T.C.
ULUDAG UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
NUKLEER TIP ANABILIM DALI

MIiDE KANSERININ TEDAVi YANITI DEGERLENDIRMESi VE
TAKIBINDE FDG-PET/BT’NIN KLINIK ONEMI

Dr.Hayriye Funda OZKOL

UZMANLIK TEZi

BURSA-2011



T.C.
ULUDAG UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
NUKLEER TIP ANABILIM DALI

MIDE KANSERININ TEDAVi YANITI DEGERLENDIRMESI VE
TAKIBINDE FDG-PET/BT’NIN KLINIK ONEMI

Dr. Hayriye Funda OZKOL

UZMANLIK TEZi

Danigsman: Prof. Dr. Feyzi TAMGAC

BURSA-2011



iICINDEKILER

LY 4= O PRTTR i

INGIIZEE OZEt......ooiieeeee e iv

T 1
Mide Kanseri Histopatolojisi ve Klinik Evreleme................ccooiiiiiiiine. 3

Mide Kanserinin Evreleme ve Takibinde Konvansiyonel Gériintiileme
(o] 21 (=0 0] 1= o 1SRRI o

Mide Kanserinde FDG-PET/BT ile Fonksiyonel Géruntlaleme................ 9
GereC Ve YO EM .o 12
Hasta SeCimi......ccooiriiii e —— 12
FDG-PET/BT GOrUntlleme. ......ccooeieeeeeeeeeee e 13
FDG-PET/BT Goéruntalemelerinin Yorumlanmasi ..........eeeeeeeeeeeeeieeeeeeeenn. 13
Verilerin Analizi Ve istatistiksel Degerlendirme..........c..cccoveveeveeveeereeneneee. 14
BUIQUIAT. .. ——————— 16
Hastalar. ... 16
FDG-PET/BT Goruntlleme Endikasyonlart ............ccoooiiiiinnnann. 17
Mide Kanserinde Tedavi Sonrasi FDG-PET/BT’nin Genel Tani
DOGIUIUGU. .o 17
Lezyon Bazinda FDG-PET/BT’nin Tani Duyarliligi.........cccceeeeviinnnennn. 19
FDG-PET/BT’nin Hatali Pozitiflikleri...........cccooeeeeiiiie e 20
FDG-PET/BT’nin Hatali Negatiflikleri.........c...oo 21
FDG-PET/BT’nin Klinik Degerlendirmeye KatkiSi...........cocoviiinnennen. 23
Tedavi Yaniti Degerlendirmesinde FDG-PET/BT’nin Tani Degeri .......... 24
Rekirrens Takibinde FDG-PET/BT’nin Tani Degefi..........cocovvivinnnene. 25
TartiSMa V& SONUG. ... 28
KaynaKIar. ... ..o ——— 35
TS EKKUT. ..ttt e e 40
(@40 1= 1 111- TP UU TR OSSR 41



OZET

Bu calismanin amaci mide kanserinin tedavi yaniti degerlendirmesi
ve takibinde F-18 florodeoksiglukoz positron emisyon tomografi / bilgisayarli
tomografinin (FDG-PET/BT) klinik degerinin arastiriimasidir.

Cerrahi ve/veya medikal tedavi almis mide kanserli 90 hastanin 90
FDG-PET/BT taramasi c¢alismaya dahil edildi. Verilerin dogrulanmasi
histopatolojik bulgular ya da klinik takip ve radyolojik gértintileme yéntemleri
ile yapildi. FDG-PET/BT c¢alismalari klinik maksata goére iki gruba ayrildi:
Birinci grup tedavi bitiminden sonraki 3 ay icerisinde tedavi yaniti
degerlendirmesi amacl gerceklestirilen 40 FDG-PET/BT taramasini, ikinci
grup mide kanserinin tedavi sonrasi takibinde gergeklestiriien 50 FDG-
PET/BT calismasini kapsamaktaydi. Pozitif FDG tutulumlarinin sayi ve
yerlesimleri retrospektif olarak analiz edildi ve tani degerleri ile hata nedenleri
Olcllerek nihai tani ile karsilastirildi.

FDG-PET/BT klinik karar ile tedavi yaniti bulunmayan veya reklrren
mide kanseri belirlenen 59 hastanin 50’sinde pozitifti. Bu hastalarda 105
malign organ tutulumunun 901 FDG-PET/BT ile gdsterildi. Mide kanserli
hastalarda tedavi sonrasi FDG-PET/BT’nin genel olarak duyarllik, 6zgullik,
pozitif prediktif deder (PPD), negatif prediktif deger (NPD) ve dogrulugu
sirasilyla %85, %77, %88, %73 ve %82 idi. FDG-PET/BT tim malign
lezyonlarin %86’sini dogrulukla gbsterdi ve hastalarin %52’sinde ek bilgi
sagladi. Tagh yazik hicre histopatolojisinde timoér saptama duyarhhidr diger
tiplerin toplamindan daha dislUktl (%70°e karsin %94). Tedavi yaniti
degerlendirmesinde FDG-PET/BT’nin duyarhhk, 6zgillik, PPD, NPD ve
dogrulugu sirasiyla %86, %67, %86, %67 ve %80 olarak belirlendi. Mide
kanseri rekirrensinin arastirimasinda FDG-PET/BT %84 oraninda duyarli,
6zgul ve dogru tani ydéntemi olarak bulundu. Hastalarin %39’unda rekirren
malign lezyonlarin yayihmi FDG-PET/BT ile daha dogru olarak gésterildi.

FDG-PET/BT mide kanserli hastalarda tedavi yaniti degerlendirmesi

ve rekilrrens belirlemede glvenilir bir tani aracidir. Pozitif FDG-PET/BT



bulgulari tedavi yaklagiminda erken degisiklige gidilmesini ya da genel
sagkalim beklentisinin daha dogru yapilmasini saglayabilir. FDG-PET/BT nin
Ozellikle reklirrens sUphesi bulunan hastalarda niks varligini dogrulayici bir

ybntem olarak yararhdir.

Anahtar kelimeler: Mide, kanser, FDG-PET/BT, tedavi yaniti,

reklrrens.



SUMMARY

The Clinical Importance of FDG-PET/CT in Therapy Response
Evaluation and Follow-up of Gastric Cancer

The aim of this study was to investigate the clinical value of F-18
fluorodeoxyglucose positron emission tomography / computed tomography
(FDG-PET/CT) in evaluation of response to treatment and in posttherapy
follow-up of gastric cancer.

Ninety FDG-PET/CT scans of 90 gastric cancer patients that
received surgical and/or medical treatment were included in the study. Data
confirmation was made by histopathologic findings or by clinical course and
serial radiologic imaging methods in the follow-up. FDG-PET/CT studies
were divided into two groups according to clinical purpose: 40 FDG-PET/CT
scans in evaluation of response to treatment, performed within 3 months after
completion of therapy, and 50 studies for post-treatment surveillance of
gastric cancer. The number and site of positive FDG uptake were
retrospectively analyzed, and were correlated with the final diagnosis, by
calculating the diagnostic values and assessing the causes of misdiagnosis.

FDG-PET/CT was positive in 50 of 59 patients that have either no
response to treatment or recurrent gastric cancer. Ninety of 105 malignant
lesions were shown by FDG-PET/CT in these patients. Overall sensitivity,
specificity, positive predictive value (PPV), negative predictive value (NPV)
and accuracy of FDG-PET/CT in post-therapy gastric cancer patients were
85%, 77%, 88%, 73% and 82%, respectively. FDG-PET/CT correctly showed
86% of all malignant lesions and provided additional information in 52% of
the patients. Sensitivity of tumor detection for signet ring cell histopathology
was lower than the whole of other types (70% vs 94%). In therapy response
management, FDG-PET/CT sensitivity, specificity, PPV, NPV and accuracy
were 86%, 67%, 86%, 67% and 80%, respectively. In the assessment of

gastric cancer recurrence, FDG-PET/CT was found to be 84% sensitive,



specific, and accurate diagnostic method. Recurrent malignant spread was
more precisely demonstrated by FDG-PET/CT in %39 of the patients.
FDG-PET/CT is a reliable diagnostic tool for evaluating treatment
response and detecting recurrence in gastric cancer patients. Positive FDG-
PET/CT findings may lead to an early change in management or provide
better overall survival prediction. The use of FDG-PET/CT might be more
useful in confirming the presence of recurrence particularly in patients who

were suspicious of recurrence.

Key words: Stomach, cancer, FDG-PET/CT, treatment response,

recurrence.



GiRIS

Mide kanseri dinyada her yil yaklasik 930.000 yeni olgu ve 740.000
6lim oraniyla dinyada en sik karsilasilan dérdinct, en élimcul ikinci kanser
tipidir (1). Bati toplumlarinda son birka¢ on yilda mide kanseri insidansi
belirgin azalma géstermekle birlikte, gelismekte olan Ulkelerde ve Uzakdogu
Asya Ulkelerinde halen baslica onkolojik sorun olarak énemini korumaktadir.
Ulkemizde Saglik Bakanhg: verilerine gére mide kanseri erkeklerde besinci,
kadinlarda altinci siklikta gérilmektedir (2). Mide kanserinin prognozu genel
olarak kétl olup, Avrupa Ulkelerinde her iki cinsiyette de 5 yillik sag kalim
ortalama %25 oranindadir (3). Daha iyi prognoz hastaligin erken evrede
yakalanmasini gerektirir, ancak ne yazik ki hastalarin cogu erken evrede ya
asemptomatiktir ya da miphem sikayetler tanimlamaktadir ve bu nedenle
hastalarin 6nemli bir kismi ileri evrede tespit edilmektedir.

Mide kanserli hastalarda genel kabul géren seckin tedavi timorin ve
bblgesel lenf nodlarinin rezeke edilmesidir. Adjuvan kemoterapi ve
radyoterapi rekirrens olasihgl yiksek riskli hastalarda uygulanmaktadir.
Neoadjuvan kemoterapi cerrahi tedavi potansiyeli olan lokal ileri evre
hastalarda timoér boyutlarinin azaltiimasi amaciyla verilmektedir. Tani aninda
metastatik hastalidi bulunanlarda ise genellikle palyatif ya da semptomatik
yaklagim mimkin olmaktadir (4). Kuratif tedavi alan mide kanserli hastalarin
%40-60’inda reklrrens gelismektedir ve rekurrensin %75-80°i ik 2 vyil
icerisinde gorulmektedir. Anastomoz hattinda ya da rezidi mide dokusunda
timoér niOksh (lokal niks) ve boélgesel lenf nodu metastazi rekirrens
olgularinin %26-56’sini olustururken, diger niiks olgularinda genellikle birden
fazla uzak organ metastazlari gérilmektedir (5, 6). Reklrrens belirlenen
hastalarin pek azinda yeniden cerrahi tedavi sansi olmaktadir ve bu nedenle
sagkalhmi sirdirmek igin mide kanserinde tedavi sonrasi takipte ana strateji
relapsin erken tespiti ve ek tedavi ydntemlerinin olabildigince erken
uygulanabilmesidir.



