDE TANI VE EVRELEME YONTEMLERI
Bronkoskopi

Akciger kanserlerinin tanisinda bronkoskopi en oOnemli tani yontemlerindendir.

Bronkoskopi ile tanida tiimoriin yerlesimi ve boyutu 6nemlidir (45). Bronkoskopi ile birlikte
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floroskopi veya endobronsiyal ultrasonografi kullanilmasi 6zellikle periferik yerlesimli

lezyonlarda ve lenf nodu 6rneklemesinde tan1 duyarliligin1 6nemli 6lgiide arttirabilir (46).

Balgam Sitolojisi

Balgam sitolojisi akciger kanseri stiphesi olan hastalarda en az invaziv olan yontemdir.
Timor boyutu ve lokalizasyonuna bagli olarak uygun sekilde alinmis en az li¢ 6rnekte dogru
tam saptanabilir. Tamdaki duyarlihgi %20-90 arasindadir. Ornek sayisinin artmasinin tani
oranini arttirdigr bildirilmektedir. Akciger kanseri siiphesiyle takip edilen bir hastada balgam

sitolojisinin tanisal olmamasi durumunda ileri tetkikler yapilmalidir (47,48).

Transbronsiyal igne Aspirasyonu
Wang igne aspirasyonu olarak da bilinen bu yontem primer olarak akciger kanserinde
mediastinal evrelemede kullanilir. Duyarliligt %36-71, oOzgilligli %92-100 oraninda

bildirilmistir (49).

Mediastinoskopi

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserlerinin mediastinal lenf nodlarinin evrelemesinde
mediastinoskopi altin standart olarak kullanilmaktadir. Ydntem, suprasternal c¢entigin
lizerinden bir insizyon yapilmasi ve buradan trakeaya paralel sekilde bir mediastinoskop

yerlestirilmesi ve mediastinal lenf nodlarindan biyopsi alinmasi esasina dayanir (50).

Torakotomi ve A¢ik Akciger Biyopsisi
Torakotomi, soliter pulmoner nodiiliin tan1 ve evrelemesinde diger tanisal yontemlerin

basarisiz oldugu durumlarda yapilan bir yontemdir.

Posterior-anterior ve Lateral Akciger Grafileri
Nodiil-kitle, hiler-mediastinal genisleme, atelektazi, konsolidasyon, plevral sivi,

diyafragma ytiksekligi gibi lezyonlar goriilebilir.

Bilgisayarh Tomografi

Bilgisayarli tomografi tiimér ¢apinin ve mediasten tutulumunun belirlenmesi igin
Onerilen yontemdir. Toraks BT tiimériin mediasteni, kalbi, biiyiikk damarlari, trakeayi,
Ozefagusu veya karinayr tutup tutmamasina bagli olarak T3 ve T4l birbirinden ayirarak

tiimoriin ~ ¢ikarilabilirliginin - degerlendirilmesini  saglar (51,52). BT akciger kanseri
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evrelemesinde de yaygin olarak kullanilmaktadir. Mediasten lenf nodlar1 degerlendirilirken

kullanilan yaygin kriterlerden bir tanesi lenf nodunun transvers eksenin >1cm olmasidir (53).

Manyetik Rezonans Goriintiilleme

Pancoast timorl, mediastinal yag dokusu ve damarsal yapilara invazyon, hiler
damarsal yapilar ile lenfadenomegali ayirnminda MRG’nin BT ’ye gore daha {istiin oldugu
kabul edilmektedir. Ayrica beyin metastazlarin1 gostermede de PET ve BT’ ye gore iistiindiir
(51).

Pozitron Emisyon Tomografisi

Pozitron emisyon tomografisi pozitron yayan viicudun yapitaglar1 olan elementlerle
cesitli biyolojik farmasoétiklerin kombine edilmesi ile elde edilen radyofarmasdtikleri
kullanarak hiicre canliligini ve metabolizmasin1 degerlendirme olanagi sunan goriintiileme
yontemidir.

Pozitron emisyon tomografisinin ¢esitli hastaliklar hakkinda anatomik (yapisal) bilgi
saglayan radyolojik goriintiilleme yontemlerinden (direkt radyografiler, BT, anjiografi gibi) en
onemli farki fonksiyonel bir goriintileme yontemi olmasidir. Bu nedenle PET bir¢ok
patofizyolojik durumda yapisal bozukluklarin olusmadigt erken donemde olusan
biyokimyasal ve metabolik degisiklikleri tespit ederek erken taniya olanak saglar. PET
anatomik goriintiilleme yOntemlerinin alternatifi olmayip genellikle onlar1 tamamlayici
goriintiileme yontemidir.

Pozitron emisyon tomografisi ve bilgisayarli tomografi cihazlarinin birlesmesi ile
olusan PET/BT, hibrid bir goriintiilleme yontemidir. BT viicuttaki dokularin anatomik detayini
verir. PET enjekte edilen radyofarmosoétik ile viicuttaki normal veya patolojik dokularin
glikoz kullanim1 hakkinda bilgi vermektedir. Her iki cihazin birlesmesi ile elde edilen veriler,
iki cihazin toplami degil verilerin ¢arpimi gibidir (8). FDG PET bir¢cok tiimoriin
malign/benign ayiriminda, evrelemesinde, rekiirrensin saptanmasinda ve tedavi etkinliginin
degerlendirilmesinde son zamanlarda giderek artan bir siklikta kullanilmaya baslanan non-
invaziv bir yontemdir.

Pozitron yayicilar adi verilen kendilerine 6zgii 6zellikleri olan radyontiklidlerin
yaydig1 1sinlart alarak, gelismis yazilimlar1 olan bilgisayarlar araciligi ile goriintiiler haline
dondistiirtiliir. Pozitron yayicist olarak kullanilan radyoniiklidlerin tiretildigi aygita siklotron
(Cyclotron), goriintiileme yapilan aygita ise, PET tarayicisi (PET Scanner) adi verilmektedir.
Yar1 Omiirlerinin kisa olmasi nedeniyle siklotron adi verilen cihazlarda yapay olarak

olusturulurlar. Insan kullanimina en uygun olan pozitron yayicilarm ortak dzellikleri hepsinde
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yar1 Omiirlerinin kisa olmasidir (2-110 dakika). En sik kullanilan radyofarmasotik, F-18

isaretli florodeoksiglikozdur. PET goriintiilemede en sik kullanilan radyoniiklidlerin fiziksel

yar1 Omiirleri ve elde edilis yontemleri Tablo 4’te 6zetlenmisir (54).

Tablo 4. En sik kullamlan pozitron yayici radyoniiklidler (54)

Radyoniiklid Yar1 omrii (dk) Uretim yeri
(O)-11 20.4 Siklotron
(N)-13 9.96 Siklotron
(0)-15 2.07 Siklotron
(F)-18 109.8 Siklotron
(Rb)-82 1.25 Jenerator
(Ga)-68 68.3 Jenerator

C: Karbon, N: Azot, O: Oksijen, F: Flor, Rb: Rubidyum, Ga: Galyum, dk: Dakika.

Onkolojide PET in kullanim alanlar1 sunlardir (54):

1. Primeri bilinmeyen metastatik kanserlerde primer tiimér ve metastazlarinin

arastirilmasi,

2. Radyasyon nekrozu ile rezidii ve/veya niiks tlimdoral kitlenin ayrilmasi,

3. Cerrahi sonrasi timor niikslerinin belirlenmesi,
4. Hasta hakkinda prognostik degerlendirmeler yapilmasi,
5. Tiimoriin progresyon/regresyonunun degerlendirilmesi,

6. Tedavi Oncesi evreleme,

7. Tumoriin tedaviye (kemoterapi, radyoterapi) yanitinin degerlendirilmesi, tedavi

sonrasi yeniden evreleme,

8. Akciger nodiillerinin benign/malign ayirici tanist,

9. Uygun biyopsi alaninin belirlenmesi,

10. Radyoterapi uygulanacak alanin belirlenmesidir.

Pozitron emisyon tomografisi, 511 KeV (Kiloelektron Volt) enerjili anhilasyon

fotonlarinin deteksiyonu prensibine dayanan bir niikleer tip goriintiileme teknigidir. Pozitron

pozitif yiikli bir elektrondur. Yolu iizerindeki bir elektrona carpinca, kiitlenin enerjiye

dontigimii olayr gergeklesir. Carpisan kiitleler yok olurken, 511keV enerjili iki tane

anhilasyon fotonu biribiriyle 180 derece aci yaparak zit dogrultuda salinir. Anhilasyon
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fotonlariin birbiri ile 180 derece zit dogrultuda yayildigi sanal hat ‘‘line of response (LOR,
es cevap egrisi)’’ olarak adlandirilir. PET kamerada fotonlar1 dedekte etmek igin iki dedektor
karsilikli olarak yerlestirilir. Sistem LOR hatlar1 boyunca karsilikli gelen fotonlar1 belirler.
Koinsidans devresine belli zaman araliginda (6rnegin 8-12 ns) gelen fotonlar gercek foton
olarak algilanir. Koinsidans devrelerine LOR hatlar1 boyunca giden fotonlar gergek data
olarak kaydedilir (55). PET dedektodrlerinde sintilasyon teknolojisi kullanilmakta olup viicut
icerisinden gelen gama fotonlar1 radyasyon algilayici kristaller ile etkileserek sintilasyon
meydana gelmis olur. Bu sintilasyonlar da kristalin arkasinda yer alan, pozisyon belirleme
Ozelligine sahip foton cogaltici tiipler vasitasiyla ¢ogaltilarak ve ayni anda da elektrik
sinyallerine doniistiiriilerek sistem bilgisayarina kaydedilir. Kaydedilen bu ham verilerden

rekonstriiksiyon islemleri sonucu tomografik PET goriintiileri elde edilir (Sekil 1) (56-58).

Pozitron Salicisi

~1-3mm
511 keV
B+
@
]

511 keV i

%@ﬁ,

f.

Sekil 1. Foton ciftlerinin pozitron emisyon tomografisi sistemlerindeki detektor

halkalarca algilanmasi (56)

Pozitron Emisyon Tomografisi Tarayicilar:
Son 10 yilda PET primer olarak bir arasgtirma araci olmaktan c¢ikmis, nodal ve

ekstratorasik hastaliklarin teshisinde degerli ve non invaziv bir goriintiilleme teknigi olmustur.
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Ana kisithhig1 uzaysal ¢oziiniirliigiiniin az olmasidir (4-6 mm? civarinda). Bu sekilde lezyonlar
tam olarak lokalize edilemedigi gibi baz1 normal olan yapilarda ayirt edilemez. Ilk entegre
PET/BT makinesi kullanima 1998 yilinda girmistir (58). Yeni jenerasyon PET tarayicilar, BT
ile entegre olarak islev goriirler ve bu sistemlere PET/BT denir. Bu sistemde BT’ nin X
1sinlart ile transmisyon goriintiileme yapilir. X 1gin1 huzmesi ile yapilan transmisyon sonucu
PET goriintiilemeye es zamanli ve es pozisyonlu konvansiyonel BT goriintiileri de elde edilir.
Es deger PET ve BT kesitlerinin zit kontrast veren renk kodlarinin iist iiste ¢akistirilmasi ile
“PET/BT fiizyon” goriintiileri elde edilerek PET goriintiilerinde izlenen lezyonlarin ¢ok daha

etkin lokalizasyonu saglanir (Sekil 2) (55).