Mide kanserli hastalarda tedavi sonrasi etkili bir takip programi
Onerisi ortaya koyabilecek gecerli bir genis ¢apli ve ¢cok merkezli randomize
¢alisma henlz bulunmamaktadir. Buna ek olarak, yogun reklrrens takibinin
hasta sag kalimina etkisini kanitlayan bir bulgu da henliz mevcut degildir (7).
Bu hastalarda tedavi sonrasi takipte yeni semptomlara yénelik inceleme, Ust
gastrointestinal sistem endoskopisi, endoskopik ultrasonografi (EUS),
bilgisayarli tomografi (BT), serum CEA ve CA 19.9 dlizeylerinin arastiriimasi
baslica yontemler olarak kabul gérmustir. Ultrasonografi (US) ve manyetik
rezonans goéruntileme (MR) suheli bulgularin ayirici tanisinda yardimcidir.
BT tedavi sonrasi takipte lokal niks ve metastaz tayininde uzun yillardir
kullanilan en énemli girisimsel olmayan gérintileme yéntemi olmakla birlikte,
BT'nin etkinligi az sayida calisma ile arastinimistir ve bu calismalarda
Ozellikle lokal reklrrens saptanmasinda BT’nin disitk 6zgullik degerlerine
sahip oldugu, hastalarda postoperatif anatomik yapi degisikligi nedeniyle
g6zlemciler arasi yorumlama farkinin yiksek oldugu belirtiimektedir (8-10).

Son 10 yilda giderek yayginlasan F18-florodeoksiglukoz pozitron
emisyon tomografisi / bilgisayarli tomografi (FDG-PET/BT) birgok kanserin ilk
evreleme, tedavi yaniti degerlendirmesi ve rekirrens takibinde konvansiyonel
goérintileme yo6ntemlerine gbre daha ylksek dogrulugu ve tim vicut
metabolik gdrintileme avantaji ile onkolojik hastalara erken tani ve daha
dogru evreleme olanagi  sunmaktadir.  Gastrointestinal  sistem
malignitelerinden kolorektal kanserlerde ve 6&zefagus kanserinde FDG-
PET/BT’nin rolU iyi bilinmesine ragmen, mide kanserinde FDG-PET/BT’nin
klinik roli hakkinda yayinlanmig az sayida ¢alisma mevcuttur (7, 11-17).
Mide kanseri rekirrensinin kesin tanisi histopatolojik 6rnekleme olmakla
birlikte, suUpheli lezyonlarin yerlesimi ya da hasta kaynakli sinirliliklar
nedeniyle biyopsi veya cerrahi rezeksiyon her zaman mimkin olmamaktadir.
FDG-PET/BT timéral dokularin vicutta dagilimini ve timér metabolik
aktivitesini girisimsel yontemlere gerek kalmaksizin gbsterebildiginden, mide
kanserinde tedaviye timoér yanitinin ve kanser rekirrensinin daha erken
dénemde belirlenmesi konusunda oldukga yararli bilgiler sunabilir. Bununla

birlikte, yayinlanan calismalar FDG-PET/BT’nin mide kanserinde tani degeri



acisindan celigkili sonuclar sunmaktadir ve bu nedenle FDG-PET/BT nin

mide kanserinde klinik rolt hendz tartismalhdir.
Mide Kanseri Histopatolojisi ve Klinik Evreleme

Mide kanseri intestinal ve diffliz tip olarak iki alt histogenetik gruba
ayrilir (18). intestinal tip mide kanseri kronik atrofik gastritli hastalarda mide
mukozasinin intestinal metaplazisini takip eden displazi zemininde gelisir,
keskin sinirli olup yuUzeyel yayllma egdilimindedir ve glandller yapi
korunmustur. intestinal tip karsinomlarin differansiyasyonu glandiiler yapi,
hicresel pleomorfizm ve mukus sekresyonu durumuna goére iyi, orta ve kétu
diferansiye olmak (izere (¢ derecede ele alinir. intestinal tip kanser epidemik
insidans ve prevelans oranlari géstermektedir. Genel olarak prognozu diffiiz
tipe gbre daha iyidir. Diffiz tip kanser (muUsin6z, kolloid ve linitis plastica
adlari da verilir) ise mide salgi bezi hicrelerinden kéken alir ve mukus
sekrete eder. Koti diferansiye kanser olup, prognozu kotadar.
Karsinogenezinde c¢evresel irritanlar, beslenme tarzi, asit sekresyonu,
Helicobacter pylori enfeksiyonu gibi bircok faktér sorumlu tutulmaktadir.
Difflz tip kanser daha gen¢ yasta gbzlenmekte olup, genetik yatkinlik
Ozellikleri gbsterir (19).

Mide kanserlerinin %95'ten fazlasi adenokarsinomdur ve bu nedenle
mide kanseri tanimi ile genel olarak adenokarsinom histolojik tipi
tariflenmektedir. Midenin malign timérleri morfolojik ve histopatolojik
Ozelliklerine gére siniflandirimigtir. Mide timérleri ilk olarak Borrmann (20)
tarafindan 1926 yilinda makroskopik yapilarina gére dort tipe ayriimistir ve
halen klinik rutinde kullaniimaktadir.

Tip |, Polipoid: iyi sinirli polipoid timérler.

Tip II, Fungiform, Ullserovejetan: Santralinde belirgin Ulserasyon
bulunan polipoid timadrler.

Tip I, Ulsere: infiltratif sinirlari bulunan Glsere timérler.

Tip IV, infiltre: Linitis plastica.



Mide kanseri histopatolojik olarak Diinya Saglik Orgiiti tarafindan
asagidaki alt tiplere ayrilmigtir:

1-  Tubuler adenokarsinom

2-  Papiller adenokarsinom

3- Musindz adenokarsinom

4-  Tash yazik hacreli karsinom (TYHK)

5-  Andiferansiye karsinom

Tubuler adenokarsinomlar belirgin glandtler lGmenler olustururlar ve
timor diferansiyasyona gére disik veya orta dereceli (grade |, II) timérlerdir.
Papiller adenokarsinomlar ekzofitik lezyonlar olup, mikroskopik olarak bag
doku tarafindan desteklenen parmaksi cikintilar olustururlar. Muisinéz
adenokarsinomlar timoér cevresinde muikéz goéllenmeler olusturacak kadar
bol miktarda mukus salgilarlar ve ekstraselliler alanda yogun musin varlig
gbézlenir. TYHK’da ise mdisin igerigi hicre digina sekrete edilemez ve
mukusun tOmo&r hicresinin blayik kismini kaplayarak hicre c¢ekirdegini
kenara itmesi ile kansere adini veren mikroskopik patern gézlenir. TYHK kéti
diferansiye (grade lll) karsinom olarak derecelendirilir.

Mide kanserinin klinik evrelemesi genellikle TNM siniflamasina goére
yapilir (21, 22). Bu siniflamada T (primer timdr), N (bdlgesel lenf nodu) ve M
(uzak metastaz) evrelerinde su kriterler degerlendirilir:

T Evre

Tx: Primer tim&r degerlendirilemiyor.

TO: Primer timdr varhigina dair bulgu yok.

Tis (karsinoma in situ): Lamina propria invazyonu bulunmayan
intraepitelyal timor.

T1: Tumor lamina propria ya da submukozay! invaze etmis.

T2: Tum&6r muskularis propria ya da subserozay! invaze etmis.

T2a. Muskularis propria invazyonu.

T2b: Subseroza invazyonu.

T3: Tumodr serozay! (visseral peritonu) invaze etmis ancak komsu
yapilara invazyon yok.

T4: Tumo6r komsu yapilari invaze etmis.



N Evre

Nx: Bélgesel lenf nodlari degerlendirilemiyor.

NO: Bélgesel lenf nodu metastazi yok.

N1: 1-6 bdélgesel lenf nodu metastazi.

N2: 7-15 bélgesel lenf nodu metastazi.

N3: 15'ten fazla bélgesel lenf nodu metastazi.

Bdlgesel lenf nodu tanimi kiclk ve blOydk kurvaturda yerlesik
perigastrik lenf nodlar ile sol gastrik, ana hepatik, splenik ve céliak arter
cevresi lenf nodlarni kapsamaktadir. Hepatoduodenal, retropankreatik,
mezenterik ve paraaortik lenf nodlar gibi diger intraabdominal lenf nodu
metastazlarn uzak metastaz olarak degerlendirilir (23).

M Evre

Mx: Uzak metastaz varligi degerlendirilemiyor.

MO: Uzak metastaz yok.

M1: Uzak metastaz var.

TNM siniflamasinda evre gruplari sunlardir:

Evre 0: Tis NO MO

Evre I: T1 NO MO (IA), T1 N1 MO (IB), T2a/b NO MO (IB)

Evre Il: T1 N2 MO0, T2a/b N1 M0, T3 NO MO

Evre Ill: T2a/b N2 MO (IlIA), T3 N1 MO (llIA), T4 NO MO (ll1A), T3 N2
MO (11IB).

Evre IV: T4 N1 MO, T4 N2 MO, herhangi T, N3 MO, herhangi T
herhangi N M1.

Mide Kanseri Evreleme ve Takibinde Konvansiyonel

Goruntileme Yontemleri

Mide kanseri tanisi histopatolojik olarak dogrulandiginda uygun
tedavi yaklasiminin  seg¢imi i¢cin  hastallk yayihminin  belirlenmesi
gerekmektedir. Abdominal ve pelvik BT tarama lokal timér ve uzak

metastazlarin arastiriimasinda énerilen gérintileme yéntemidir. T, N, ve M



gruplarina gére tedavi 6ncesi evrelemede kullanilan gérintileme yéntemleri
asagida aciklanmigtir:

T evre: Primer timér evrelemesinde BT'nin tani dogrulugu hastalk
progresyonu ile orantili olarak artmaktadir. Erken mide kanserinde (lenf nodu
metastazi durumuna bakilmaksizin primer timériin mukoza ya da
submukozada sinirh kaldigi mide kanseri) BT’'nin duyarlihdi %23-56
oranlarinda iken, T4 lezyonlarda duyarliik %92-95’e ¢ikmaktadir (24-26).
EUS’nin T evrelemede %78-93 tani dogrulugu ile BT'den anlamli olarak daha
yararli oldugu cesitli calismalarla gdsterilmigtir (27, 28). Buna Kkarsilik,
EUS’nin invaziv tani ydéntemi olmasi, ustalik gerektirmesi ve subserozal /
serozal invazyonu ayirt edememesi nedeniyle klinik uygulamada sinirliliklari
vardir. Ozellikle cerrahi tedavi potansiyeli olan hastalarda EUS ve BT’nin
birlikte kullanimi tani dogrulugunu arttirabilir. Modern ¢ok kesitli BT cihazlari
ile 3 boyutlu gérintileme ve sanal gastroskopik incelemeler BT’nin primer
timdorde tani dogrulugunu iyilestirmek igin umut vericidir (29).

N evre: BT gorintilemede lenf nodlarinin degerlendiriimesinde
malignite kriterleri olarak >8-10 mm kisa eksen uzunlugu, yuvarlak ya da
yuvarlaga yakin gdériinim, santral nekroz ve heterojen kontrast tutulumu
dikkate alinir. Bu kistaslar lenf nodu degerlendirmesinde 6zgulligu
arttirmakla birlikte (%87-100), BT'nin duyarlihdini azaltmaktadir (%24-48).
Hastalarin %24-36’sinda BT ile hatali daha distk N evreleme bildiriimektedir
(30-33). BT’nin N evrelemede baslica sinirliliklari mideye yakin komsuluktaki
lenf nodlarinin optimal degerlendirilememesi, normal boyutlardaki lenf
nodlarinda timor infiltrasyonunu ayirt edememesi ve inflamatuar reaktif
hiperplazik lenf nodlarinin  metastatik nodlardan ayriminda yetersiz
kalmasidir. EUS mide duvarina komsu lenf nodu metastazlarini
degerlendirebilir ancak BT'de oldugu gibi, blyimemis metastatik lenf
nodlarinin tespiti ve daha uzak lenf nodlarinin durumu EUS ile mimkin
olmamaktadir. Primer timér evrelemesinde oldugu gibi lenf nodu
evrelemesinde de EUS ve BT'nin birlikte kullaniminin yararli olabilecegi
bildirilmektedir (34). Manyetik rezonans géruntilemenin (MR) lenf nodu

evrelemesinde BT’ye Ustinliglu gdsterilememis olup, her iki yéntemin N



evrelemede genel olarak tani dogrulugu BT ve MR igin sirasiyla %58-77 ve
%55 oranlarindadir (35, 36).

M evre: Mide kanserinde tani aninda solid organ metastazi sik
karsilasiimamakla birlikte, tedavi éncesi evrelemede hastalara abdominal ve
pelvik BT goérintileme ile metastaz arastiriimasi énerilmektedir. Midenin
venOz drenaji portal ven yoluyla oldugundan en sik hematojen metastaz
karacigere olmaktadir (37). 1 cm’den bulyUk karaciger lezyonlarinda BT'nin
duyarlligi yaklasik %90 oranindadir (8, 38). Mide kanserinin diger sik
hematojen metastaz bdlgeleri akcigerler, adrenal bezler ve iskelet sistemidir.
Mide kanserinin over metastazi (Krukenberg timéri) da gérilmekte olup, bu
yayllim peritoneal, lenfojen ya da hematojen yolla olusabilir (39). Uzak lenf
nodu metastazlarinin BT ile saptanmasinda N evrelemede belirtilen
sinirhliklarin -~ yani  sira, supraklavikuler ve mediastinal lenf nodu
metastazlarinin arastiriimasi igin toraks BT'nin de hasta gorintilemesine
dahil edilmesi gerekir. Tani aninda peritoneal metastaz varligi ise kotl
prognoz belirtisi olup, hastanin operabilite sansini ortadan kaldirmaktadir.
Periton metastazlarinda BT seckin gérintileme metodu olmasina ragmen,
BT’'nin sinirh duyarlihdi nedeniyle peritoneal yayilim genellikle operasyon
sirasinda belirlenmektedir (40, 41). Buna karsilik, yeni teknoloji Grind ¢ok
kesiti BT cihazlari ile peritoneal metastazlarinin belirlenmesinde daha
ylksek duyarliik ve &6zgullik oranlart bildiriimektedir (42). Periton
metastazlarinda assit en sik bulgu olup, yag planlarinda veya periton
ylzeyinde noduller ya da plak benzeri lezyonlar ve ince barsaklarda duvar
kalinlasmasi veya cekilme bulgulari BT'de gbézlenen diger belirtilerdir. BT'nin
periton metastazlarinin saptanmasinda distk duyarlilik nedenleri baslica
timdr odaklarinin blydklik, yerlesim ve morfolojik gérinimleri nedeniyle
ayirt edilememesi, assit varligi, intraabdominal yag planlarinin az olmasi ya
da hic olmamasi ve barsaklarda yetersiz kontrast tutulumudur (40).

Mide kanserli hastalarda tedavi yaniti degerlendirmesi ve rekirrens
takibinde BT en &énemli gérintileme ydntemi olarak uzun yillardir
kullaniimaktadir. Anastomoz kacagdi, duodenal gudik kacagi, yara

komplikasyonlari gibi cerrahi sonrasi karsilasilabilen bircok komplikasyon BT



ile yliksek dogrulukla gbsterilebilirken, timdér reklrrensinin erken dénemde
belirlenebilmesi ise glc¢ olmaktadir. Mide kanseri reklrrensi en sik rezidl
mide dokusunda ya da anastomoz hattinda gelismektedir ve genellikle duvar
kalinlagsmasi olarak kendini gdstermektedir. Ancak bu alanda postoperatif
degisiklikler ve anatomik yapi bozuklugu nedeniyle BT’ nin timér rekirrensini
belirlemede 6zgulligl disik kalmaktadir (9). Ayrica mide kanserlerinde
primer t0m&r boyutlari genellikle dl¢tlemediginden, BT ile morfolojik olarak
boyut degisimi Uzerinden tedavi yanitt degerlendirmesi yapilamamaktadir
Buna ek olarak, pankreas ve abdominal insizyon hatti gibi diger lokal
reklrrens bdlgelerinde gelisebilecek niiksler BT'de primer pankreas kanseri,
peripankreatik lenf nodlari ya da fibrotik degisikliklerden ayirt edilemeyebilir
(8, 43).

Mide Kanserinde FDG-PET/BT ile Fonksiyonel Goriintiileme

PET/BT gunimuUzde bircok kanser tiriinde yiksek tani dogrulugunda
metabolik gdrintileme olanadr sunmaktadir. Anatomik degerlendirmenin
aksine, fonksiyonel géruntileme teorik olarak her bir metabolik sirece uygun
gelistirilen radyoizotop ve radyofarmasétiklerle saglanabilir. Onkolojik
uygulamalarda yaygin kullanim alani bulan ve Klinik rutinde en sik kullanilan
PET radyofarmasétigi  FDG’dir. FDG-PET/BT  gbérintileme  tGmor
hiicrelerinde artmis glukoz tlketimi esasina dayanir ve bu dogrultuda
kanserin yalnizca ilk evrelemesinde degil, ayni zamanda tedavi sonrasi erken
débnemde  tumér  viabilitesinin @ ve  dolayisiyla  tedavi  yanitinin
degerlendirmesinde oldukga yararl bilgiler sunar. FDG-PET/BT’nin kanser
goéruntlilemesinde genel olarak sinirhiliklari son on yilda iyi arastirilmis ve
cogunlukla FDG’nin timér belirteci olmamasindan dolayl PET’in ¢esitli hatal
pozitifik ve negatiflikleri g0Osterilmigtir. PET goérintilemenin uzaysal
rezollsyonu teorik olarak 4 mm olmakla birlikte, Kklinik rutinde 8 mm’nin
altindaki lezyonlarda benign-malign ayrimi parsiyel volim etkisi ve vicut kitle
atendiasyonu nedeniyle giclesmektedir. Beyin, myokard, karaciger, dalak,

kemik iligi, mide, barsaklar ve renal kortekste FDG diger dokulara gore



fizyolojik olarak degisen dizeylerde daha ylksek tutulur. Buna ek olarak,
grantlomatdéz hastaliklarda, rejeneratif inflamatuar sdrecgte, otoimmun
hastaliklarda ve nonspesifik enfeksiyonlarda akimuile olan inflamatuar
hiicrelerin FDG tutulumuna bagli olarak normalden ylksek metabolik aktivite
gbzlenir. FDG hcre icine baslica GLUT-1 reseptéru ile aktif transport yoluyla
tasinir. Bazi malign timd&rlerde disik GLUT-1 ekspresyonu, disik timéral
metabolik aktivite dizeyi ve malign hicre yodunlugunun géreceli olarak az
olmasi, FDG-PET/BT gérintilemenin hatali negatif yorumlanmasina neden
olmaktadir. Bronkoalveolar kanser, néroendokrin timérler, karsinoid timor,
hepatoselliler karsinom, klcUk lenfositik ve mantle hicreli lenfomalar,
musindz adenokanserler FDG-PET/BT’'nin  sinirh  klinik  roli  olan
malignitelerden bazilaridir.

FDG-PET/BT’nin abdominal kanserlerde kullanimi bazi teknik ve
fonksiyonel sinirliliklarin géz éniinde tutulmasini gerektirir. intraperitoneal
dokularin hareketinden dolayr PET ve BT imajlarinin yanhs Ust Uste
cakismasl ve solunum artefakti nedeniyle karaciger st kesimindeki olasi
kigUk lezyonlarin hatali lokalize edilmesi hatali degderlendirmelere neden
olabilir. Buna ek olarak, mide, ince barsaklar ve kolonda degisken diizeyde
fizyolojik, inflamatuar ya da benign FDG tutulumlarinin malign lezyonlardan
ayrimi gug¢ olabilir. Mide mukozasinda fizyolojik ve gastrit varliginda
inflamatuar diffiz artmig FDG tutulumu nedeniyle 6zellikle diffiz tip mide
kanserli olgularda daha dogru yorumlama yapabilmek icin gdérintileme
6ncesi su veya sitle midenin ekspanse edilmesi yararlidir.

Mide kanseri tanisinda ve evrelemesinde FDG-PET/BT’nin roll
konusunda yeterli sayida calisma bulunmamakla birlikte, elde edilen sonuglar
umit verici degildir. Genel olarak mide kanserinde FDG-PET/BT 9%58-75
duyarllikla primer timérQ tespit edebilse de, erken mide kanserinde (T1, T2)
duyarlilik %25’lerdedir. Diffiiz tip mide kanserinin saptanmasi intestinal tipe
gbre daha gug¢ olmaktadir (15, 16, 44-46). Primer timor evrelemesinde PET
rélatif distk ¢6zinurliguyle timéral lezyonlarin invazyon derinligi hakkinda
dogru fonksiyonel bilgi vermekten uzaktir. Ayrica TYHK ve musindz



karsinomlarda disik GLUT-1 ekspresyonu ve mukus igerigi, bu timérlerde
distk FDG tutulumunun nedenleri olarak gdsterilmigtir (47).

N evrelemede ise FDG-PET/BT nin konvansiyonel gértintilemelere
ek bilgi saglayabilecegi ve BT'den daha yararli olabilecegi tartisiimaktadir.
Lenf nodu evrelemesinde FDG-PET/BT %23-68 duyarlilik ve %95-100
6zgullik oranlar gbstermektedir (15, 16, 32, 48). Perigastrik ve mideye yakin
komsuluktaki diger lenfatik istasyonlardaki metastazlarin tespitinde FDG-PET
gobreceli disUk rezolisyonu nedeniyle primer timdrden ayirim
saglayamamaktadir, ancak bu bdlgelerdeki lenf nodlari cerrahi operasyonda
rutin olarak ¢ikarildiklarindan nispeten énemsizdir. Hepatoduodenal ligaman,
pankreas bagi posterioru, superior mezenterik arter ve paraaortik bdlge gibi
uzak lenfatik istasyonlarda metastaz varligi, operasyonda lenf nodu
disseksiyonunu genisletebilir ya da gereksiz cerrahi girisimi 6nleyebilir. FDG-
PET/BT bu anlamda uzak lenf nodu metastazlarinin metabolik gérintileme
avantajini saglayabilir.