Sekil 2. Entegre pozitron emisyon tomografisi ve bilgisayarh tomografi
sistemlerinde transmisyon goriintilleri X-151n  kaynag1 ile

olusturuldugu icin yiiksek coziiniirliiklii morfolojik goriintiiler elde
edilir. Bu goriintiiler hem emisyon goriintiilerindeki atteniiasyonu
diizeltmede kullanilir, hem de emisyon goriintiileri ile cakistirilarak
lezyon lokalizasyonuna yardim amach kullanilir (55).

Giinlimiizde tam halka seklinde PET tarayicilar giderek yayginlagmaktadir. Tam halka
PET tarayici, ortada 60-70 cm ¢apl bir tlinel ile tlinelin etrafinda halka seklinde dizilmis ve

elektronik iinitelerden olusur. Sekil olarak BT cihazina benzemektedir, yatar pozisyonda iken
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hastanin i¢inden gecebilecegi bir bosluk ve bunun etrafinda hasta viicudundan gelen
radyoaktif 1sinlar1 tespit eden bir gantri iinitesi ile gelen bilgilerin aktarildigi bilgisayar
kismindan olusur (55).

Konvansiyonel PET tarayicilarinda detektor igerisinde ©6zel muhafazalar iginde
yerlesmis Germanyum (Ge)-68 veya Sezyum (Cs)-137 ¢ubuklari ile transmisyon goriintiileme
yapilarak goriintiilerdeki kaybi diizeltmek i¢in ateniiasyon diizeltme yapilabilmektedir (59).

Modern PET tarayicilarda gantrinin aksiyel mesafedeki goriis alan1 15-16 cm’dir ve bu
bir yatak pozisyonu olarak isimlendirilir. PET tarayicisinin karakterini ve performansini
etkileyen faktorler algilayici kristalin kimyasal yapist ile dedektorlerin yerlesim seklidir.
Goriintiilemenin siiresi esas olarak tarayicidaki algilayici kristalin tipine baghdir. Gantrideki
bosluk cevresinde paketlenmis kiiciik pargalar tarzinda dizilmis olan kristaller, hastadan gelen

radyoaktif 1sinlar algilayarak goriinebilir 151k haline ¢evirirler (Sekil 3).

Sekil 3. Pozitron emisyon tomografi aletinin bilesenleri: A-Konvansiyonel bir pozitron
emisyon tomografisi tarayicisimin dis goriiniisii, B-Tarayicimin i¢c yapisi
goriilmektedir. Detektor icerisinde dairesel tarzda cok siral olarak dizilmis
kristal paketleri hastadan yayilan radyoaktif 1sinlar1 algilayarak goriinebilir
sinyallere cevirir ve islemleme bilgisayarina gonderir, C-Entegre pozitron
emisyon tomografisi ve bilgisayarh tomografi sistemi goriintiisii, D-Ayni
tarayic1 icerisinde onde bilgisayarh tomografi, arkada pozitron emisyon
tomografisi dedektorii birlikte yerlestirilmistir (60).

16



Kristal, bir PET tarayici sisteminin en 6nemli ve pahali iinitesidir. Kristal sayis1
arttikca sistemin uzaysal ¢Oziiniirligli bir noktaya kadar artar. Uzaysal ¢Oziiniirlik (ayirim
giicli) kabaca, sistemin gorebilecegi en kiiciik lezyon boyutunun bir ifadesidir (60). PET
tarayicilarinda bizmut germenat oksit (BGO), gadolinyum silikat oksit (GSO), sodyum iyodiir
Nal (TI), lutesyum silikat oksit (LSO), lutesyum yitrium silikat oksit (LYSO) kristalleri
kullanilmaktadir. Kristallerin 151k verimi, yogunlugu ve doniisiim zamanina gore goriinti
kalitesi ve stiresi degisir. Bunlardan LSO kristali, birim zamanda en fazla radyoaktif foton
algilama yetenegi nedeniyle en hizli goriintiileme yapabilen, ancak en pahali olan kristal

tipidir (55).

Florodeoksiglikozun Tutulum Mekanizmasi

Partikiil hizlandiricida H,0,5 hedefinin protonlarla 1ginlanmasi sonucunda 05 (p,n) F18
reaksiyonu ile elde edilen Flor 18, fiziksel yar1 omrii 109.8 dakika olan radyoaktif bir
elementdir. Otomatik sentez iinitesinde niikleofilik yer degistirme (SN2 Nucleophilic
Substitution) yontemine gore elde edilen FDG, izotonik sodyum kloriir i¢inde steril, apirojen,
berrak, renksiz veya sartya calan renkli, damar ic¢i yol ile uygulanmaya hazir bir
radyofarmasdtiktir. Yayinlanan pozitronun elektronlarla etkilesmesi sonucu olusan 511 keV
enerjili y 1smlar1 niikleer tipta tan1 amaciyla goriintiileme i¢in kullanilir. F-18 FDG, tiimor
hiicrelerinde glikoz kullaniminin goriintiilenmesini saglayan bir radyofarmasdtiktir. Verilere
gore uygulama esnasinda PET tarama isleminin sonlandirilmasini gerektirecek bir yan etki
rapor edilmemistir. Ancak nadir ve gegici olarak hipotansiyon, hipoglisemi veya hiperglisemi
ve alkalen fosfataz diizeyinde artis rapor edilmistir. F-18 FDG rutin kullanim i¢im FDA onay1
almis tek ajandir (61). PET ile degerlendirilebilebilen doku perfiizyonu, oksijen kullanimu,
glikoz metabolizmasi, niikleik asit metabolizmasi ve Gstrojen reseptdr dagilimi en yaygin
kullanilan parametrelerdir. Ancak rutin uygulamada en ¢ok kabul goren ve kullanilan PET
parametresi glikoz metabolizmasinin izlenmesidir (62).

Tiimor dokusunda dominant olan bes adet glikoz tasiyict protein (Glut 1-5)
tanimlanmistir. Malign hiicrelerin belirgin biyokimyasal karakteristik O6zellikleri arasinda
hiicre yilizeyindeki glikoz tasiyict proteinlerin (6zellikle Glut 1 ve Glut 3) ve glikolizisi
saglayan hiicre i¢i enzimlerin (hekzokinaz ve fosfofruktokinaz) artisi; buna karsin glikoz-6-
fosfataz enzim aktivitesindeki azalmaya bagl olarak gelisen diisiik defosforilasyon hizi
sayilabilir. Tiimor hiicrelerindeki bu artmis glikolitik hiz ve azalmig defosforilasyon hizi,

FDG kullanilarak yapilan PET goriintiilemenin temelini olusturur (63).
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Florodeoksiglikoz, damarsal beslenmenin yeterli oldugu dokularda glikoz ile aym
kolaylastirilmis transport mekanizmasini kullanarak hiicre igerisine girer. Hiicre igerisine
giren FDG, hekzokinaz enzimi ile FDG-6-P’a fosforile edilmesine karsin daha ileri metabolik
yollara girmeyerek hiicre icerisinde birikir. Normal hiicreler ile karsilastirildiginda timor
hiicrelerindeki azalmis glikoz-6-fosfataz enzim diizeyleri, buna karsin artmig hiicre
proliferasyonu ve hiicresel enerji ihtiyact FDG-6-P’1n hiicre i¢inde daha uzun siire kalmasini
saglar (64). FDG-6-fosfat bu asamadan sonra artik katabolize edilemez ve hiicre icinde
akiimiile olmaya baglar. Glikoz ise hekzokinaz ile glikoz-6-fosfata doniistiikten sonra krebs
siklusuyla katabolize olur (65). Bundan dolay1 glikoz metabolizmasinin artmis oldugu
dokularda FDG daha fazla birikir ve PET goriintiilerinde daha fazla sayim verir. Malign
timor hiicreleri disinda glikoz metabolizma artisina olan bazi benign durumlarda da FDG
yiiksek saptanabilir. Bunlardan bazilari; sarkoidoz, tiiberkiiloz, mantar infeksiyonu ve abse
gibi pek ¢ok iltihabi lezyon olarak Orneklendirilebilir. Artmis FDG tutulumunun,
malign/benign ayrimi kesin sonu¢ vermemekle beraber ge¢ goriintii alinarak tespit edilebilir.
Geg goriintiilerde FDG tutulumunun devam etmesi veya daha da artmasi malign karakterde
hastalik lehinedir (66-69).

Viicuttaki glikoz ve insiilin diizeylerinden etkilenmesini azaltmak i¢in FDG
injeksiyonu hasta a¢ iken (asgari 4 saat, azami 12 saat ) yapilir. Asgari glikoz ve insiilin
diizeylerinde FDG’nin kas tutulumu diisiik tiimor tutulumu ise optimal olmaktadir. Venoz
yoldan 10-15 mCi FDG verildikten sonra, viicut i¢inde dagilimini tamamlanabilmesi ve
yeterli timor tutulumunun olusmasi i¢in hasta sakin ve rahat bir ortamda hareketsiz bir
sekilde 45 dakika ile 1 saat arasinda bir siire bekletilir. Cocuklarda ise uygulamalar icin
gerekli en diisiik doz 2.6 mCi olarak belirtilmektedir. Bu siire i¢inde vokal kaslar ile ¢igneme
ve yutmayla ilgili kaslarin FDG tutulumunu etkilemesini engellemek icin hastanin
konusmamasi, yememesi ve igmemesi tembihlenir (54). Pelvis bolgesi detayli incelenecekse
mesanede biriken aktivitenin bir lezyonu gizlemesini dnlemek i¢in hastaya sonda takilir.
Genel olarak tiim viicut goriintiileme kafa tabanindan femur proksimaline kadar olan araliktan

yapilir.

Florodeoksiglikozun Fizyolojik ve Alternatif Biyodagilim

Fizyolojik tutulum ve diger normal varyantlar PET/BT yorumlanmasini zorlastirabilir.
Normalde glikozu absorbe eden bobrekler FDG’yi normal glikoz gibi algilamaz ve biiyiik
oranda viicuttan atar. Enjekte edilen FDG’nin %16°s1 ilk bir saat i¢inde, %50°si 135 dakikada

idrar ile atilir. Beyin, miyokard, Waldeyer halkasi ve tonsiller, emziren bayanlarda meme
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dokusu, tiikiiriik bezleri, bobrekler, mesane, erkek {ireme organlar1 ve menstruasyon sirasinda
uterus, FDG tutulumunun dogal olarak artmis bolgeleridir (70). Cocuklarda timus dokusunda
"V" seklinde izlenen fizyolojik FDG tutulumu, ergenlik doneminden sonra bezin kiiciilmesi
ile birlikte gerilemektedir (70).

Glikoz metabolizmasi yiiksek olan bir¢ok benign lezyonda FDG birikebilir ve bu
lezyonlar yanlighkla malign seklinde yorumlanabilir. Ayrica, FDG’un fizyolojik tutulumu,
hastalarin tibbi ve cerrahi Oykiileri ile iligkili normal varyantlar ve bulgular da dogal olarak
evreleme ve tedavi sonuglarin etkileyebilen, yanlis pozitif yorumlamaya yol agabilir (71).

Cizgili kaslardaki fiziksel aktivite arttiginda veya mesela anksiyete nedeniyle bilingaltt
kas kasilmalar1 FDG tutulum fazi sirasinda veya kisa siire 6ncesinde ortaya c¢iktiginda, yine
FDG birikimi goriilebilir. Siklikla etkilenen kas gruplari bas ve boyunda yer almaktadir.
Tutulum tipik olarak iki tarafli, simetrik, ig seklinde veya uzunlamasinadir ve nadiren
malignite ile kanstirilir. Ancak asimetrik kas tutulumu da olabilir. Yanlis pozitif
yorumlamanin diger bir potansiyel kaynagi olan kahverengi yag dokusu, glikoz tutulumunun
artist ile iligkili termogeneziste Onemli bir rol oynamaktadir. Kahverengi yag dokusu
cocuklarda boldur ve servikal, aksiller, paravertebral, mediastinal ve abdominal bdlgelerde
yer almaktadir (72). Termogenez ihtiyacinin azalmasi nedeniyle kahverengi yag dokusu
birikimleri yasin ilerlemesi ile birlikte azalir ve kahverengi yag dokusu yetiskinlerde azalir;
ancak kis mevsiminde ve zayif hastalarda daha sik goriilebilir. Kahverengi yag dokusundaki
FDG tutulumu tipik olarak bilateral ve simetrik olup, nadiren malinite ile karistirilir, ancak
FDG tutulumu mediasten ve abdomende asimetrik veya fokal olup, maligniteyi taklit edebilir.
[Itihabi durumlarda ve aterosklerotik hastaliklarda FDG tutulumu ortaya ¢ikabilir. Lokosit,
lenfosit ve makrofajlardaki glikoliz artisindan kaynaklanan bir infeksiyoz ve inflamatuvar
durum bildirilmistir (73). Aort ve ana dallariin aterosklerotik hastaligi ile iliskili
inflamasyonu FDG tutulumu gosterebilir. Bu FDG tutulumu, genellikle diisiik derecelidir ve
lineer sekildedir. Bazen aterosklerotik plaklar malignite olarak yanlis yorumlanabilecek, FDG
tutulumunun artt1g1 fokal alanlar olarak goriilebilir (74). Sklerozan hemanjiom, leiomiyom ve
inflamatuvar psddotimdr gibi benign tiimdrler artmig FDG tutulumu gosterebilir. Entegre
PET/BT goriintiilerinde FDG tutulumunun ¢ok az olmasi nedeniyle bazi malign lezyonlar
yanlis negatif yorumlara yol agabilir (75). Ornegin tiimdr histopatolojisine gére FDG tutulum
yogunlugu degisiklik gostermektedir. Epidermoid kanser ve adenokanser gibi KHDAK leri
iyi derecede tutulum gosterirken bronkoalveolar ve karsinoid tiimdrler gibi yogun miisindz
icerikli veya yavas biiyliyen tiimorler patolojik diizeyde FDG tutulumu gostermeyebilirler

(76-78).
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Akciger Tiimorlerinin Florodeoksiglikoz Afinitesi

Skuamoz ve biiylik hiicreli akciger kanserlerinde FDG tutulumu daha fazladir.
Adenokarsinomlar ve oOzellikle de iyi diferansiye olanlarda FDG tutulumu daha azdir.
Bronkoalveolar kanserler ve bronsial karsinoidler diisiik FDG tutulumu gosteren tiimorler
olup FDG-PET imajlarinda yanlis negatif sonuglara yol agabilen tiimor tipleridir. FDG
tutulum yogunlugu ile tiimoriin proliferatif aktivitesi, hiicre diferansiyasyonu ve agresifligi

arasinda pozitif korelasyon bulunmaktadir.

Pozitron Emisyon Tomografisinin Kisithhiklar:

Pozitron emisyon tomografisinin tek basina kullanimi, malign tiimoriin artmis seliiler
aktivitesinin benign durumlar ile karsilastirilmasi esasina dayanir. FDG tutulumunun PET'de
yorumlanmasi kantitatif veya semikantitatif olarak yapilabilir. Diger bir deyisle FDG
tutulumu mediastinal kan havuzu aktivitesi ile gorsel olarak ya da SUV hesaplamasi ile
Olctilebilir. Genel kural olarak SUV degerinin 2.5' tan yiliksek olmasi maligniteyi gosterir.
Ancak bu rastgele rakama bagli kalmak yanlis pozitif veya negatif sonuglarin ortaya

¢ikmasina neden olabilir (78-80).

Akciger kanserlerinde pozitron emisyon tomografisi uygulamalarinda goriilen
yanlis pozitif bulgu veren durumlar (79,80).

1-Fizyolojik nedenler

- Beyin (gri korteks), kalp, bobrek, dalak, karaciger, gastrointestinal sistem, tiroid,
timus

- Kas aktivitesi

- Tek tarafl1 vokal kord aktivitesi (diger taraf kord paralizisi)

- Aortik duvar (aterosklerotik plak)

- Kahverengi yag dokusu

2-infeksiyonlar

- Pndmoni (bakteriyel, fungal, viral infeksiyonlar ve tiiberkiiloz)

- Ampiyem

- Pnémoni (post obstriiktif)

3-inflamatuar durumlar

- Graniilomatoz hastaliklar (sarkoidoz, Wegener graniilomatozisi, amiloidoz)

- Kronik nonspesifik lenfadenit

- Artrit (romatoid artrit, romatoid nodiil)
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- Mesleki hastaliklar (antrakosilikozis)

- Reflii 6zefajit

- Pulmoner fibrozis

- Nonspesifik (bronsektazi, organize pndmoni)

4-Iyatrojenik nedenler

- Radyasyon (6zofajit, pndmoni)

- Kemoterapi sonrasi gelisen kemik iligi hiperplazisi

- Girisimsel islemler (akciger ve lenf nodu biyopsisi yapilmasi, gogiis tiipii takilmasi,
torasentez yapilmasi)

S-Infarktlar

- Pulmoner emboli

6-Benign Kitle lezyonlar:

- Tikiirik bezi adenomu, Whartin timori

- Tiroid adenomu

- Adrenal adenom, hamartom

- Kolorektal displastik poliptir.

Akciger kanserlerinde pozitron emisyon tomografisi uygulamalarinda goriilen
yanhs negatif bulgu veren durumlar

Yanlis negatif FDG tutulumlari, teknolojik smirlamalarla ve tlimorlerin dogal
yapilariyla iligkili olmak {izere olarak ikiye ayrilir. PET duyarliligi her ne kadar ilk olarak
konsantrasyon aktivitesine bagli olsa da, uzaysal ¢oziiniirliiglinden daha kiigiik olan cisimlerin
aktivitesi daha diisiik goriilebilir. Bu durum kii¢iik pulmoner nodiiller i¢cindeki gercek tiimdral
aktivitenin yansitilmasini sinirlar. Son yapilan bir ¢aligma pulmoner metastaz tespit etme
duyarliliginin 8-10 mm'lik nodiillerde %78'e, 5-7 mm'lik nodiillerde de %40'a yakin oldugunu
gostermistir (81). Dahas1 PET kiiciik voliimlu bir mediastinal hastalig1 anlayamayabilir. Iyi
secilmis bir grup hastada yapilan ¢calismada Takamochi ve ark. (82), PET' in nodal aktivite ile
ilgili sensitivitesini %39 olarak rapor etmislerdir. PET'in kii¢lik voliimlii odaklar1 tespit
etmesinin miimkiin olmadigini rapor etmisler ve tespit edilebilen en kiigiik odagin da 7.5 mm
kadar oldugunu ifade etmislerdir. Bununla beraber diger bir calismada 2 cm'ye yakin lenf
nodlarinda, PET'in uzaysal rezoliisyonu ve tlimér metabolizmasin1 azaldigi durumlarda da
yanlis negatiflikler tespit edilmistir (80). Skuamdz hiicreli ve biiyiik hiicreli kanserler en fazla
FDG biriktiren tiplerdir. Adenokanserler oOzellikle iyi diferansiye iseler daha az glikoz

kullanirlar. Bronsioalveoler hiicreli kanserler ve karsinoid tiimorler diisiik FDG tutarlar bu
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ylzden PET uygulamalarinda yanlis negatif sonug¢lara neden olabilirler (60). Bronkoalveoler
karsinom PET uygulamalarinda yanlis negatiflik nedenlerinin en iyi bilinenidir.
Arastirmacilar diger akciger kanserlerine oranla bronkoalveoler karsinomu olan hastalarda
onemli oranda diisiik SUV degerleri rapor etmislerdir (yine de bu ¢alismadaki biitiin vakalar
tiimorde bir derece aktivite gdstermistir). Bronkoalveoler karsinomdaki azalmis seliilerite ve
niikleer atipi diisiik metabolik aktiviteye neden olmakta ve bu da goreceli olarak diisiik SUV
seklinde yansimaktadir (80).

Pozitron emisyon tomografisinin incelemesinde, c¢ok iyi diferansiye olmus
adenokarsinom, bronkoalveolar karsinom veya karsinoid tiimor gibi FDG tutulumu az olan
tiimorlerde lenf nodu ve uzak metastazlar dikkatli yorumlanmalidir. Ayrica perivenéz FDG
injeksiyonu veya yiiksek bazal glikoz seviyeleri gibi teknige 06zgii faktorler de hesaba
alimmalidir (83). Akciger kanserlerinde PET'in adrenal metastazlar1 algilamadaki dogrulugunu
gosteren caligmalar olmasina ragmen yanlis negatiflikler de bildirilmistir. Kumar ve ark. (84),
bunun gibi 5 vaka bildirmistir. Bu durum hastada ya kii¢iik boyutlardaki adrenal lezyonlardan
ya da nekrotik metastazlardan kaynaklanmistir. PET veya BT'ye oranla PET/BT'nin beyin
metastazlarin1 tespit etmesi konusunda yeterli veri bulunmamaktadir. Fakat giiniimiiz
literatiiri akciger kanserinde veya diger primer tiimorlerde FDG/PET'in bu baglamda sensitif

bir teknik olmadigini gosterir (80,85).

Standart Uptake Degeri

Pozitron emisyon tomografisi goriintiileri dncelikle viziiel (kalitatif) olarak daha sonra
semikantitatif olarak degerlendirilir. Viziiel degerlendirmede; geri plan ve ¢evre doku
aktivitesine gore artmis tutulum gosteren odaklar degerlendirilir. Semikantitatif
degerlendirmede ise maksimum standart uptake value (SUVmax) adi verilen bir parametre

kullanilir.

Secilen alandaki ortalama aktivite (mCi/ml)
max SUV =

Enjekte edilen doz(mCi)/Viicut agirlhig: (kg)

Akciger ve mediasten lezyonlarinda SUVmax degerinin 2.5-3’den yiiksek olmasi
malignite olasiligini arttirmaktadir (60). SUV degerinin belirlenmesinde ilgi alan1 (ROI)
icerisindeki FDG akiimiilasyonu, hastaya enjekte edilen total FDG dozu ve hasta agirlig1 veya

viicut yiizey alanina gore normalize edilir. Bu diizeltme sayesinde farkli hastalardaki FDG
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tutulumunu karsilastirmak miimkiin olmaktadir. SUV degeri se¢ilmis bir ROI igerisindeki
ortalama aktivitenin (mCi/ml) enjekte edilen doza (mCi/kg) boliinmesi ile elde edilir.