Mide kanserli hastalarda tani aninda wuzak metastazlarin
arastirimasinda FDG-PET/BT’nin roll konusunda oldukg¢a az sayida galisma
yapiimistir. Peritoneal karsinomatozis tanisinda FDG-PET/BT dusik
duyarlliga (%9-50), buna kargin géreceli olarak yiksek 6zgullige (%63-99)
sahiptir (42, 49, 50). Bunun sebebi olarak, mide kanserinin periton
metastazlarinda az sayida malign hicre c¢evresinde yogun fibrozis
bulunmasi, assit varligi ve peritoneal implantlarin genellikle 5 mm’den kiguk
olmasi gobsterilmistir (42). BT’nin periton metastazlarinda duyarhlidi daha
yUksektir ancak 6zgulligi FDG-PET’e gbre nispeten distktir. Bu nedenle,
FDG-PET/BT imajlarinda PET ve BT imajlarinin birlikte yorumlanmasi tani
dogrulugunu arttirabilir. Solid organ metastazi arastiriimasinda ise literatiirde
yer alan bir ¢alismada FDG-PET/BT’nin duyarliigi ve 6zgulligl karaciger
metastazlarinda %85 ve %74, akciger metastazlarinda %67 ve %88, kemik
metastazlarinda %30 ve %82 olarak raporlanmistir (50). FDG-PET/BT’nin
mide kanserli hastalarda uzak organ evrelemesi konusunda heniiz yeterli

sayida ve genis ¢capl arastirma mevcut degildir.
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Mide kanserli hastalarda tedavi yaniti degerlendirmesi ve
rekUrrenslerin saptanmasinda FDG-PET/BT’nin konvansiyonel
géranttlemelerin karsilastiklari sinirlihklara metabolik gérintileme ile katki
saglayabilecegi tartisiimaktadir. Mide kanserinde tUmoér reklrrensi koétd
prognoz belirtisi olsa da, tedavi yanitinin ve rekirrenslerin daha erken
dénemde gosterilebilmesi dnemlidir. Bu sayede tedavi yanitinin bulunmadigi
hastalarda uygun diger seceneklerin gecikmeden uygulanmasi ya da
reklrrens varliginda hastalarin yasam kalitesini ve sag kalimini strdurecek
kemoterapi ve radyoterapi rejimleri belirlenmesi mimkin olabilir. FDG-
PET/BT ile bu anlamda tedavi sonrasi tUmér viabilitesi degerlendirilebilir ve
reklrrens takibinde konvansiyonel goérUntlleme ydntemleri ile belirlenen
supheli lezyonlarin dogrulanmasinda invaziv tani araclarina gereksinimi
ortadan kaldirabilir. Mide kanserinde tedavi yaniti degerlendirmesinde
yayinlanmis az sayida makalede kemoterapi sonrasi FDG-PET/BT ile
metabolik yanit monitorizasyonu hakkinda celigkili sonuclar ortaya konmustur
(14, 51-53). Rekirrens takibinde FDG-PET/BT’nin roll nispeten daha fazla
incelenmigtir ve llkemizde de bu konuda yayinlanmis iki makale mevcuttur.
Bununla birlikte, s6z konusu calismalar sinirli hasta gruplari icermekte olup,
FDG-PET/BT’nin mide kanserinde rekirrens takibinde yer alabilecegdi klinik
roliin belirlenmesi igin yeterli veri bulunmamaktadir (13, 17, 50, 54-59).

Bu calismada FDG-PET/BT’nin mide kanserinde tedavi sonrasi yanit
degerlendirmesi ve rekilrrens takibinde tani dogrulugu ve Kklinik 6nemi

arastirnimistir.
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GEREC VE YONTEM

Hasta Secimi

Bu retrospektif calismaya Haziran 2006 ile Eylul 2010 tarihleri
arasinda Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Nikleer Tip Anabilim
Dal’'nda mide kanserli hastalarin tedavi sonrasi degerlendirme, rutin kontrol,
stpheli radyolojik bulgularin korelasyonu ya da klinik olarak niiks stphesinin
arastinimasi amaciyla gerceklestirilen FDG-PET/BT gdérunttlemeleri dahil
edildi (Uludag Universitesi Tibbi Arastirmalar Etik Kurulu, 09.06.2009, 2009-
11/84). Hastalarin birden fazla FDG-PET/BT gdérintilemeleri varsa,
baslangi¢ tedavileri tamamlandiktan sonraki ilk gdérintilemeleri incelendi.
FDG-PET/BT géruntileme onam formunu onaylamamis hastalar,
adenokarsinom disi mide kanserli hastalar, diyabetikler, FDG-PET/BT
gérintileme sonrasinda en az alti ay sure klinik ve radyolojik takibin
bulunmadidi hastalar, ikincil kanser tanisi olan hastalar ve yalnizca tedavi
6ncesi evreleme amagli FDG-PET/BT gdéruntilemeleri olan hastalar ¢alisma
disinda tutuldu. Hastalar klinik FDG-PET/BT istem endikasyonlarina gére
ayrica iki alt gruba ayrildi:

1- Tedavi yaniti degerlendirmesi: Bu grupta tedavi sonrasi ilk 3
ay icerisinde FDG-PET/BT géruntilemesi gerceklestirilen hastalar incelendi.
Birgcok hastanin tedavi Oncesi FDG-PET/BT g¢alismasi bulunmamasi
nedeniyle bu gruptaki hastalarda PET lezyonlarinin gérsel ve yari-niceliksel
degisimleri Uzerinden degerlendirme yapilmamis olup, yalnizca olgularin
hastallk durumunun gdsteriimesinde FDG-PET/BT’nin tani dogrulugu ve
klinik tedavi yaniti kararina katkisi arastiriimistir.

2- Rekurrens arastirlimasi: Bu grupta tedavi sonrasi Kklinik
izlemde sUpheli radyolojik bulgularin dogrulanmasi, klinik niks stphesi ya da
rutin kontrol amagh FDG-PET/BT goérintilemeleri gerceklestirilen hastalar
dahil edildi.
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FDG-PET/BT Gorintuleme

Tim hastalarin FDG-PET/BT gériintiilemeleri Uludag Universitesi Tip
Fakuiltesi Hastanesi NUkleer Tip Anabilim Dal’'nda Biograph 6 PET/BT
tarayici (Siemens, Erlangen, Almanya) ile gerceklestirildi ve rutin
gorunttleme protokoli uygulandi. Buna gbére hastalarin en az 6 saat a¢
kalmalari istendi ve ¢ekim oncesi tim hastalarin serum glukoz olgimleri
yapildi. Aclhk kan glukozu 150 mg/d'nin Gzerinde olan hastalarin
gorunttlemeleri glukoz regulasyonu énerilerek ertelendi. FDG 5-7 MBag/kg
dozda ve en az 370 MBq dozda intraven6z yoldan enjekte edildi. Enjeksiyon
sonras! tium hastalar 45-60 dk dinlendirildi. BT goérintileme atentasyon
dizeltmesi ve anatomik korelasyon amagl olarak spiral 6 kesitli tarayici ile
140 kV, 40mAs degerlerinde gerceklestirildi. PET goérintileme her yatak
pozisyonunda 3 dk olmak Uzere kafa tabanindan uyluk ortasina kadar olan
vicut bolimunU kapsayacak sekilde 3 boyutlu olarak gerceklestirildi. PET
verileri iterativ rekonstriksiyon yontemi ile islenerek atentasyon dizeltmesi
yapiimamis ve BT’ye dayall atenlasyon dizeltmesi yapilmig gdérintilere

dénUstaraldd.

FDG-PET/BT Gorlintilemelerinin Yorumlanmasi

Tdm FDG-PET/BT cekimleri rutin raporlama prosedirl ¢ergevesinde
bilgisayar yazilimi (SyngoMI, Siemens) kullanilarak LCD monitér Gzerinde
multiplanar PET, BT ve PET/BT flizyon kesitleri ve maksimum yogdunluk
izdisUmU (maximum intensity projection=MIP) goéruntlleri incelenerek
yorumlandi. Degerlendirme &ncesinde tim hastalarin histopatolojik tanilari,
mevcut yakinmalari, klinik éykuleri ve radyolojik gérintileme bulgularn elde
edildi ve veri yorumlamada g6z 6ninde tutuldu. FDG biyodagilimi éncelikle
gorsel olarak yorumlandi ve cevre doku aktivitesinin belirgin Gzerinde FDG
tutulum odaklari PET lezyonu olarak ele alindi. Fokal artmis tutulumun eslik
etmedigi diffiz ya da segmental tutulum paternleri fizyolojik tutulum olarak
kabul edildi. Midede veya anastomoz hattinda saptanan FDG-PET/BT
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lezyonlari lokal; perigastrik lenf nodlar da dahil olmak Uzere diger tim
bdlgelerde saptanan anormal lezyonlar metastatik lezyonlar olarak
degerlendirildi. TUm PET lezyonlarin yari niceliksel SUVnqs Olgtmleri yapildi.

Verilerin Analizi ve istatistiksel Degerlendirme

Klinik olarak takip edilen hastalarda FDG-PET/BT &ncesi ve sonrasi
en fazla iki hafta araliginda gerceklestiriien US, BT ve MR goriintilemeleri
eszamanh radyolojik gbérintilemeler olarak kabul edildi. FDG-PET/BT
bulgularinin histopatolojik dogrulamasi yoksa, tani dogrulugunda su kistaslar
g6z éninde bulunduruldu:

1-  En az alti ay klinik ve radyolojik takipte lezyon boyutlarinda artig
ya da ek tedavi sonrasinda kigllme belirlenmesi (gercek pozitif PET
lezyonu).

2-  Eszamanl radyolojik gérintilemede tanimlanan lezyonun FDG-
PET/BT'de artmig FDG tutulumu géstermemesi, s6z konusu lezyonun
boyutlarinda en az alti ay klinik ve radyolojik takipte artis ya da ek tedavi
sonrasinda kigulme belirlenmesi (FDG-PET/BT nin hatali negatifligi).

3- Malignite dizeyinde FDG tutulum odagdi saptanmayan FDG-
PET/BT gbriantileme sonrasi en az 3 ay sureyle klinik ya da radyolojik olarak
rekdrrens bulgusu saptanmamasi ya da eszamanli radyolojik tetkikte
belirlenen lezyonlarin en az 6 ay sureli takibinde boyut artisi géstermemesi.
Radyolojik bulgular esas alinarak hastaya ek tedavi veriimemis olmasi (FDG-
PET/BT’nin gergek negatifligi).

4- Gorsel ve yari-niceliksel olarak malign olarak degerlendirilen
FDG-PET/BT lezyonunun en az alti ayhk klinik ve radyolojik takibinde
hastaya ek tedavi verilmeksizin boyut artigi géstermemesi ya da kaybolmasi
(hatali pozitif PET lezyonu).

FDG-PET/BT bulgularinin analizi duyarlihk, 6zgullik, pozitif prediktif

deger, negatif prediktif deger ve dogruluk degerleri hesaplanarak arastirildi.