Aktif inflamatuar durumlar ve infeksiyonlarda da bu oran yiikselebilir. Dogrulugu kan
glikoz diizeyi, viicut agirlig1 ve kompozisyonu, PET parametreleri (sayim orani, lezyon sekli,
2D-3D) ve gorintii rekonstriiksiyon parametreleri (filtre back projeksiyon, iterativ
rekonstriiksiyon, filtre se¢imi) ile degisir. SUVmax lezyonda en yiiksek piksel degerdir.
Giriiltiden fazla etkilenir ve genelde gercek degerin altinda hesaplanir. Ancak kisisel
degerlendirmelerden bagimsiz olmasi nedeniyle en sik tercih edilen degerdir. SUVmin ise

lezyonda hesaplanan en diisiik degerdir (86,87).

Akciger Kanserlerinin Evrelemesinde Pozitron Emisyon Tomografisinin Yeri

Akciger kanserlerinde tedavi dncesi evreleme klasik olarak BT ile TNM siniflamasina
gore yapilmaktadir. PET/ BT ile yapilan evreleme oldukca basarilidir. Tiimor evrelemede
Ozellikle akcigerde saptanabilen diger nodiillerde maligniteyi belirler ayrica evrelemede
Oonemi olan malign plevral efiizyonu belirlemede oldukca faydalidir. Lenf nodlarinda tiiméral
tutulumun belirlenmesinde PET’in duyarlili§i ortalama %79, o6zgiilligi %91 ’dir. BT’ nin
duyarliligr %60, 6zgilligl ise %77 diizeyindedir (88). PET/BT hibrid sistemlerde daha iyi
nodal evreleme yapilabilir.

Uzak metastazlarin belirlenmesinde PET oldukg¢a basarilidir. BT incelemelerinde
izlenmeyen veya retrospektif olarak goriilebilen metastazlar PET ile goriintiilenebilmektedir.
Boylece hastaligin evrelemesi daha saglikli yapilabilmektedir. Serebral metastazlarin
belirlenmesinde PET  duyarliigi  ve oOzgiilligli diisiiktiir. Serebral metastazlari
degerlendirmede BT, MR tercih edilmelidir (89,90). PET/BT, akciger kanseri ile birlikte
goriilebilen bas boyun kanserlerini belirlemede de olduk¢a faydalidir. PET/BT hastanin tedavi
planlamasinda rutin goriintiileme yontemlerine gore evrelemeyi degistirerek tedavi planinda
ortalama %30 degisiklik yapabilmektedir (91,92).

Primer Tiimor Evreleme: PET anatomik detaylar1 iyi gdsteremediginden, evrelemede
ilk secenek BT ve MR’dir. PET/BT, PET’e gore T evrelemede daha yliksek dogruluk
degerlerine sahiptir (93).

Mediastinal Evreleme: PET/BT, mediastinal evrelemede BT ve MR ’dan daha {istiindiir.
BT de kiigiik oldugu i¢in negatif kabul edilen bazi invaze lenf nodlarmin FDG’yi tuttugu,
ayrica biiyiik oldugu i¢in pozitif kabul edilen baz1 reaktif lenf nodlarimin PET ile negatif
oldugu gosterilmistir. PET’in yanlis pozitiflikleri (infeksiyon ve inflamasyonlarda) nedeniyle

PET pozitif olgular mutlaka mediastinoskopi veya diger islemlerle histolojik olarak
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ispatlanmalidir. PET’in negatif prediktif degeri daha yiiksek oldugu i¢in, PET normal
oldugunda invaziv evrelemeye gerek yoktur (94,95). Nambu ve ark. (96), yaptig1 calismada
66 akciger kanserli hastanin primer tiimoriiniin SUVmax degeri ile lenf nodu sayist arasinda
korelasyon tespit etmislerdir.

Uzak Metastaz Evreleme: PET/BT uzak metastazlar1 gostermede MR veya BT’ den
daha {istiindiir. Bir arastirmada PET ile evre 1 timorde %8, evre 2 tiimorde %18 oraninda
beklenmeyen uzak metastazlar gosterilmistir (97). Evre-3 tiimorde %24 oraninda uzak
metastaz tespit edilmis. PET/BT beyin disindaki diger organ metastazlarini belirlemede diger
inceleme testlerine gore daha iistiindiir. Yogun FDG tutulumundan dolay1 beyinde PET/BT
metastazlarin saptanmasinda yetersizdir. Akciger metastazlarinda PET ‘in BT ye istiinligi
saptanmamis olup esdeger duyarlilik gdstermistir (98). Adrenal ve kemik metastazlarini
ortaya koymada PET/BT etkindir. BT de tespit edilen adrenal kitlelerin malign/benign
ayirimini yapmada ve evrelemede PET’in duyarliligi ve 6zgiilliigii sirasiyla %100 ve %80

olarak bildirilmistir (78).
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GEREC VE YONTEMLER

CALISMA PLANI VE HASTALAR

Trakya Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi Niikleer Tip Ana Bilim
Dali’nda 01.11.2009-20.03.2011 tarihleri arasinda PET/BT’si ¢ekilmis akciger kanseri tanisi
almis, kemik metastazi olan ve olmayan toplam 86 hasta ¢alismaya dahil edildi. Endikasyonu
klinisyen tarafindan konulmus, akciger kanseri tanist ve/veya evrelemesi amaciyla Trakya
Universitesi Saghk Arastirma ve Uygulama Merkezi Niikleer Tip Ana Bilim Dali’nda
cekilmis olan PET/BT goriintiileri ve raporlarn retrospektif olarak incelenildi. Trakya
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan 06.04.2011 tarih, 08/05 no.lu karar numaras1 ve
2011/86 protokol kodu ile etik kurul onay1 alind1 (Ek 1).

Calismamizda akciger kanseri tanis1 almis hastalarin primer tiimdrlerinin metastazlar
ile iligkisinin semikantitatif olarak degerlendirilmesi amaglanildi. Primer tiimdrlerin SUV’lar
hesaplanildi. Kemik metastazi olan  akciger kanserli hastalarin SUV’lar1 ile kemik

metastazlarinin iligkisi incelendi.

Arastirmaya Alinma Kiriterleri

I-Akciger kanseri tanist almig veya tan1 amaciyla gonderilmis hastalarin
PET/BT’lerinde kemik metastazi bulgular1 olmasi,

2-Akciger kanseri tanist almis veya tan1 amaciyla gonderilmis hastalarin
PET/BT’lerinde kemik metastazi olmadan lenf nodu metastazi, uzak metastaz veya sadece

primer tiimoriin olmasi idi.
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Arastirmadan Dislanma Kriterleri

1-Kan sekerinin 160 mg/dl’nin {izerinde olmasi,

2-Akciger kanseri tanist almis olup, PET c¢ekimi Oncesi kemoterapi ve/veya
radyoterapi Oykiisii olmasi,

3- Akciger kanseri nedeniyle operasyon Oykiisii olmasi idi.

Pozitron Emisyon Tomografisi Cekimi

Calismamizda hastalarin PET/BT goriintiilemesi, Anabilim Dali’mizdaki PET/BT
cihaz1 (G.E. Discovery STE) ile yapildi. Hastalardan PET/BT taramasindan en az 4 saat
oncesine kadar a¢ kalmalar1 istenildi. Islem oncesi tiim hastalarin kan glikoz degerleri
glikometre (One Touch Select. China) ile dl¢iildii. Kan glikoz degeri 160 mg/dl’nin altindaki
hastalara 296-555 MBq (8-15 mCi) FDG intravendz yoldan enjekte edildi. Enjeksiyonu
takiben radyofarmasotik maddenin biyodagiliminin tamamlanmast ve ideal timor
tutulumunun olugmasi amaciyla hastalar sakin ve rahat bir ortamda, hareket etmemesi tavsiye
edilerek 45-60 dakika bekletildi. Bekleme siiresi sonunda hastalarin mesaneleri bosaltirilarak
sirtiistii pozisyonda PET/BT tarayici yatagina yatirildi. Entegre PET/BT kamerada, verteksten
uyluk st kismina kadar, yaklasik 30 dakika siireli 3D modunda emisyon ve transmisyon
goriintiileme yapildi. Hastalarin goriintiileri ortalama 7-8 yatak pozisyonunda olmak iizere
yaklasik 30 dakikada tamamlandi. Cekim kapsamina giren bolgelerin transaksiyel, koronal ve
sagital diizlemlerde 0,6 cm kalinlikta ardisik kesitleri olusturuldu. Goriiniim olarak anormal
oldugu diisiiniilen tiim FDG birikimlerinde SUV hesaplanarak degerlendirilme yapildi.
Hastalar PET calismasindan yaklasik 6 saat 6nce a¢ birakilmig ancak su i¢gmeleri ve normalde
kullandiklar1 ilaglarini almalarina izin verilmistir.

Standart tutulum degeri = Ilgili alandaki doku konsantrasyonu (mCi/ml) / Toplam
enjekte edilen doz (mCi) / Viicut agirligr (kg) seklinde cihaz tarafindan hesaplanmaktadir.

Standart tutulum degerleri, elde edilen goriintiiler iizerine ilgi alanlar1 ROI ¢izilerek
elde edildi. Primer tiimoriin boyutu, primer tiimoriin SUV’u ve metastazlarinin SUV’u tespit
edildi. Calismamizda;

1- Kemik metastazi olan hastalarin primer timor boyutu ile kemik metastaz sayisi ve
kemik SUV ortalamasi arasinda korelasyon, kemik metastazi olan ve olmayan hastalarin
primer tiimoriiniin boyutu ile primer SUV’lar1 arasinda korelasyon,

2- Kiigiik hiicreli dis1 ve kiiglik hiicreli akciger kanserli hastalarin primer SUV ’lart

arasinda fark,
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3- Kemik metastazli hastalarda primer tiimoriin boyutu ile kemik metastaz sayisi ve
kemik metastaz1 SUV ortalama arasinda korelasyon,

4- Kemik metastazli hastalarda, primer tiimoér SUV’unun <10 ve >10, kemik metastaz
SUV ortalama ve kemik metastaz sayis1 arasindaki fark,

5- Kemik metastazi olan hastalarda kemik metastaz sayist ve primer tiimér SUV’u
arasinda korelasyon,

6- Kemik metastazli hastalarda primer tiimér boyutunun ( 0-3cm, 3-5cm, 5-7cm, >7
cm) primer timor SUV’u ve kemik metastaz sayisi arasindaki fark,

7- Kemik metastaz SUV ortalamas1 <8 ve >8 olan hastalarin primer timér SUV’u ve
kemik sayis1 arasinda korelasyon,

8- Kemik metastazi sayis1 <3 ve >3 olan hastalarin primer timoér SUV’u ve kemik

metastaz SUV ortalamasi arasindaki fark irdelendi.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in NCSS
(Number Cruncher Statistical System) 2007&PASS 2008 Statistical Software (Utah, USA)
programi kullanildi. Niceliksel sonuglar ortalama =+ standart sapma (SS) ve kategorik sonuglar
sayl ve % olarak verilmistir. Caligma verileri degerlendirilirken tanimlayict istatistiksel
metodlarin (ortalama, standart sapma) yanisira niceliksel verilerin karsilastirilmasinda
parametreler normal dagilima uygunluk gosterdiginden parametrelerin ikiden fazla grup arasi
karsilagtirmalarinda Oneway Anova testi kullanildi. Parametrelerin iki grup arasi
karsilastirmalarinda  Student-t  test kullanildi.  Parametreler arasindaki iliskilerin
incelenmesinde Pearson korelasyon analizi kullanildi. Biitiin anlamlilik testleri iki yonlii idi

ve istatistiksel anlamlilik i¢in iki-yonlii analizde p degerinin <0.05 olmasi kriter alind1.
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BULGULAR

HASTA OZELLIKLERI

Hastalarin 86’sindan 7°si kadin, 79’u erkekti. Olgularimizin yas aralig1 yaslar1 46 ile
72 arasinda degismekte idi. Olgularin ortalama yaslar1 59.4445.99 idi. Bu hastalarin 10’u
kiigiik hiicreli akciger kanseri (%11.6), 76’s1 kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri (%88.4) idi.
Ayrica bu hastalarin 35’1 kemik metastaz olan hasta (%40), 51’1 ise kemik metastazi

olmayan hasta (%60) idi (Tablo 5).

Tablo 5. Hastalarin demografik ozellikleri

Kadin/ Erkek 7/79

Yas 59.44+5.99

Calismaya dahil edilen hastalardaki histopatolojik akciger kanseri tipleri %11.6 oraninda
kiigiik hiicreli akciger kanseri iken, %88.4 oraninda kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri olarak
tespit edildi (Sekil 4). Olgu sayisindaki yetersizlikten dolayr diger hiicre tipleri

degerlendirmeye alinmada.
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Patoloji

B Kiguk hucreli W Kiguk hicreli disi

Sekil 4. Hastalarin histopatolojik akciger kanseri tipleri

Calismaya dahil edilen hastalarin %23.3’linde tiimo6r boyutu 0-3 cm arasinda

iken, %27.9’unda 3-5 cm arasinda, %32.6’sinda 5-7 cm arasinda ve %16.3’linde 7 cm

tizerinde tespit edildi (Sekil 5).

Tumor Boyutu (cm)

WO-3cm MW3-5cm BE5-7cm E>7cm

cm: santimetre
Sekil 5. Hastalarin tiimor boyutlar
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Calismaya dahil edilen hastalarin %40.7’sinde kemik metastazi tespit edildi (Sekil 6).

Kemik Metastazi

B Var EYok

Sekil 6. Hastalarin kemik metastazi

Kemik metastazi olan 35 olgunun %45.7°sinde kemik metastaz sayis1 3 ve altinda

iken, %54.5’inin 3’iin iizerinde kemik metastazi olarak tespit edildi (Sekil 7).

Kemik Metastaz Sayisi

<3 E>3

Sekil 7. Hastalarin kemik metastaz sayisi
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Olgularin %31.4’linde primer tiimér SUVmax degeri 10 ve altinda iken, %68.6’sinda
10’unun iizerinde olarak tespit edildi (Sekil 8).

Primer Tumor SUVmax

SUV: Standart Uptake Value

Sekil 8. Olgularin tiimor maksimum standart uptake degerleri

Kemik metastazi olan olgularin %68,6’sinda kemik metastazinin SUV degeri 8 ve

altinda iken, %31,4’linde 8’in {izerinde olarak tespit edildi (Sekil 9).

Kemik Metastaz SUV

H<f H>8

SUV: Standart Uptake Value

Sekil 9. Kemik metastazi olan olgularin standart uptake degerleri
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Tablo 6’ da calismamizda yer alan olgularin genel 6zellikleri sunulmaktadir.

Tablo 6. Olgularimizin genel 6zellikleri

N %

Primer Tiimor <10 27 31,4
SUVmax >10 59 68,6

0-3 cm 20 233

3-5cm 24 27,9
Tiimor Boyutu (cm)

5-7 ecm 28 32,6

>7 ¢cm 14 16,3

Kiiciik hiicreli 10 11,6
Patoloji

Kiigiik hiicreli dis1 | 76 88,4

Var 35 40,7
Kemik Metastazi

Yok 51 59,3
Kemik Metastaz <3 16 45,7
Sayisi (n=35) >3 19 54,3
Kemik Metastaz <8 24 68,6
SUV (n=35) >8 11 31,4

cm: santimetre, SUV: Standart Uptake Value.

Kemik metastazli olgularda;

Timor boyutu ile kemik metastaz sayisi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmamaktadir (p>0.05).

Tiimor boyutu ile kemik metastaz SUV’u arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

bulunmamaktadir (p>0.05)(Tablo 7).

Tablo 7. Kemik metastazi olan hastalarin primer tiimor boyutu ile kemik metastaz

sayisi ve kemik standart uptake degeri ortalamasi arasindaki korelasyon

Timor Boyutu (cm)
Kemik Metastazh Olgular

R *p
Kemik Metastaz Sayisi 0,147 0,400
Kemik Metastaz SUV 0,050 0,778

*Pearson Korelasyon analizi.
SUV: Standart Uptake Value, em: santimetre.
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Kemik metastazli olgularda;

Primer tim6r SUVmax degeri ile kemik metastaz sayis1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski bulunmamaktadir (p>0.05).

Primer tiimoér SUVmax degeri ile kemik metastaz SUV’u arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir iligki bulunmamaktadir (p>0.05) (Tablo 8).

Tablo 8. Kemik metastazi olan hastalarin primer tiimor maksimum standart uptake
degeri ile kemik metastaz sayis1 ve kemik standart uptake degeri arasindaki
korelasyon

Primer Tiimor SUVmax
Kemik Metastazh Olgular

R *p
Kemik Metastaz Sayisi -0,052 0,767
Kemik Metastaz SUV 0,253 0,143

*Pearson Korelasyon analizi.
SUV: Standart Uptake Value.

Kemik metastaz varligina gore olgularin primer timér SUVmax degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).
Kemik metastaz varligina gore olgularin primer tiimor boyutu ortalamalar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05) (Tablo 9).

Tablo 9. Kemik metastazi varhgina gore hastalarin primer tiimor boyutu ve primer

tiimor maksimum standart uptake degerlerinin degerlendirilmesi

Kemik Metastazi
Var Yok *p
Ort+SS Ort+SS
Primer tiimor SUVmax 12,66+5,22 13,81+5,86 0,353
Primer tiimor boyutu (mm) 50,46+22,64 54,02+24,96 0,502

*Student t test kullanildu.
mm: milimetre, SUV: Standart Uptake Value.

Tiim olgularda; primer tiimoér SUVmax degeri ile primer tiimdr boyutu arasinda pozitif
yonde, % 27.2 diizeyinde ve istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmaktadir (p<0.05)
(Sekil 10) (Tablo 10).
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Tablo 10. Tim olgularda primer tiimor boyutu ile primer tiimér maksimum standart

uptake degeri arasindaki korelasyon

Primer Tiimor Maksimum

Tim Olgular Standart Uptake Degeri/
Primer Tiimér Boyutu

R 0,272

Y 0,011*

* p<0.05, SUV: Standart Uptake Value.
Pearson Korelasyon analizi.

120,00+ .

100,00 L L L

o
L]}
-

&0,

40,

Primer timor boyutu {mm)

T T T T T
0,00 10,00 20,00 30,00 40,00

Primer timor SUVmax

Sekil 10. Tiimor boyutu ile primer tiimor maksimum standart uptake degeri arasindaki
iliski
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Patoloji sonucuna gore olgularin primer timér SUVmax degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05) (Tablo 11).

Tablo 11. Patolojik alt tipe gore hastalarin primer tiimor maksimum standart uptake

degerlerinin degerlendirilmesi

Primer Tiimor SUVmax
Patoloji *p
Ort£SS
Kiigiik hiicreli 11,36+5,00
0,235
Kiiciik hiicreli dis1 13,61+5,66
*Student t test,

*SUV: Standart Uptake Value

Primer tiimér SUVmax’a gore olgularin kemik metastaz sayilari arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Primer tiimér SUVmax degeri 10’un iizerinde olan olgularin kemik metastaz SUV
ortalamalari, primer timor SUVmax degeri 10 ve altinda olan olgularin kemik metastaz SUV
ortalamalarindan daha yiiksek olmakla birlikte bu farklilik anlamliliga yakin ancak

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05) (Tablo 12).

Tablo 12. Primer tiimor maksimum standart uptake degerlerine gore hastalarin

kemik metastaz sayis1 ve kemik ortalama standart uptake degerlerinin

degerlendirilmesi
Primer tiimoér SUVmax
Kemik Metastazh Olgular <10 >10 *p
Ort+SS Ort+SS

Kemik metastaz sayisi 4,30+2,72 5,27+5,23 0,543
Kemik metastaz SUV

ortalama 6,45+1,87 8,42+4,05 0,060

*Student t test.

* SUV: Standart Uptake Value.
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Primer tiimor boyutuna gore olgularin primer timér SUVmax degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Primer tiimor boyutuna goére olgularin kemik metastaz sayilar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05) (Tablo 13).

Tablo 13. Primer tiimor boyutuna gore hastalarin kemik metastaz sayis1 ve primer

tiilmor maksimum standart uptake degerlerinin degerlendirilmesi

Primer tiimor boyutu

Kemik Metastazh
0-3 cm 3-5cm 5-7 cm >7 cm *p
Olgular
OrtSS Ort+£SS Ort+SS Ort+£SS
Primer tiimor
10,41+3,39 15,07+£7,32 12,43+4,77 | 14,83+4,38 0,254
SUVmax
Kemik metastaz
4,40+3,20 6,62+6,45 3,2842,86 | 9,67+5,03 0,078
sayisi
*Oneway ANOVA test.

*SUV: Standart Uptake Value.

Kemik metastaz SUV’a gore olgularin primer tiimoér SUVmax degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Kemik metastaz SUV’a gore olgularin kemik metastaz sayilar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05) (Tablo 14).

Tablo 14. Kemik metastaz standart uptake

degerlerine gore hastalarin kemik

metastaz sayisi ve primer tiimor maksimum standart uptake
degerlerinin degerlendirilmesi
. Kemik Metastaz SUV
Kemik Metastazh
<8 >8 *p
Olgular
Ort+SS Ort+SS
Primer tiimor
11,60£5,16 14,98+4,76 0,075
SUVmax ’ ’ ’ ’
Kemik metast
etk metastaz 4,54+4,33 5,73+4,79 0,472
sayisl

*SUV: Standart Uptake Value.

*Student t test kullanildi.
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Kemik metastaz SUV’a gore olgularin primer timér SUVmax degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).
Kemik metastaz SUV’a gore olgularin kemik metastaz sayilar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05) (Tablo 15).

Tablo 15. Kemik metastaz sayisina gore hastalarin kemik metastaz standart uptake

degerlerinin ve primer tiimor maksimum standart uptake degerlerinin

degerlendirilmesi
] Kemik Metastaz Sayisi
Kemik Metastazh
<3 >3 *p
Olgular
Ort+SS Ort+SS

Primer tiimor

1 +5,24 11,89+5,2
SUVmax 3,5845, ,89+5,20 0,348
Kemik metastaz

6,87+3,88 8,38+3,10 211
SUV b b b > 0’

*Student t test kullanildi.