Duyarllk: Gergek pozitif (GP) / GP + yanhs negatif (YN)
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Ozgilliik: Gergek negatif (GN) / GN + yanhs pozitif (YP)
Pozitif prediktif deger (PPD): GP / GP + YP

Negatif prediktif deger (NPD): GN/ GN + YN

Dogruluk: GP + GN/GP + GN + YP + YN
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BULGULAR

Hastalar

Hasta secimi kriterlerine uyan 90 hastanin 90 FDG-PET/BT
gorunttlemesi calismaya dahil edildi. FDG-PET/BT 6ncesi 77 hasta cerrahi
tedavi goérmUsti. Bu hastalarin 68ine ayrica kemoterapi veya
kemoradyoterapi de uygulanmisti. On (¢ hasta inoperabl olarak
degerlendiriimis ve kemoterapi veya kemoradyoterapi tedavisi almigti.
Calisma kapsamindaki hastalarin  klinik karakteristikleri Tablo-1’de
gOsterilmisgtir.

Tablo-1: Calisma kapsamindaki hastalarin klinik karakteristikleri.

Hasta sayisi (%)

Cinsiyet
Erkek 60 (%66)
Kadin 30 (%34)
Primer tGmor patolojisi
Az diferansiye adenokarsinom 21 (%23)
Orta diferansiye karsinom 7 (%8)
lyi diferansiye adenokarsinom 1 (%1)
Tasl yOzuk hicreli adenokarsinom 30 (%33)
Musin6z adenokarsinom 4 (%5)
Tiplendiriimemis/diger adenokarsinom 27 (%30)
FDG-PET/BT 6ncesi tedaviler
TG ve KT ve/veya RT 36 (%40)
SG ve KT ve/veya RT 32 (%36)
TG 3 (%3)
SG 6 (%7)
KT veya KT, RT 13 (%14)
Evre
IB 7 (%8)
Il 10 (%11)
A 25 (%28)
1B 10 (%11)
\Y 29 (%32)
Bilinmiyor 9 (%10)

TG: total gastrektomi, SG: subtotal gastrektomi, KT: kemoterapi, RT: Radyoterapi
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Doksan hastanin malign hastalik durumunun belirlenmesinde
referans alinan klinik kararlar 24 hastada (%27) histopatolojik dogrulama, 66
hastada (%73) go6rUntlileme, klinik muayene ve laboratuar bulgularinin
birlikte degerlendiriimesi ve takibi ile alindi. Doksan hastanin 59’'unda (%66)
malignite varligi klinik olarak belirlendi. Otuz bir olgunun (%34) Kklinik
degerlendirmesinde malign lezyon bulunmadigr kararlastirildi.  Malign
hastaligi bulunan 59 hastanin 5’'inde lokal timér, 15’inde lokal timér ve
metastaz, 39'unda ise metastaz saptandi.

FDG-PET/BT Goruntiuleme Endikasyonlari

Doksan FDG-PET/BT calismasinin 40’1 tedavi yaniti degerlendirmesi,
50’si reklrrens takibi amaciyla gergeklestiriimisti.  Tedavi yaniti
degerlendirilen gruptaki 40 hastada tedavi sonu ile FDG-PET/BT c¢ekimi
arasindaki ortalama sire 42 gundir. Reklrrens arastirilan 50 hastada tedavi
sonu ile FDG-PET/BT arasi ortalama sire 17 ay olup, 4 ile 82 aylik sireler
arasindadir. Tedavi sonrasi 4-6 ay arasinda FDG-PET/BT’si ¢ekilen 9 hasta
radyolojik olarak sipheli yeni lezyonlarin karakterizasyonu amagh refere
edilmisti.

Doksan hastanin 63’Gnde (%70) FDG-PET/BT gorintileme
Oncesinde klinik ya da radyolojik olarak malignite agisindan pozitif ya da
sUpheli bulgular tanimlanmisti. Yirmi yedi hastada (%30) ise FDG-PET/BT
6ncesinde supheli radyolojik bulgu yoktu veya radyolojik tetkik yapiimamisti.

Mide Kanserinde Tedavi Sonrasi FDG-PET/BT’nin Genel Tani
Dogrulugu

Klinik karar sonucu malign hastaligi mevcut olan 59 hastanin
50’sinde FDG-PET/BT ile malignite varligi dogrulukla gésterildi. FDG-PET/BT
ile 9 hastada hatall negatif degerlendirme yapildi. Klinik olarak malign lezyon
bulunmadigi karari alinan 31 olgunun 24’inde FDG-PET/BT’de malign

lezyon ile uyumlu bulgu gbzlenmezken, 7 hastada ise hatali pozitif
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degerlendirme yapildi. Bu bulgulara gére FDG-PET/BT’nin hasta bazinda
duyarlligi %85, 6zgulluigu %77, PPD’i %88, NPD’i %73 ve dogrulugu %82
olarak bulundu. Hastalarin patolojik tanilari ve malign lezyonlarin dagihmina
gore FDG-PET/BT nin dogru pozitif hasta degerlendirme oranlari Tablo-2'de
gbsterilmigtir.

Malign hastaligi bulunan olgular histopatolojik tanilarina gére TYHK
ve TYHK disi AD olarak iki alt grupta incelendiginde FDG-PET/BT nin
hastalarin malignite durumunun degerlendirmesinde duyarliligi sirasiyla %70
ve %94 olarak belirlendi. Tablo-3’te hastalarin histopatolojik tanilarina gére
FDG-PET/BT’nin hasta bazinda ve lezyon bazinda duyarliik oranlar ile
ortalama SUVnaks dederleri gbsterilmistir.

Tablo-2: Hastalarda timor histopatolojisi ve malign lezyonlarin dagilimina gore
FDG/PET/BT’nin hasta bazinda gercek pozitiflik oranlari.

FDG-PET/BT / Klinik karar (hasta sayisi)

Lokal Lokal timor

Patolojik tani (hasta sayisi) timor Metastaz ve metastaz Toplam
TYHK (30) 1/4 11/14 4/5 16 /23 (%70)
Az differansiye AD (21) 1/1 8/8 4/4 13/13 (%100)
Orta differansiye AD (7) -/- 3/3 1/1 4 /4 (%100)
iyi differansiye AD (1) -/- 1/1 -/- 1/1 (%100)
Misinéz AD (4) -/- 1/1 2/2 3 /3 (%100)
_Digerftiplendiriimemig AD (27) -/- 10/12 3/3 13 /15 (%87)
Toplam (90) 2 /5 (%40) 34 / 39 (%87) 14 /15 (%93) 50/ 59 (%85)

TYHK: tash yizUk hicreli karsinom, AD: adenokarsinom

Tablo-3: Tash ylUzUk hicreli karsinom ve diger mide kanserli hastalarda FDG-
PET/BT’nin hasta bazinda ve lezyon bazinda duyarlilik oranlari ile ortalama SUV s
degerleri.

Malignite pozitif

hastalar Gercek malign lezyonlar
Klinik  PET/BT Klinik  PET/BT Ort. SUVmax

TYHK 23 16 (%70) 33 23 (%70) 6,8

Lokal tm 9 5 (%56) 7,7

Metastaz 24 18 (%75) 6,5

TYHK disi AD 36 34 (%94) 72 67 (%93) 7,5

Lokal tm 11 11 (%100) 9,9
Metastaz 61 56 (%92) 7

TYHK: tagh yGzUk hicreli karsinom, AD: adenokarsinom.
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Lezyon bazinda FDG-PET/BT nin Tani Duyarhhig:

Lokal timér ve metastatik lezyonlar birlikte incelendiginde FDG-
PET/BT klinik olarak belirlenen 105 malign odakta 90 dogru saptama ve 15
hatali negatif yorumlama yaparken, 11 benign lezyonda hatali pozitif
degerlendirme yapmistir. Buna g6re FDG-PET/BT’'nin lezyon bazinda
duyarlligi %86, PPD’i %89 bulunmustur.

1- Lokal TUmor

Lokal timér degerlendirmesinde 90 hastanin 20’sinde klinik olarak
midede veya anastomoz hattinda tedaviye yanitsiz primer timér ya da niks
varligi saptandi. FDG-PET/BT ile 16 hastada dogru pozitif degerlendirme
yapilirken, Kklinik olarak lokal timér saptanmayan 70 hasta referans
alindiginda FDG-PET/BT ile 65 dogru negatif lokal timér degerlendirmesi
yapildi. Buna gére FDG-PET/BT nin lokal timér arastiriimasinda duyarlilik,
6zgulluk, PPD, NPD ve dogruluk oranlar sirasiyla %80, %93, %76, %94 ve
%88 bulundu. TYHK histopatolojik tanisina sahip 9 lokal timérin 5’inde
(%56) malignite derecesinde artmis FDG tutulumu mevcuttu. Diger tip
adenokarsinomlarin titma FDG-PET/BT ile dogrulukla saptandi.

2- Metastaz

Hastalarin metastaz durumunun degerlendiriimesinde 90 hastanin
54’inde en az bir organda metastaz varligi klinik olarak belirlendi. Hasta
bazinda degerlendirmede FDG-PET/BT metastatik hastalik tanisinda klinik
karar ve takip referans alindiginda 54 hastanin 45’inde en az bir metastaz
odagi goésterdi. Metastatik hastaligi bulunmayan 36 hastanin 31’inde FDG-
PET/BT’de malign lezyon bulgusu saptanmadi. Bu veriler i1s1ginda tedavi
gbérmus mide kanserli hastalarda metastaz durumunun degerlendirmesinde
FDG-PET/BT hasta bazinda %83 duyarllik, %86 6zgullik, %90 PPD, %78
NPD ve %84 dogruluk oranlari gbsterdi.

Metastatik lezyonlarin organ yerlesimlerine gbére degerlendirmesinde
54 hastada klinik olarak 85 organ metastazi saptandi. FDG-PET/BT ile 74
metastatik odak dogrulukla gdsterilirken, 11 metastatik lezyonda malignite
dizeyinde artmig FDG tutulumu saptanmadi. FDG-PET/BT ile malign olarak
yorumlanan 6 FDG tutulum odaginin histopatolojik dogrulama ya da klinik
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izlemde gercekte benign oldugu saptandi. Bu verilere gére FDG-PET/BT’nin
metastatik lezyonlarin gdésteriimesinde duyarlihdr %87, PPD’i %93 olarak
bulundu. Gercek negatif deger bilinemeyeceginden 6zgullik, NPD ve
dogruluk oranlari  hesaplanamamistir. Gergek pozitif FDG-PET/BT
lezyonlarinin organ yerlesimine gére sayilari, ortalama SUVas degerleri ve
SUVnmaks araligi Tablo-4’te gésterilmistir.

Metastatik lezyonlarin yerlesimine gére FDG-PET/BT omentum
metastazinin gdsteriimesinde 1/3 (%33), periton metastazinda 7/10 (%70),
kemik metastazlarinda 5/6 (%83) ve lenf nodu metastazlarinda 32/37 (%86)
oraninda dogru degerlendirme yaparken, diger metastatik odaklarin timun(
dogrulukla géstermistir.

Tablo-4: Gergek pozitif FDG-PET/BT lezyonlarinin yerlesim bélgelerine gére
sayilari, ortalama SUV s degerlerleri ve SUVmaks araliklari.

Ortalama SUVimais

Lezyon bélgesi Say! SUV ks araligi

Lokal timor 16 9,3 (4,5-16,7)

Metastaz 74 8,6 (2-17,6)
Lenf nodlari 32 7 (2,6-17,6)
Karaciger 13 9,1 (3,5-17,3)
Akciger 10 3,9 (2-9)
Periton 7 6,2 (3-11)
Kemik 5 7,3 (5,9 -10)
Abdominal duvar 3 5,6 (2,9-9,4)
ince barsak 3 7,8 (7,5 - 8,4)
Omentum 1 4.5

FDG-PET/BT’nin Hatali Pozitiflikleri

FDG-PET/BT ile 9 hastada klinik olarak benign oldugu dogrulanan 11
hatali pozitif degerlendirme vyapildi. Bes artmis FDG tutulum odagi
anastomoz bélgesi ya da postoperatuar rezidiel mide dokusunda yerlesik
olup, timu biyopsi ile arastirilmis ve histopatolojik olarak inflamasyon tanisi
almistir. Diger 6 artmis FDG tutulum odaginin 3’Une histopatolojik dogrulama
yapilmis ve benign olduklari belirlenmis, 3 PET lezyonu klinik izleme alinmis
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ve benign olarak kabul edilmistir. On bir hatali pozitif PET lezyonunun

SUVmaks degerleri ve nihai tanilari Tablo-5’te belirtilmigstir.

Tablo-5: Hatali pozitif FDG-PET/BT lezyonlarinin karakteristikleri.

Hasta  Onceki  Tedavi-PET/BT . Dogrulama
no tedavi arasi sire (ay) Yerlesim SUVmaks Tani yontemi
29 SG, KT 2 Lomber 4 Osteomyelit Biyopsi

vertebra
38 TG, KT 3 Anastomoz 3,2 inflamasyon Biyopsi
ince barsak 6,1 Benign Klinik izlem
53 TG, KT, RT 10 Anastomoz 3,4 inflamasyon Biyopsi
Lomber 8 Benign kompresyon  Klinik izlem
vertebra frakturu
59 SG, KT 5 Mide 4,6 inflamasyon Biyopsi
60 SG, KT, 2 Akciger 4,3 interstisiyel akciger  Klinik izlem
RT hastaligi
63 TG, KT 1,5 Anastomoz 52 inflamasyon Biyopsi
80 TG, KT 10 Anastomoz 3,4 inflamasyon Biyopsi
86 SG, KT, 6 Kolon 7,3 Benign polip Biyopsi
RT
95 TG 7 Kolon 7,4 Benign polip Biyopsi

TG: total gastrektomi, SG: subtotal gastrektomi, KT: kemoterapi, RT: Radyoterapi

FDG-PET/BT’nin Hatali Negatiflikleri

On dort hastanin klinik olarak malign oldugu dogrulanan 15 organ
tutulumu FDG-PET/BT ile gésterilemedi. On bes malign organ tutulumunun
4’0 lokal timor, 5’i lenf nodu metastazi, 3’0 peritoneal implantlar, 2’si
omentum tutulumu ve bir hastada sklerotik kemik metastazi olarak belirlendi.
On dort hastanin 11'i TYHK, 3’0 tiplendiriimemis/diger adenokarsinom
tanisina sahipti. S6z konusu hatali negatif malign lezyonlarin 6zellikleri

Tablo-6'da aciklanmistir.
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Tablo-6: Hatali negatif FDG-PET/BT lezyonlarinin karakteristikleri.

Hﬁzta Patoloji Onceki tedavi E?SSVQSET(S-)F Yerlesim Tani D)?gr:ttjéi:i]a
1 TYHK TG, KT, RT 6 Lenf nodlar Metastaz Klinik izlem
10 TYHK KT 1 Omentum Metastaz Biyopsi
13 T/D AD TG, KT 2 Lenf nodlari Metastaz Klinik izlem
15 TYHK TG, KT 6 Lenf nodlari Metastaz Klinik izlem
22 TYHK KT 3 Mide Primer timor Biyopsi
24 T/DAD SG 4 Lenf nodlar Metastaz Klinik izlem
25 TYHK KT 1 Mide Primer timor Biyopsi
36 TYHK KT 1 Omentum Metastaz Biyopsi
48 TYHK SG, KT 1 Mide Lokal niiks Biyopsi
52 TYHK TG, KT 1 Periton Metastaz Biyopsi
75 TYHK TG, KT, RT 12 Periton Metastaz Klinik izlem
76 T/DAD KT 1 Periton Metastaz Klinik izlem
77 TYHK SG 9 Kemik Metastaz Klinik izlem
96 TYHK SG, KT, RT 16 Mide Lokal niiks Biyopsi

Lenf nodlari Metastaz Klinik izlem

TYHK: tash yuzik hicreli adenokarsinom, T/D AD: tiplendiriimemis/diger adenokarsinom
TG: total gastrektomi, SG: subtotal gastrektomi, KT: kemoterapi, RT: radyoterapi.

Sekil-1: 63 yasinda inoperabl TYHK tanili hastanin kemoterapi sonrasi
tedavi yaniti degerlendirmesi amacgh ¢ekilen FDG-PET/BT goértntilemesinde
PET-MIP (a), aksiyel BT ve PET/BT flzyon (b) ve aksiyel PET (c) kesitlerinde
primer tOmér oklarla gdsterilmistir.  Viabl timdérde BT'de duvar
kalinlagmasinin eslik ettigi artmis FDG tutulumu gézlenmektedir (SUVmaks:
6,8).
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Sekil-2: TYHK tanisina sahip hastanin total gastrektomi ve kemoradyoterapi
tedavileri ardindan tedavi yaniti degerlendirmesi amaciyla ¢ekilen FDG-
PET/BT gdéruntilemesinde daha 6nce bilinmeyen kosta metastazi belirlendi.
Metastatik lezyon PET-MIP (a), aksiyel BT ve PET/BT fuzyon (b) ve aksiyel
PET (c) kesitlerinde okla gdsterilmistir. Hastanin klinik takibinde primer
malignitenin iskelet sistemine yaygin kemik metastazlari g6zlendi.

FDG-PET/BT’nin Klinik Degerlendirmeye Katkisi

Doksan hastanin malign hastalik durumunun degerlendirmesinde
FDG-PET/BT ile 12 hastada (%13) radyolojik olarak gdsterilemeyen malign
odaklar belirlendi ve bu hastalarda FDG-PET/BT tedavi se¢iminde degisime
neden oldu. FDG-PET/BT 21 hastada (%23) radyolojik olarak malign-benign
ayrimi yapilamayan sUpheli lezyonlarin metabolik karakterizasyonu
olanagiyla klinik karara katki sagladi. Bu olgularin 15’inde sipheli radyolojik
lezyonlarda artmis metabolik aktivite belirlenmedi ve bu lezyonlarin klinik
takibinde s6z konusu odaklarda malignite bulgusu saptanmadi. Altl olguda
radyolojik olarak stpheli lezyonlarda FDG-PET/BT’'de artmis FDG tutulumu
saptandi ve bu olgularda lezyonlara yénelik ek tedavi uygulandi. Klinik olarak
malign hastalik varli§i dogrulanan 59 hastanin 14’Gnde (%24) FDG-PET/BT
metabolik gérintileme ve tim vicut tarama avantaji ile radyolojik ydntemlere
gbre daha fazla malign odak gésterdi. Bu bilgiler isiginda FDG-PET/BT %52
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hastada klinik karar ve tedavi secimini dogrudan etkilemis ya da olgularin
timaor yayginligini daha dogru belirlemistir.

Sekil-3: Mide adenokarsinomlu 77 yasinda hastanin total gastrektomi ve
kemoradyoterapi tedavilerinden 6 yil sonra gerceklestirilen takip FDG-
PET/BT calismasi. BT'de peritonda milimetrik boyutlu cok sayida noduler
lezyonlar belirlenmesine karsin, PET-MIP (a), aksiyel PET/BT flizyon (b) ve
aksiyel PET (c) kesitlerinde zemin aktiviteden ayirt edilebilen malignite
derecesinde artmis FDG tutulumu gdzlenmemektedir. Bu hastada FDG-
PET/BT sonrasinda peritoneal karsinomatozis tanisi histopatolojik olarak
dogrulanmisgtir.

Tedavi Yaniti Degerlendirmesinde FDG-PET/BT’ nin Tani Degeri

Tedavi yaniti degerlendirmesi amacli FDG-PET/BT goérintilemesi
gerceklestirilen 40 hastanin 12’si inoperabl olarak KT ve/veya KTRT, 26’sI
hasta cerrahi rezeksiyon ve KT vey/veya KTRT, 2’'si yalnizca cerrahi
rezeksiyon ile tedavi edilmisti. 40 hastanin 28’inde klinik olarak tedaviye tam
yanit alinamayan ya da progresyon gésteren malignite belirlendi. Yirmi sekiz
hastanin 5’inde lokal timor, 8’inde lokal timdr ve metastaz, 15 hastada
metastaz mevcuttu. On iki hastada tedavi sonrasi erken degerlendirmede
malign hastalik varhgi saptanmadi ve tedaviye tam vyanit alindig
kararlastirildi.
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FDG-PET/BT ile tedavi yanitsiz 28 hastanin 24’Unde (%86) malign
hastalik varligi dogrulukla gésterildi ve bu hastalarin timinde klinik olarak
tedaviye tam yanit alinmadigi ya da progresyon bulundugu kararlastirildi.
Tedaviye tam yanit alinan 12 hastanin 8'inde FDG-PET/BT ile dodru negatif
tim vicut degerlendirmesi yapildi. Bu veriler 1siginda FDG-PET/BT’nin
tedavi yaniti degerlendirmesinde hasta bazinda duyarhhk, 6zguallik, PPD,
NPD ve dogruluk oranlar sirasiyla %86, %67, %86, %67 ve %80 olarak
bulundu. FDG-PET/BT ile hatali negatif degerlendirme yapilan 4 hastanin 3’U
TYHK tanisina sahipti.

FDG-PET/BT ile 2 hastada lenf nodu metastazi ve bir hastada lokal
timoér olmak UGzere toplam 3 hastada (40 hastanin %8’i, malign hastalig
mevcut olan 28 hastanin %11’i) radyolojik olarak belirlenemeyen malign
odaklar gésterilerek tedavi yaniti degerlendirmesinde klinik karara metabolik
gorunttleme katkisi saglandi.

Lezyon bazinda degerlendirmede Klinik olarak 13 lokal timér ve 39
metastaz olmak Uzere toplam 52 bdlgede malign lezyon belirlendi. FDG-
PET/BT ile 10°u lokal timér ve 34’0 metastaz olmak zere toplam 44 malign
lezyonda artmis FDG tutulumu saptandi. Tedavi yaniti degerlendirmesinde
FDG-PET/BT ile malign olarak yorumlanan 5 FDG tutulum odaginin
histopatolojik dogrulama ya da klinik izlem ydntemleriyle gercekte benign
oldugu belirlendi. Buna gére FDG-PET/BT’'nin mide kanserli hastalarda
tedavi sonrasi erken degerlendirmede lezyon bazinda duyarlihd: ve PPD’i
siraslyla %85 ve %90 olarak bulundu.