Tablo 16’da tiim olgularin demografik, klinik, patolojik ozellikleri,primer timor
standart uptake degerleri, timor boyutlari, kemik metastaz sayilari ve kemik metastaz

ortalama standart uptake degerleri sunulmaktadir.
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Tablo 16. Hastalarin adi ve soyadi, protokol numarasi, yas, cinsiyet, patoloji, primer
tiimor maksimum standart uptake degerleri, tiimor boyutu, kemik metastazi,
kemik metastaz sayisi, kemik metastazlarimin

degerleri bilgileri

ortalama standart uptake

Hasta
No

Protokol
no

Cinsiyet

Ad

Yas

Patolojik
tip

Primer
Tiimor
SUVmax

Tiimor
Boyutu
(mm)

Kemik
metastazi

Kemik
metastaz
sayis1

Kemik
metastaz
SUvV
ortalamasi

261705

M.O

63

Kiigiik
hiicreli
dis1

12

20

)

8,6

453908

NY

66

Kiigiik
hiicreli

10,2

100

)

15

8,1

273395

YN

64

Kiiciik
hiicreli

18,2

60

™)

4,8

434719

AG

63

Kiigiik
hiicreli
dis1

10,3

60

™)

5,9

224209

N.C

72

Kiigiik
hiicreli
disi

9,8

50

*)

7,3

410401

H.S

70

Kiigiik
hiicreli
dis1

30

)

6,5

101835

HA

70

Kiigiik
hiicreli

20

)

4,1

407130

R.E

64

Kiiciik
hiicreli
dis1

70

)

10

364887

HM

64

Kiigiik
hiicreli
dis1

4,8

22

™)

7,5

10

174033

AY

63

Kiigiik
hiicreli
dis1

24,9

37

)

5,5

11

367725

H.D

66

Kiigiik
hiicreli

dist

7,4

68

™)

6,9

12

404707

HS

63

Kiigiik
hiicreli
dis1

25,3

35

)

16,1

13

437290

ZX

53

Kiigiik
hiicreli
dis1

10

30

)

7,1

14

413965

HM

61

Kiigiik
hiicreli
disi

19,5

50

*)

10

10,5

15

254750

S.G

57

Kiigiik
hiicreli
dis1

16

20

)

10

16

375507

0.0

53

Kiigiik
hiicreli
dis1

18

*)

17

341109

7.0

53

Kiiciik
hiicreli
dis1

41

)

21

6,8

18

408421

AG

54

Kiigiik
hiicreli
dis1

12,6

35

™)

11

19

410795

E

H.S

54

Kiigiik
hiicreli
dis1

12,1

30

)

6,1

SUV: Standart Uptake Value, mm: Milimetre.
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Tablo 16. (devam) Hastalarin adi1 ve soyadi, protokol numarasi, yas, cinsiyet, patoloji,
primer tiimor maksimum standart uptake degerleri, tiimor boyutu, kemik
metastazi, kemik metastaz sayisi, kemik metastazlarinin ortalama standart
uptake degerleri bilgileri

Pri Tiimé Kemik Kemik
Hasta | Protokol .. Patolojik rimer umor Kemik emt metastaz
Cinsiyet | Ad | Yas . Tiimor Boyutu metastaz
No no tip metastazi SUvV
SUVmax (mm) sayis1
ortalamasi
20 | 441413 E | HK | 56 | Kieik 13,1 60 ) ! 18,6
hiicreli dist
21 | 433110 E | Uk | sg | Kk 15 65 ) 3 7.1
hiicreli dist
Kiiciik
22 417895 E MB | 59 |, .U 18,9 90 ) 9 12,1
hiicreli digt
Kiiciik
23 304430 E E.C 59 .. . 154 100 ) 5 5.4
hiicreli digt
24 459105 E MV | 61 | Ktk 74 70 ) 9 5.4
hiicreli digt
- Kiiciik
25 459744 E MO | 58 | Ut 24,8 60 ) 1 3,1
hiicreli digt
; Kiiciik
26 457048 E LA | 59 | U 10,2 70 ) 5 6,2
hiicreli digt
27 449184 E HD | 57 | Kueik 8,2 34 ) 1 3,5
hiicreli digt
28 | 450328 E | RE | 58 | Kk 9 70 ) 1 6.8
hiicreli dist
29 | 435012 E | ac | s | Kk 11,6 60 ) ! 11,5
’ hiicreli dist ’ ?
30 401670 E AS | 51 | Kk 11,8 30 ) 8 4.8
hiicreli digt
Kiigiik
31 423683 E C$ | S| picren dis 7,4 30 ) 1 4,1
32| 412192 E ik | 4g | [Kusk 11,9 70 +) 2 5,5
hiicreli digt
33 | 439166 E ik | 4g | [Kusk 6.6 40 +) 4 7.1
hiicreli digt
34 | 458988 E | TB | 49 | [Kieik 9,5 61 ) 7 1
hiicreli dist
- Kiiciik
35 445358 E SO | 51 | .U 9,6 60 ) 2 49
hiicreli dist
Kiiciik
36 458030 E MG | 59 | et s 13,1 55 o 0 ©)
Kiiciik
37 455717 E NC | 56 | yacreli dis 11,7 50 ) 0 O
38 | 455349 E ik | sg | [Kistk 8,9 60 ©) 0 ©)

hiicreli dis1

SUV: Standart Uptake Value, mm: Milimetre.
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Tablo 16. (devam) Hastalarin adi1 ve soyadi, protokol numarasi, yas, cinsiyet, patoloji,
primer tiimor maksimum standart uptake degerleri, tiimor boyutu, kemik
metastazi, kemik metastaz sayisi, kemik metastazlarinin ortalama standart
uptake degerleri bilgileri

Primer Timor Kemik Kemik
Hasta | Protokol Cinsiyet | Ad | Yas Pato.lojik Tiimér Boyutu Kemik metastaz metastaz
No no tip SUVmax (mm) metastazi sayist SuUv
ortalamasi
39 | 453204 E | MA| 8 }Iillg‘leli(l 82 35 6 0 ©
40 | 449351 E EP | 60 hﬁlfri‘fflgm 11,8 70 © 0 ©
41 | 443481 E | BK | 58 hﬁlfri‘fflgm 13,2 44 ) 0 ©
4 | 443200 E iT | 55 halfriie‘fflglsl 8.4 25 © 0 ©
43 | 441963 E | TO | 54 }Iillg‘leli(l 12,6 25 © 0 ©
44 | 438945 E 0T | 59 halfrﬁe‘fflglsl 8,6 35 ) 0 ©
45 | 409925 E CcK | 56 }Iillg‘leli(l 58 15 6 0 ©)
46 | 348119 E | MC| 52 hﬁléifflgls] 13,1 45 ) 0 ©
47 | 384237 E ic | s4 halfrﬁe‘fflglsl 17 25 &) 0 ©)
48 | 387816 E | NK| 56 halfriie‘fflglsl 118 31 ) 0 ©
49 | 127679 E SK | 61 hﬁlfri‘fflgm 7.7 89 ) 0 )
50 | 434662 E iB | 55 hﬁlfri‘fflgm 10,1 60 ) 0 ©
51| 236887 E SE | 58 hﬁlfri‘fflgm 13,9 80 © 0 ©)
52 | 413445 K | Ns | 59 hﬁlfri‘fflgm 20 110 ) 0 ©
53| 413476 E FB | 58 hﬁﬁi‘fi"ﬂglsl 233 64 ) 0 ©
54| 446507 E oc | 59 hﬁlfri‘fflgm 12,9 50 o 0 ©)
ss | 273193 E | ND| 5 hﬁﬁi‘fi"ﬂglsl 10,1 60 ©) 0 “
s6 | 254357 K | FE | 58 hﬁﬁi‘fflglsl 16,7 70 ) 0 )
57| 197289 E | AB | 57 hﬁlfri‘fflgm 55 40 © 0 “)
58 | 431504 E | NG| 52 | Ktk 15,6 60 ) 0 ©

hiicreli digt

SUV: Standart Uptake Value, mm: Milimetre.
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Tablo 16. (devam) Hastalarin adi1 ve soyadi, protokol numarasi, yas, cinsiyet, patoloji,
primer tiimor maksimum standart uptake degerleri, tiimor boyutu, kemik
metastazi, kemik metastaz sayisi, kemik metastazlarinin ortalama standart
uptake degerleri bilgileri

Primer Tiimor Kemik Kemik
Hasta | Protokol - Patolojik P Kemik metastaz
Cinsiyet | Ad | Yas . Tiimoér Boyutu metastaz
No no tip metastazi N A%
SUVmax (mm) sayisi
ortalamasi

Kiigiik

59 426536 E HG | 53 hiicreli dist 18,4 30 ) 0 )

60 | 430433 E | HE | 0 | ik 24,1 100 ) 0 “)

’ hiicreli digt ’

Kiigiik

61 460930 E M.S | 50 hiicreli dist 13,2 50 ) 0 )
Kiigiik

62 386553 E T.V | 46 hiicreli dist 20,6 90 ) 0 )
Kiigiik

63 371956 E LB | 50 hiicreli 16,3 20 ) 0 )
Kiiciik

64 459242 K ZK | 63 hiicreli dist 14,8 52 ) 0 )
Kiigiik

65 454439 E YZ | 63 hiicreli dist 13,9 45 ) 0 )
Kiigiik

66 447243 E AC | 62 hiicreli dist 15,4 50 ) 0 )
- Kiigiik

67 447233 K UuD | 71 hiicreli dist 23,1 68 ) 0 )
; Kiiciik

68 446499 E ILD | 63 hiicreli 59 40 ) 0 )
Kiigiik

69 444285 E B.A | 65 hiicreli dist 17,4 52 ) 0 )
Kiigiik

70 443810 E M.T | 70 hiicreli 5,3 50 ) 0 )
Kiigiik

71 387951 E AK | 62 hiicreli dist 6,1 11 ) 0 )
Kiiciik

72 384387 K HG | 67 hiicreli dist 4,5 20 ) 0 )
Kiigiik

73 153766 E D.T | 62 hiicreli dist 12,9 76 ) 0 )
Kiigiik

74 115670 E ED | 63 hiicreli dist 18,5 55 ) 0 )
~~ Kiigiik

75 56864 E AO | 68 hiicreli dist 18,5 63 ) 0 )
; Kiiciik

76 433248 E LB 66 hiicreli dist 248 75 ©) 0 O]
Kiiciik

77 31062 E S.S | 69 hiicreli dist 9,5 30 ) 0 ©)

78 | 421236 E | zK | 6 | Kicik 9,5 40 ) 0 ©)

hiicreli dis1

SUV: Standart Uptake Value, mm: Milimetre.
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Tablo 16. (devam) Hastalarin adi1 ve soyadi, protokol numarasi, yas, cinsiyet, patoloji,
primer tiimor maksimum standart uptake degerleri, tiimor boyutu, kemik
metastazi, kemik metastaz sayisi, kemik metastazlarinin ortalama standart
uptake degerleri bilgileri

. Primer Tiimor . Kemik Kemik
Hasta | Protokol - Patolojik - Kemik metastaz
Cinsiyet | Ad | Yas . Tiimoér Boyutu metastaz
No no tip metastazi SUv
SUVmax (mm) sayisl
ortalamasi
Kiigiik
79 434777 E M.G | 67 hiicreli 21,1 80 ) 0 )
dis1
. Kiigiik
80 435561 E LU 67 hiicreli 17,6 40 ) 0 )
Kiigiik
81 437697 E RO | 64 hiicreli 17 90 ) 0 )
dis1
Kiigiik
82 341860 E S.O | 63 hiicreli 32,8 40 ) 0 )
dis1
Kiigiik
83 412975 E AP | 68 hiicreli 11,2 90 ©) 0 ©)
dis1
Kiigiik
84 416699 E RK | 63 hiicreli 11,6 20 ) 0 )
dis1
Kiigiik
85 223636 E AO | 66 hiicreli 11,5 120 ©) 0 )
dis1
Kiigiik
86 409864 E KD | 64 hiicreli 9,1 60 ) 0 )
dis1

SUV: Standart Uptake Value, mm: Milimetre.
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Vakalarimizdan bazi 6rnekler asagida gosterilmistir(Sekil 11-6).

Sekil 11. Kiigiik hiicreli akciger kanseri tanih 66 yasinda erkek hastada multiple kemik
metastazi: A-Pozitron emisyon tomografisi goriintiisii, B-Koronal pozitron
emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii, C-Sagital pozitron emisyon tomografisi

fiizyon goriintiisii, D-Aksial pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii.
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Sekil 12. Kiiciik hiicreli akciger kanseri tanihh 59 yasinda erkek hastada mediastinal,
paratrakeal bolgede lenfadenopatiler, tiim vertebral kolon ve pelvis
kemiklerinde kemik metastazlari: A-Koronal pozitron emisyon tomografisi
fiizyon goriintiisii, B-Sagital pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii,

C-Aksial pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii.
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Sekil 13. Kiiciik hiicreli akciger kanseri tanih 64 yasinda erkek hastada primer tiimor:
A-Sagital pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii, B-Aksial pozitron
emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii, C-Koronal pozitron emisyon
tomografisi fiizyon goriintiisii.

Sekil 14. Kiicgiik hiicreli dis1 akciger kanseri tamii 59 yasinda kadin hastada
lenfadenopati: A-Koronal pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii,
B-Aksial pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii.
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Sekil

15. Kiigiik hiicreli akciger kanseri tamili 54 yasinda erkek hastada
aortikopulmoner pencerede lenfadenopati: A-Pozitron emisyon tomografisi
goriintiisii, B-Koronal pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii,

C-Sagital pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii.
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Sekil 16. Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri tanili 61 yasinda erkek hastada multiple

metastazlar: A-Koronal pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii,

B-Sagital pozitron emisyon tomografisi fiizyon goriintiisii, C-Pozitron

emisyon tomografisi goriintiisii.
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TARTISMA

Akciger kanseri en sik 40-70 yaslar1 arasinda goriilmektedir ve 60-70 yaslar1 arasinda
insidans1 pik yapmaktadir. Tan1 konulmus akciger kanserli hastalarin %40’inda tan1 aninda
uzak organ metastazi saptanmaktadir. Akciger kanseri tiim organlara metastaz
yapabilmektedir. Tan1 konuldugunda KHAK lerinin % 60’1, KHDAK ’lerinin ise % 30-40’1
evre IV metastatik tlimordiir. Toraks disinda en sik metastaz bolgeleri beyin (%43), bobrek
iistii bezleri (%40), karaciger (%40), kemik (%33), bobrekler (%23) ve abdominal lenf
nodlaridir (%30) (4,5).1lerlemis evrelerde hastaligin tan1 almas1 mortalitenin yiiksekliginin en
biiylik nedenidir (6). Malign hastaliklarda tedavinin planlanmasi, prognozun 6ngoriilmesi ve
caligmalarin karsilastirilmas1 icin TNM sistemine gore yapilmis evreleme temel alinir.
Akciger kanserinde de uygulanacak tedavinin se¢iminde yine ilk basamak dogru evrelemedir
(99). FDG/PET bir¢ok tiimoriin malign/benign ayiriminda, evrelemesinde, rekiirrensin
saptanmasinda ve tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde son zamanlarda giderek artan bir
siklikta kullanilmaya baslanan non invaziv bir yontemdir. Timor evrelemede o&zellikle
akcigerde saptanabilen diger ilave nodiillerde maligniteyi belirler ayrica evrelemede 6nemi
olan malign plevral eflizyonu belirlemede oldukc¢a faydalidir. Lenf nodlarinda tiimoral
tutulumun belirlenmesinde PET’in duyarliligi ortalama %79, ozgilligi %91°dir. BT nin
duyarlilig1 %60, 6zgilligi ise %77 diizeyindedir. PET/BT hibrid sistemlerde daha iyi nodal
evreleme yapilabilir (100).

Akciger kanseri gelisiminde en 6nemli risk faktorleri hastanin yasi, sigara kullanim
Oykiisii, daha once akciger veya baska organ kanser varligidir (101-103). Lillington ve ark.

(102) 1993 yilinda yaptiklar1 bir calismada, 48 yasindan sonra malignite riskinin arttigin
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tespit etmiglerdir. Bizim ¢alismamizda da malign hastalarda ortalama yas 59.44+5.99 (46-72)
olarak tespit edilmis olup literatiir ile uyumlu bulunmustur. Yapilan calismalarda akciger
kanserli olgularin yaklasik %90 nin erkek, %10’ nun kadin oldugu ifade edilmektedir (102).
Calisma grubumuzda da erkek cinsiyetin baskin oldugu goriilmekte olup, 7’si (%8.1) kadin ve
79’u (%91.9) erkekti.

Diinya Saglik Orgiitii ilk olarak 1981 yilinda akciger tiimorlerinin histopatolojik olarak
smiflamasmi yapmis ve bu smiflama 2004 yilinda yeniden DSO tarafindan yeniden
diizenlenmistir (38). Bu smiflamaya goére adenokarsinom, epidermoid karsinom, kiiciik
hiicreli karsinom ve biiylik hiicreli karsinom alt tipleri mevcuttur. El-Torky ve ark.(104)
epidermoid karsinomu %32, adenokarsinomu %31, kii¢iik hiicreli akciger kanserini %21,
biiylik hiicreli karsinomunu ise %15 oraninda tespit etmislerdir. Calismamizda ise,
olgularin %11.6’sinin patoloji sonucu kiiclik hiicreli akciger kanseri iken, %388.4’iliniin
patoloji sonucu kii¢iik hiicreli dis1 akciger kanseri olup literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Timor histopatolojisine gore SUVmax degerleri farklilik gostermektedir. Skuamoz
hiicreli  karsinom, adenokarsinom gibi KHDAK’leri, yiiksek tutulum gosterirken;
bronkoalveoler karsinom ve karsinoid tiimdrler gibi yogun miisindz igerikli veya yavas
biiyliyen tiimorlerde diigiik tutulum gosterirler (78). Jeong ve ark. (105) tarafindan 2002
yilinda yapilan c¢alismada, KHDAK’li hastalarin primer tiimér SUVmax degerlerinin
KHAK’li hastalara oranla daha yiiksek oldugunu tespit edilmistir. Dhital ve ark. (106) nin
2000 yilinda yaptiklar ¢alismada ise akciger kanserlerinin histopatolojisi ile primer tiimdriin
SUVmax’1 arasinda anlamli bir fark tespit edilememistir. Primer timoriin SUVmax degeri ile
skuamoz hiicreli karsinom alt tipi arasinda zayif bir korelasyon saptanmis olup diger tiimor alt
gruplart ile SUVmax arasinda bir korelasyon saptanamamustir. Bizim c¢alismamizda da
histopatolojisi kiiclik hiicreli olarak rapor edilen 10 (%11,6) olgunun ortalama SUVmax
degeri 11,36£5,00 (5,3-18,2), kiiclik hiicreli dis1 olarak rapor edilen 76 (%88,4) olgunun
ortalama SUVmax degeri 13,61+£5,66 (4,5-32,8) olmakla birlikte patoloji sonucuna gore
olgularin primer tiimor SUVmax ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml bir farklilik
bulunmamaktadir (p>0.05). Sonu¢ olarak bizim calisgmamizda litaretiirlerle uyumsuzluk
olmasinin nedeni hasta sayisinin azlig1 olabilir.

Akciger kanserlerinde prognostik faktorlerden biride primer lezyonun SUVmax
degeridir. Artmis SUV degeri tiimdrde proliferasyonun fazla oldugunu gdstermektedir (107).
Literatiirde bununla ilgili giincel ¢alismalar mevcuttur ve bu ¢alismalarda SUV degeri arttik¢a
prognozunda daha kotii oldugu vurgulanmaktadir. Jeong ve ark. (105) yaptigt KHDAK’l1 73

vakay1 kapsayan c¢alismalarinda akciger kanserli hastalarda mortalite riskinin, primer timor
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SUVmax degeri 7°den biiyiik olan hastalarin, primer tim6ér SUVmax degeri 7’den kiiclik
olan hastalara oranla 6.3 kat daha oldugunu tespit emisler. Vansteenkiste ve ark. (108) 125
KHDAK hastasinda, SUV degerinin 7’nin altinda olanlarin, beklenen 2 yillik sag kalimlarinin
oranlarimin SUV degeri 7’nin iizerinde olanlara gore anlamli derecede daha uzun oldugunu
gostermiglerdir. Dhital ve ark. (106) yaptiklar1 77 vakali bir ¢alismada akciger kanserli
hastalarin primer tiimér SUVmax degeri 20 ve iizeri olanlarda prognozun koétii oldugu
saptanmistir. Ahuja ve ark. (103)’nin yaptigt KHDAK’li 155 vakalik ¢alismada primer timor
SUVmax degeri 10’dan kiiclik olan 118 (%76) hastada ortalama sag kalim siiresini 25 ay,
primer tiimdr SUV degeri 10°dan biiylik olan 37 (%24) hastada 11 ay bulmustur. Higashi ve
ark. (109)’nin yaptig1 calisma da bu bulgular1 destekler niteliktedir. Peiou ve ark. (110) ’nin
255 akciger kanserli vakayla yaptig1 ¢alismada primer timor SUV degeri 10’un iizerinde
oldugunda kemikte hipermetabolizma (kemik SUVmax’inda artig) tespit etmis ve bunun da
mortalite riskini artirdigini saptamistir. Bizim retrospektif ¢alismamizda da akciger kanserli
hastalarda primer timér SUVmax degeri 10’un iizerinde olan olgularin kemik metastaz SUV
degerleri, primer tiimér SUVmax degeri 10 ve altinda olan olgularin kemik metastaz SUV
degerlerinden daha yiiksek olmakla birlikte bu farklilik istatistiksel anlamliliga yakin
bulunmus olup literatiir ile uyumludur. Istatistiksel anlamliga yakin ancak istatistiksel olarak
anlamli bulunmayisim (p>0.05) c¢alismamiza aldigimiz olgu sayisinin yetersiz olmasina
baglamaktayiz.

Akciger kanserleri mortalitesi yliksek ancak Onlenebilir bir hastalik olup genellikle
ileri evrede saptanmaktadir. ileri evre kanser hastalarinda kemik metastazlari siklikla
karsimiza c¢ikmaktadir. Akciger kanserli hastalarda yapilmis otopsi serilerinde kemik
metastazi siklig1 %36-40 olarak bulunmustur (111). Kemik metastazlar akciger kanserinin ilk
bulgusu olarak ortaya cikabilmektedir ve bazi vaka serilerinde %20 oraninda akciger
kanserinin baglangic bulgusu olarak bildirilmektedir. Morbiditesi yiliksek olan kemik
metastazlarinin erken tespit edilmesi, dogru tedavi yaklasimlarinin belirlenmesi, prognoz
tahmini ve yasam kalitesinin diizeltilmesi bakimindan 6nem tasimaktadir. Bu nedenle kemik
metastazlarinin saptanmasina yonelik aragtirmalar son on yil i¢inde artis gostermistir. Marom
ve ark. (112) akciger kanseri olan 100 hasta ile yaptiklari bir calismada PET ile %24 oraninda
uzak metastaz bulmus ve bu metastazlarin sadece %19’unun iskelette lokalize oldugu
gosterilmistir. Bizim calismamizda 86 akciger kanserli vakanin 35 (%40,7)’inde kemik
metastazi saptanmis olup literatiir ile uyumludur.