Rekiirrens takibinde FDG-PET/BT’nin Tani Degeri

Tedavi sonrasi klinik izlemde siUpheli radyolojik bulgularin
korelasyonu, Kklinik niks slphesi ya da rutin kontrol amacgh FDG-PET/BT
gorunttlemeleri gerceklestirilen 50 hasta incelendi. On yedi hasta TYHK, 33
hasta TYHK disi AD histopatolojik tanisina sahipti. Otuz bir hastada
rekutrrens varligi klinik olarak kararlastinldi. Yirmi dért hastada metastaz, 7

hastada lokal niiks ve metastatik lezyonlar mevcuttu. On dokuz hastada klinik

25



olarak niks belirlenmedi. Reklrren hastaligi bulunan 31 olgunun 26’sinda
FDG-PET/BT ile metabolik olarak en az bir odakta malign timd&r varligi
gosterildi. FDG-PET/BT’nin hatali negatif oldugu 5 olgunun 4’0 (%80) TYHK
tanisina sahipti. Klinik olarak niks belirlenmeyen 19 hastanin 16’sinda FDG-
PET/BT ile dogru negatif hasta degerlendirmesi yapildi. Bir hastada midede
histopatolojik olarak inflamasyon oldugu dogrulanan artmis FDG tutulum
odag! ve iki hastada kolonoskopik biyopsi ile benign polip belirlenen birer
kolonik hipermetabolik odak olmak Uizere toplam 3 hastada FDG-PET/BT ile
hatali malign odak degerlendirmesi yapildi. Bu verilere gére FDG-PET/BT’nin
klinik reklrrens arastirmasinda hasta bazinda duyarlilik, 6zgullik, PPD, NPD
ve dogruluk oranlari sirasiyla %84, %84, %90, %76 ve %84 bulundu.

Klinik olarak niks varligr dogrulanan 31 hastada 7’si lokal niks ve
46’s1 metastaz olmak Uzere toplam 53 organda malign tutulum belirlendi.
FDG-PET/BT ile 6 lokal niks ve 40 metastatik odak dogrulukla gdésterildi.
TYHK tanili bir olguda lokal niks ve lenf nodu metastazi saptanamazken,
dérdl TYHK tanili diger 5 hastada sirasiyla mezenterik metastatik noddiller,
lenf nodlari, periton metastazi ve kemik metastazi gosterilemedi. Rekirrens
arastirilan hastalarda FDG-PET/BT ile malign bulgu olarak degerlendirilen 6
artmis FDG tutulum odaginin histopatolojik dogrulama ya da klinik izlemde
benign lezyonlar oldugu belirlendi. S6z konusu 6 PET lezyonunun 3’U
mide/anastomoz bdlgesinde (histopatolojik olarak bu alanlarda inflamasyon
saptanmistir), iki PET odagi kolonda (benign polip) ve bir PET odagi lomber
vertebrada (benign kompresyon fraktlrd) tanimlanmisti. Lezyon bazinda
degerlendirmede FDG-PET/BT’nin mide kanserli hastalarda niks lezyonlarin
belirlenmesinde duyarlilik ve PPD oranlari sirasiyla %87 ve %88 olarak
bulundu.

Rekirrens arastirilan hastalarda FDG-PET/BT ile 8 olguda (%16)
radyolojik olarak malign-benign ayrimi yapilamayan lezyonlarin metabolik
olarak dogru karakterizasyonu yapildi ve Kklinik degerlendirmede FDG-
PET/BT bulgular kistas alindi. Buna ek olarak klinik olarak niks malignite
saptanan 31 hastanin 12’sinde (%39) FDG-PET/BT ile radyolojik yéntemlere

26



gbre daha fazla organda metastatik tutulum ya da radyolojik olarak belirlenen
sayidan daha fazla metastatik odak gdsterildi.

Bu calismada mide kanserli hastalarda FDG-PET/BT nin tedavi yaniti
degerlendirmesi, reklrrens takibi ve tedavi sonrasi genel olarak hasta
bazinda belirlenen duyarlilk, 6zgtllik, PPD, NPD ve dogruluk oranlari Tablo-

7’de 6zetlenmisgtir.

Tablo-7: FDG-PET/BT’nin tedavi yaniti degerlendirmesi, reklrrens takibi ve

tedavi sonrasi genel olarak tani degerleri.

Duyarlihk 6zglllok PPD NPD Dogruluk
Tedavi yaniti
degerlendirmesi %86 %67 %86 %67 %80
Rekdrrens arastiriimasi %84 %84 %90 %76 %84
Genel degerlendirme %85 %77 %88 %73 %82

a b

Sekil-4: Tedavi yaniti degerlendiriien mide adenokarsinomlu 58 yasinda
erkek hastada, karacigerde, mezenterik ve retroperitoneal lenf nodlarinda
¢cok sayida metastatik lezyonlar PET-MIP (a), aksiyel BT ve PET/BT flzyon
(b) ve aksiyel PET (c) kesitlerinde gézlenmektedir. Hastada progresif hastalik
varligi klinik olarak kararlastiriimistir.
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TARTISMA VE SONUC

Mide kanserinde prognozun genel olarak kétl olmasi, tedavi secimi
ve tedavi sonrasi takipte etkin tani yontemlerini gerekli kilmaktadir.
Konvansiyonel go6rintileme yoéntemleri ile tedavi yaniti ve rekirrens
durumunun degerlendirilmesi organlardaki strikttrel degisikliklerin gézlemine
dayali olup, birden fazla modalitenin birlikte kullanimini ve dogrulayici
girisimsel ybéntemlere basvurulmasini gerektirebilmektedir. Gunimuizde
molekiler gérintileme ydntemleri tedaviye timdér yanitinin erken dénemde
ogrenilebilmesi icin dnemli rol Ustlenebilir. Calismamizda FDG-PET/BT nin
mide kanserli hastalarin tedavi sonrasi degerlendirmesinde genel olarak %85
duyarlilik ve %82 tani dogrulugu ile gtvenilir gérintileme yéntemi oldugu
gbsterilmigtir.

Mide kanserli hastalarda tani ve evreleme asamalarinda FDG-
PET/BT’nin klinik yararlihdi olduk¢a dar kapsamhdir. PET gérintilemenin
goreceli dusuk c¢6ziunarligd T ve N evrelemede yeterli anatomik detay
saglayamamaktadir. Buna ek olarak, FDG’nin midede degisken oranda
fizyolojik tutulumu ve gastritli hastalarda mukozal FDG akimdilasyonu hatali
yorumlamaya neden olabilmektedir. Ayrica, TYHK ve misinéz AD’lar yogun
musin iceri@i, disik GLUT-1 ekspresyonu ve diffiiz yayilim paterni nedeniyle
FDG-PET/BT géruntilemelerde baslica hatali negatiflik nedenleri olarak
bilinmektedir (47, 60). TYHK'h hastalarda evreleme asamasinda FDG-
PET/BT’nin tani dogrulugu %14-45 oranlarinda bildirilmistir (45,47, 61) Buna
karsin, midenin TYHK ve masindz AD disi timdrlerinde belirgin daha yiksek
duyarlilik oranlari  (%83) raporlanmigtir (16, 45). Tedavi &ncesi
degerlendirmede FDG-PET/BT’nin genel olarak roli uzak lenf nodu ve organ
metastazlarinin degerlendirmesinde sinirh kalmaktadir (62). Buna karsin,
tedavi yaniti degerlendirmesinde ve rekiirrens arastiriimasinda FDG-PET/BT
daha etkin bir rol alabilir, ¢linkii TYHK da dahil olmak Gzere midenin malign

timorlerinde FDG tutulumu timér agresifligiyle orantilidir; dolayisiyla ileri
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evre hastalikta ve tumér reklrrensinin  belirlenmesinde FDG-PET/BT
duyarlihdi nispeten daha ylksektir (63).

Cahsmamizda FDG-PET/BT’nin hasta bazinda duyarlihgi TYHK’de
%70, TYH disi AD’de ise %94 oraninda bulunmustur. Lokal tim&r olarak
tanimladigimiz mide veya anastomoz hatti malign lezyonlarinda FDG-
PET/BT’nin duyarlihdi %80, &6zgulligl %93 olarak belirlenmistir. Hatali
negatif lokal timoér degerlendirmelerin timia TYHK histopatolojisinde olup,
FDG-PET/BT’'nin TYHK'da duyarliligi %55, TYHK disi AD’lerde ise %100
oranlarindadir. Az sayida hastada misin6z adenokarsinom histopatolojisi
bulundugundan, bu tip kanserde metabolik gérintlilemenin klinik yarari
degerlendirilememistir. Metastaz durumunun arastiriimasinda FDG-PET/BT
TYHK'l hastalarda %75, TYH digi AD’li hastalarda %92 ve genel olarak %86
duyarlilikla uzak organ tutulumlarini géstermistir. Calismamiza dahil edilen
hastalarin birgogunun klinik veya radyolojik olarak sUpheli ya da pozitif
bulgulara sahip olduklari géz 6énline alindiginda, hasta grubumuzun FDG-
PET/BT’nin potansiyel olarak daha yararli oldugu olgulari igerdigi sGylenebilir.
Hasta grubumuzun yaklasik yarisinda FDG-PET/BT bulgulari klinik karar ve
tedavi secimini dogrudan etkilemis ya da timoér yayginligini daha dogru
belirlemigtir. Elde ettigimiz bu verilere gére FDG-PET/BT’nin tedavi gérmus
mide kanserli hastalarda givenilir metabolik gérintileme yéntemi oldugu ve
stpheli radyolojik bulgularin dogrulanmasinda klinik taniya oldukg¢a yardimci
oldugu digunulmektedir. TYHK'lI hastalarda FDG-PET/BT disuk duyarlihgi
nedeniyle primer tani araci olarak kullanilamaz, ancak nispeten yuUksek
6zgulluk oraniyla 6zellikle metastaz dederlendirmesinde sUpheli lezyonlarin
dogrulanmasinda klinik katkisi bulunabilir.