Li ve ark. (113) histolojik tipleri farkli 107 KHDAK evre I-IV arasinda olan hastay1

retrospektif olarak incelemigler ve tiimor boyutu ile SUVmax arasinda pozitif korelasyon
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saptanmiglardir (r = 0.369). Peiou ve ark.(110) 'nin 135 KHDAKli vaka ile yaptig1 ¢alismada
tiimor boyutu ile primer tiimdriin SUVmax degeri arasinda pozitif korelasyon oldugunu tespit
etmistir. Vesselle ve ark. (114) yaptiklar1 ¢alismada ise evre I-IV arasindaki 39 KHDAK
hastast almmmig, bu ¢aligmadaki olgularin tiimdér boyutu ile SUVmax arasinda pozitif
korelasyon bulunmustur. Bu durum, tiimor ¢api arttik¢a, metabolik olarak aktif tiimoral hiicre
kitlesinin de artacagi ve bunun FDG tutulumunu, dolayisiyla SUV degerini artiracagi yoniinde
bir diislinceyle agiklanabilir.

Boellaard ve ark. (115) tarafindan yapilan ¢alismada SUV degerinin bir ¢ok durumdan
etkilenebilecegini belirtilmistir. Kan sekerinin 160 mg/dl’nin iizerinde olmasi ve FDG
injeksiyonu ile PET ¢ekimi arasindaki siire uzamasi durumunda SUV degerinin yanlis negatif
sonu¢ verebilecegini, PET cekimi sirasinda hasta stres altindaysa, yeterli kas gevsemesi
saglanmadiysa veya inflamasyon varliginda SUV degerinin yanlis pozitif sonug verebilecegini
belirtmiglerdir. Hasta sayisinin azligina ilaveten belirtilen bu sartlarin tam saglanip
saglanamadigr  calismamiz  retrospektif oldugundan tam degerlendirilemediginden
calismamizin kisitlikliklart mevcuttur.

Ayrica ¢aligmamizda istatistiksel olarak anlamsiz bulunsada, SUVmax degerinin
kemik metastazlarryla iliskisi arasinda ise ulasabildigimiz Ingilizce literatiirlerdeki klinik
caligmalarda daha once belirtilmemis bir iligki saptanabileceginden, konu iizerinde durulmaya
deger gortinmektedir. Akciger kanserinde primer tiimoriin SUV degeri ve metastatik kemigin
SUV degerinin prognoz ile iliskisine ve FDG tutulumunu etkileyen parametrelere yonelik
prospektif, ¢cok merkezli, genis hasta sayilariyla yapilacak ileri galismalara ihtiya¢ oldugu

goriilmektedir.
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SONUCLAR

Trakya Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi Niikleer Tip Ana Bilim

Dali’nda 01.11.2009-20.03.2011 tarihleri arasinda gergeklestirdigimiz ¢alismamizda; akciger

kanserli hastalarin primer tiimdrlerin SUV degerinin kemik metastazlariyla iliskisinin

saptanmasit amaglandi. Calismamizdan elde edilen sonuglar su sekildedir;

1.

Kemik metastazli olgularda;

Tiimor boyutu ile kemik metastaz sayisi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmamaktadir (p>0.05).

Tiimdr boyutu ile kemik metastaz SUV’u arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
bulunmamaktadir (p>0.05).

Primer tiim6ér SUVmax degeri ile kemik metastaz sayisi arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iligki bulunmamaktadir (p>0.05).

Primer tiimér SUVmax degeri ile kemik metastaz SUV’u arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski bulunmamaktadir (p>0.05).

Kemik metastaz varligima gore olgularin primer timoér SUVmax degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Kemik metastaz varligina gore olgularin primer tiimér boyutu ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Tiim olgularda; primer tiimér SUVmax degeri ile primer timor boyutu arasinda pozitif
yonde, %27.2 diizeyinde ve istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmaktadir

(p<0.05).

52



4. Patoloji sonucuna gore olgularin primer tiimér SUVmax degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

5. Primer tliimér SUVmax’a gore olgularin kemik metastaz sayilar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

6. Primer tiim6ér SUVmax degeri 10’un iizerinde olan olgularin kemik metastaz SUV
ortalamalari, primer tiimoér SUVmax degeri 10 ve altinda olan olgularin kemik
metastaz SUV ortalamalarindan daha yiiksek olmakla birlikte bu farklilik anlamliliga
yakin ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p>0.05).

7. Primer timor boyutuna gore olgularin kemik metastaz sayilari arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

8. Kemik metastaz SUV’a gore olgularin primer tiimér SUVmax degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

9. Kemik metastaz SUV’a gore olgularin kemik metastaz sayilar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

10. Kemik metastaz sayisina gore olgularin kemik metastaz SUV ortalamalar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Calismamizin kisitiliklarina karsin birgok yayin sonuclarimizi destekler niteliktedir.
Caligmamizda primer timér SUVmax degeri ile primer tiimdr boyutu arasinda pozitif
yonde, %27.2 diizeyinde ve istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanildi. Ayrica; primer
timor SUVmax degeri 10’un lizerinde olan olgularin kemik metastaz SUV ortalamalari,
primer timoér SUVmax degeri 10 ve altinda olan olgularin kemik metastaz SUV
ortalamalarindan daha yiliksek olmakla birlikte bu farklilik anlamliliga yakin ancak
istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Maksimum standart uptake degerinin kemik metastazlartyla iligkisinin arasinda ise
ulasabildigimiz Ingilizce literatiirdeki klinik calismalarda daha once belirtilmemis bir iliski
saptanmig olup konu lizerinde durulmaya deger goriinmektedir. Akciger kanserinde primer
tiimoriin SUV degerinin prognoz ile iligkisine ve FDG tutulumunu etkileyen parametrelere
yonelik prospektif, ¢cok merkezli, genis hasta sayilariyla yapilacak ileri ¢aligmalara ihtiyag

oldugu goriilmektedir.
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OZET

Akciger kanseri tani ve tedavi alanindaki tiim gelismelere ragmen tiim diinyada her iki
cinste de kanserden oliimlerin birinci nedenidir. Prognozu belirlemede timoriin evresi hala en
onemli faktordiir. Ancak ayni evredeki hastalarda bile sag kalim siireleri farkli olmasi
nedeniyle, prognozu belirlemek i¢in ek faktorlere gereksinim vardir. Bu calismada, akciger
kanserinde pozitron emisyon tomografisinin prognostik faktdr olarak roliinii degerlendirmek
amaciyla, primer tiimoriin maksimum standart tutulum degerinin kemik metastazlariyla
iligkisinin incelenmesi hedeflendi.

Calismamizda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Niikleer Tip Anabilim Dali’nda
Kasim 2009 ile Mart 2011 tarihleri arasinda bagvuran tani almis evre I-IV akciger kanserli 86
hastanin verileri retrospektif olarak degerlendirildi.

Calismaya alinan 79 erkek ve 7 kadin hastanin yag aralig1 46 ile 72 (ortalama:59.44
+5.99) arasinda degismekteydi. Bu hastalarin 10’u kiigiik hiicreli akciger kanseri (%11.6),
76’s1 kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri (%88.4) idi. Ayrica bu hastalarin 35’1 kemik metastaz
olan hasta (%40),51°1 ise kemik metastazi olmayan hasta (%60) idi. Tiim olgularda; primer
timoriin standart tutulum degeri ile primer timor boyutu arasinda pozitif yonde, %27.2
diizeyinde ve istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmaktadir (p<0.05). Primer tiimoriin
standart tutulum degeri 10’un iizerinde olan olgularin kemik metastaz standart tutulum
degerleri, primer tiimoriin standart tutulum degeri 10 ve altinda olan olgularin kemik metastaz
standart tutulum degerlerinden daha yiiksek olmakla birlikte bu farklilik anlamliliga yakin
ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p>0.05).

Calismamizda primer tiimor standart tutulum degeri ile primer timor boyutu arasinda

pozitif korelasyon saptandi. Ayrica ¢aligmamizda istatistiksel olarak anlamsiz bulunsa da,
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standart tutulum degerinin kemik metastazlariyla iliskisi arasinda taradigimiz literatiirlerdeki
daha 6nceden tespit edilmemis bir iliski bulunabileceginden, konu iizerinde durulmaya deger
goriinmektedir. Akciger kanserinde, kemik metastazlarinin standart tutulum degerinin ve
kemik metastaz sayilariin prognoz ile iliskisine yonelik prospektif, ¢ok merkezli, genis hasta

sayilariyla yapilacak ileri caligsmalara ihtiya¢ oldugu goriilmektedir.

Anahtar kelimeler: Akciger kanseri, pozitron emisyon tomografisi, standart tutulum

degeri.
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SEMI QUANTITATIVE EVALUATION OF PRIMARY TUMOR AND
METASTASES IN PATIENTS WITH LUNG CANCER

SUMMARY

Although advanced diagnostic and theraphautic development are achieved, lung
cancer is the most leading cause of death in both gender around the world. The stage of tumor
is still the most important factor in determining the prognosis of cancer. In this study, in order
to determine the role of positron emission tomography as a prognostic factor in lung cancer,
the relationship between maximum standardized uptake value and bone metastases was
evaluated.

The data of 86 lung cancer patients, pathologically diagnosed as stages I-IV either
small cell lung cancer or non small cell lung cancer, admitted to the Department of Nuclear
Medicine, School of Medicine, University of Trakya between November 2009 and March
2011 were retrospectively analyzed.

The mean age of 7 female and 79 male patients was 59.44 +5.99 years (range 46-72).
Histological distribution of patients was as follows: 10 (11.6 %) small cell lung cancer and 76
(88.4%) non small cell lung cancer. In addition, these patients with bone metastases, 35
patients (40%), and 51 patients without bone metastases (60%), respectively. In all cases, and
there were statistically significant relationship at the level of 27.2% with primary tumor size
between the positive direction and the primary tumor standardized uptake value (p<0.05). The
cases of primary tumor standardized uptake value of the standard uptake values of bone

metastasis over 10 and the cases with primary tumor standardized uptake value of bone
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metastases the under 10, although a higher standard uptake values close to significance, but
this difference was not statistically significant (p> 0.05) .

In our study, positive correlation was observed between maximum standardized
uptake value and tumor size. Even though there are also statistically insignificant study, we
scanned the literature of the standard uptake value previously undetected bone metastases
relationship could have a relationship, the subject seems worthy to mention.

Multicentric studies with larger patients groups are needed to identify parameters
effecting Fluoro-2-deoxy-D-glucose uptake, number of bone metastasis and standard uptake

value of bone metastases with prognosis in lung cancer.

Key words: Lung cancer, Fluoro-2-deoxy-D-glucose positron emission tomography,

standard uptake value.
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