Mide kanserinin klinik tedavi yaniti degerlendirmesinde RECIST
(response evaluation criteria in solid tumors = solid timoérlerde yanit
degerlendirme élcitleri), Dinya Saghk Orgiti ve Japon Klinik Onkoloji
Grubunun olgitleri  kullaniimaktadir (64). En sik kullanilan RECIST
Olgutlerinde tedavi sonrasi hastalik durumu tam tedavi yaniti, kismi tedavi
yaniti, stabil hastallk ve progresif hastallk gruplarina  gbre

degerlendiriimektedir. Bununla birlikte, bu konuda literatlirde yer alan az
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sayida calismada arastirmacilar FDG-PET/BT g6rintileme ile mide
kanserinin metabolik yanit degerlendirmesini tedavi yaniti bulunan (RECIST
kriterlerine gbre tam ya da kismi tedavi yaniti gruplarl) ve tedavi yaniti
bulunmayan (stabil ya da progresif hastalik) timérler olarak iki grupta
incelemistir. Ott ve ark. (51) 44 mide kanserli hastada cerrahi tedavi dncesi
neoadjuvan kemoterapi yanitini incelemis, FDG tutulumu gbézlenen 35
timoéral lezyonda tedaviye tam yanitin FDG-PET/BT ile %77 oraninda
belirlendigini ve tedavi yaniti alinamayan olgularda FDG-PET/BT’nin %86
oraninda dogru degerlendirme yaptigini gdstermistir. Ayni arastirmacinin
takiben yayinladigi diger makalesinde FDG-PET/BT ile metabolik yanit
g0sterilen olgularin %69’unda histopatolojik yanitin bulundugu, buna karsilik
metabolik yanit gézlenmeyen olgularda histopatolojik yanitin disik oldugu
(%17) tanimlanmigtir (14). Di Fabio ve ark. (53) 22 primer timérin FDG
tutulumu gdsteren 20’sinde FDG-PET/BT'nin kemoterapi ve setuksimab
kombinasyonu sonrasi tedavi yanitinin degerlendiriimesinde duyarhlik,
O6zgulltk, pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger ve dogruluk oranlarini
sirasiyla %83, %75, %83, %75 ve %80 olarak belirlemistir. Buna karsilik,
Vallbbhmer ve ark. (52) neoadjuvan kemoterapi Oncesi ve iki hafta
sonrasinda gerceklestirdikleri FDG-PET/BT gbérlantilemelerini  hastalarin
gastrektomi materyalleri Gzerinden histopatolojik verilerle karsilastirmis ve
FDG-PET/BT’'nin mide kanserinde tedavi yaniti arastirmasi igin uygun
olmayan bir yéntem oldugunu belirtmigtir. Mide kanserinde tedavi yaniti
degerlendirmesinde calismamiza dahil edilen olgularin tedavi éncesi FDG-
PET/BT goéruntilemeleri bulunmadigindan FDG tutulum degisikligi Gzerinden
degerlendirme yapilamamis olmakla birlikte, bulgularimiz teorik olarak
tedaviye tam yanit alinan hastalar ve tam tedavi yaniti alinamayan (kismi
yanit, stabil hastalik ve progresif hastalik) hastalar olarak ele alinabilir. Elde
ettigimiz verilere gére FDG-PET/BT’nin tedavi yaniti degerlendirmesinde
duyarhhk, 6zgullik, pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger ve dogruluk
oranlari sirasiyla %86, %67, %86, %67 ve %80 olup, daha énce diger birgok
arastirmacinin elde ettigi bulgular ile blyik benzerlik géstermektedir. Buna

ek olarak, hastalarin tim malign organ tutulumlarinin %85’i FDG-PET/BT ile
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saptanmig, tedavi yaniti bulunmayan hastalarin %11’inde radyolojik
goruntileme yoéntemleri ile belilenemeyen yeni lezyonlar belirlenerek
progresif hastalik varligi gésterilmistir. Elde ettigimiz bulgulara gére FDG-
PET/BT’nin tedavi sonrasi klinik degerlendirmede timér metabolik yanitinin
gbsteriimesinde ylUksek tani dogruluguyla klinige yardimci bir tani araci
oldugu distntlmektedir.

Mide kanserli hastalarin reklrrens takibinde FDG-PET ve FDG-
PET/BT’nin Klinik roli nispeten daha fazla sayida ¢alisma ile arastiriimigtir
ancak halen tartismalidir. Bu konudaki ilk arastirmalar FDG-PET’in rekirrens
tanisinda etkin tani yéntemi olmadigini belirtmigtir. 2002 yilinda De Potter ve
ark. (65) 33 hastalik serilerinde FDG-PET g6rintilemenin rekirrens
tanisinda duyarhlik, ézgullik, PPD ve NPD oranlarini sirasiyla %70, %69,
%78 ve %60 olarak belirlemis, FDG-PET'in reklrrens taramasinda yeri
olmadigini degerlendirmislerdir. Ayni yillarda yayinlanan ve 18 ile 42 hastayi
kapsayan iki diger calismada FDG-PET’in duyarlhligi ve tani dogrulugu
nispeten daha iyi bulunsa da, BT gériintilemeye gére FDG-PET’in Gstlnligu
gosterilememis, metabolik gérintilemenin sipheli radyolojik bulgularin
girisimsel olmayan dogrulama yéntemi olarak yer alabilecedi yorumlanmigtir
(50, 66). Modern PET/BT cihazlarinin yayginlasmasi ile FDG-PET/BT’nin
reklrrens arastirmasinda klinik rol yeniden incelenmistir. 2008 yilinda Park
ve ark. (13) FDG-PET/BT’nin %75 duyarlilik, %77 6zgillik ve %75 tani
dogruluguyla mide kanserinin reklrrens tanisinda roli olabilecegini
belirtmistir. S6z konusu makalede malignite derecesinde artmig FDG tutulum
odaklarinin %89’unun gercek rekirrens oldugu gdésterilmistir. Nakamoto ve
ark. (57) rekirrens arastirilan mide kanserli hastalarin FDG-PET/BT
gorunttlemelerini  klinik istemlerine g6re sdpheli radyolojik bulgularin
dogrulanmasi (grup A), timor belirteci yiksekligi (grup B) ve klinik ya da
radyolojik niks stphesinin bulunmadigl hastalar (grup C) olarak ¢ grupta
incelemis, grup A ve B hastalarda FDG-PET/BT duyarhligini anlaml daha
yiksek (sirasiyla %81 ve %73’e karsi %50) bulmustur. Her ¢ grupta
6zgullik ve tani dogrulugu benzer bulunmus olup, sirasiyla %87-88 ve %79-
85 oranlarindadir. Bilici ve ark. (59) 34 hastalik serilerinde FDG-PET/BT’yi
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mide kanserinin reklrrens takibinde BT'den anlamh derecede daha yararli
bulmustur. S6z konusu c¢alismada FDG-PET/BT ve BT'nin duyarhlik,
6zgullik, PPD, NPD ve dogruluk oranlari sirasiyla %95.8 - %62.5, %100 -
%10, %97 - %47, %100 - %62.5, %90.9 - %10 olarak gdosterilmistir. Az
sayidaki diger makalelerde FDG-PET/BT’nin reklrrens tanisinda genel
olarak duyarliigi %54-90, 6zgulliglu %71-85 ve tani dogrulugu %73-83
oranlarindadir (17, 54-56). Bizim calismamizda reklrrens arastirilan mide
kanserli hastalarda FDG-PET/BT’nin duyarhlk, &zgillik, PPD, NPD ve
dogruluk oranlari literatirde yer alan makaleler ile blylk benzerlik
gbstermekte olup, sirasiyla %84, %84, %90, %76 ve %84 olarak
saptanmistir. Malign lezyonlarin %87’sinin FDG-PET/BT ile gbésterildigi ve
tim FDG-PET/BT odaklarinin %88’inin malign sonuglandigi da dikkate
alindiginda, FDG ile metabolik gérintilemenin mide kanseri reklrrenslerinin
belirlenmesinde duyarli ve hassas bir tetkik metodu olarak maliyet-verimlilik
yarari bulundugu disindimektedir. FDG-PET/BT ile hastalarin %16’sinda
supheli radyolojik bulgularin metabolik karakterizasyonu dogru olarak
yapiimis ve %39 hastada tim vicut gérintileme avantaji ile radyolojik
yontemlere gbre daha fazla organda metastatik tutulum ya da radyolojik
olarak belirlenen sayidan daha fazla metastatik odak gdsterilmistir. Buna
sonuglara goére rekirren mide kanserli hastalarda FDG-PET/BT ile sag kalimi
surdirecek yaklasimlarin ya da yasam kalitesini arttiracak palyatif tedavi
yontemlerinin seg¢imi daha dogru yapilabilir. Klinik veya radyolojik olarak
reklrrens stphesi bulunan olgularda FDG-PET/BT’nin girisimsel olmayan
dogrulayict ileri tani ybntemi olarak kullanilmasinin girisimsel tetkik
metodlarina ihtiyaci azaltacagi disinidlmektedir.

Galismamizdaki hatali negatiflikler FDG-PET/BT’nin literatirde daha
6nce belirlenen sinirhliklar dahilindedir. Hatali negatif degerlendirme yapilan
lokal timérlerin tim0 TYHK histopatolojisinde olup, bu tip kanserlerin disik
FDG affinitesi ile iligkili bulunmustur. Omentum ve periton metastazlari FDG-
PET/BT’nin sirasiyla %33 ve %70 duyarliligi ile en disik saptanabilirlik
oranlari gésteren malign organ tutulumlari olarak saptanmistir. Peritoneal

karsinomatozlarda daha 6nce de belirtildigi Gzere timor histopatolojisinin
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6neminin yani sira, metastatik lezyonlar ¢cogunlukla milimetrik boyutlu ve
disUk yogunlukta timéral hlcre icermesi nedeniyle cevre doku aktivitesi
icerisinde ayirt edilememektedir. Mide kanserinin omentum ve periton
metastazlarinda BT’nin daha guvenilir oldugu bircok calismada gdésterilmigtir
(42, 54, 56, 65). Bulgularimiza gére FDG-PET/BT’nin mide kanserli
hastalarin peritoneal ve omental metastazlarinda guvenilir bir tani araci
olmadigi dustntlmastir. Buna karsilik, BT kesitlerinin de ayrintili
incelenmesi ve raporlanmasi ile FDG-PET/BT’nin periton metastazlarinda
tani dogrulugu arttirilabilir.

Arastirmamizda FDG-PET/BT’nin hatali pozitif bulgulari FDG'nin iyi
bilinen c¢esitli fizyolojik ve benign patolojilere ait tutulumlan ile uyumlu
bulunmustur (67). Calismamizdaki 5 hastada oldugu gibi, subtotal
gastrektomi sonrasi rezidi mide dokusunda ya da anastomoz hattinda var
olan inflamatuar reaksiyon FDG-PET/BT’nin tani dogrulugunu sinirlayan hata
kaynaklarindan biridir. Bununla birlikte, lokal niks arastirmasinda
histopatolojik dogrulamanin altin standard yéntem olmasi nedeniyle hastalara
gastrektomi sonrasi rutin endoskopik takip yapildigindan, FDG-PET/BT ile
hatali negatif lokal timér niksl degerlendirmesinin hasta klinigine énemli
etkisi bulunmadigi digtnulebilir. Diger bir agidan, hatali pozitif FDG-PET/BT
bulgulan hastalarda klinik 6nemi bulunan ve 6nceden bilinmeyen benign,
premalign ya da ikincil malign lezyonlar gdsterebilir. Calismamiza dabhil
edilen bir hastada lomber vertebrada malign olarak degerlendirilen, ancak
biyopsi sonrasi osteomyelit saptanan FDG-PET bulgusu buna érnek olarak
gOsterilebilir.

Bu calisma bazi sinirhliklara sahiptir. Oncelikle bu arastirma
retrospektif bir inceleme olup, refere edilen hastalarin gérintileme ve klinik
bilgilerine dayalidir. Calismada ele alinan tim lezyonlar histopatolojik olarak
dogrulanmamistir. Buna ek olarak, 6 ay klinik takip siresi lezyonlarin malign
ya da benign ayrimini yapmada yetersiz bir siire olabilir.

Sonug olarak, mide kanserli hastalarin tedavi yaniti degerlendirmesi
ve klinik reklrrens izlemi asamalarinda FDG-PET/BT guvenilir bir tani araci

olarak hastalik yayginhiginin belirlenmesine ve uygun tedavi protokollerinin
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segimine katki saglayabilir. FDG-PET/BT’nin stpheli bulgulari dogrulayici ileri
tetkik metodu olarak kullanimi girisimsel yéntemlere ihtiyaci azaltabilir.
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