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Ozet

Flor-18 (18F) florodeoksiglukoz (FDG) kullanilarak yapilan
pozitron emisyon tomografi (PET) klinik onkolojide faydal bir
tani ydntemi olarak kabul edilmistir. GUnumtzde hibrid bir
goruntileme ydntemi olan PET/BT siklikla kullaniimaktadir.
Bu derlemede, 6zofagus kanserinde radyonuklid gérunti-
leme yontemi olarak kullanilan 18F-FDG PET ve PET-BT
uygulamalar gézden gegirilmigtir.

Anahtar kelimeler: Ozefagus kanseri, metabolik gériintile-
me, 18F-FDG, pozitron emisyon tomografi

Abstract

Positron emission tomography (PET) using Fluorine-18 (18F)
fluorodeoxyglucose (FDG) has been recognized as a useful
diagnostic modality in clinical oncology. Currently, PET/CT
is often used as a hybrid imaging modality. In this review, the
applications of FDG PET and PET-CT scan as a radionuclide
imaging method in esophageal cancer are reviewed.

Key words: Esophageal cancer, metabolic imaging, 18F-
FDG, positron emission tomography

GIiRIiS

Ozefagus kanseri hizla yayimasi ve gec belirti
vermesi nedeniyle tani aninda siklikla inoperable olan
oldukga agresif seyirli bir hastaliktir. Tum gastroin-
testinal malignitelerin yaklasik %10’undan sorumlu
olan 6zefagus kanseri, kansere bagl 6limlerin en sik
nedenlerinden biridir (1,2). Ge¢c dénemde tani almasi
nedeniyle 5-yillik sagkalim orani %6-11 olarak bildiril-
mektedir (3). Bununla birlikte, tarama prosediirlerinin
gelismesi, prekanser6z durumlara dikkat edilmesi ve
cerrrahi/cerrahi digi (kemo-radyoterapi) tedavilerdeki
gelismeler ile tedavi sonuclarinda iyilesmeler gorl-
mektedir (4).

Ozefagus kanserinde tiimériin duvar invazyonu,
lenfatik tutulumu ve metastatik yayilimi ile uygulanacak
tedavi plani ve sag kalim orani arasinda yiksek bir
korelasyon vardir. Tani aninda lokal hastalig bulunan
vakalar siklikla cerrahi olarak tedavi edilirken, lokal
ileri vakalara neo-adjuvan (kemo-radyoterapi) tedavi
ve bunu takiben cerrahi, daha ileri vakalara ise pal-

yatif kemo-radyoterapi uygulanir (2). Bu nedenle, tani
aninda hastaligin dogru evrelemesi en uygun tedavi
seklinin planlanmasi ve prognozun iyilesmesi icin kritik
6neme sahiptir.

GuUnumuzde, 6zefagus kanserinin evrelemesi igin
endoskopik ultrasonografi (EUS), bilgisayarli tomog-
rafi (BT) ve magnetik rezonans gorintileme (MRG)
gibi morfolojik gérintileme metodlar kullaniimaktadir.
EUS, o6zefagus kanserli hastalarda lokal hastaligin
degerlendiriimesinde en dogru gdriintileme metodu
olarak kabul edilmektedir (5). Primer timoérin penet-
rasyon derinliginin saptanmasi yanisira bdélgesel lenf
nodlarinin degerlendiriimesi ve 6rneklendiriimesine
de imkan tanir. Bununla birlikte degerlendiren kisiye
bagdimli olmasi, darlik nedeniyle prob gecisinin engel-
lenebilmesi, peritimoéral ddem nedeniyle tUmoéri oldu-
gundan yiksek ya da rezollisyon siniri altindaki timord
de oldugundan disik evrede degerlendirme gibi
sinirliliklan ve uzak metastazlarn degerlendirememesi
gibi birtakim dezavantajlari bulunmaktadir. Ozefagus
kanserinde BT’nin en énemli roli T4 hastaligin dislan-
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masidir. Ozefagus duvarinin farkli katmanlarini deger-
lendirememesi nedeniyle T1, T2 ve T3 hastalik ayrnmi
yapllamaz iken, komsu yapilarin gros invazyonunu
iceren T4 hastaligin diglanmasinda EUS’u tamamlayici
rol oynar (6). MRG’nin T evrelemede BT’ye Ustunligu
6zefagus duvarinin farkl tabakalarini gtvenilir bir sekil-
de ayiramamasi nedeniyle siniridir (1,2). BT ve MRG
gibi anatomik goérintileme ydntemleri ile yapilan N
evrelemede lenf nodu boyutu metastatik hastalik i¢in
bir gdsterge olarak kullaniimaktadir. Bununla birlikte,
kigcik boyutlu lenf nodlarinin metastatik, blyimus
lenf nodlarinin ise benign olabilmesi nedeniyle BT ve
MRG’nin N evrelemedeki yeri sinirhdir. T ve N evrele-
medeki sinirliliklarina ragmen, BT uzak metastazlarin
saptanmasinda yararldir. Sonug¢ olarak, tek bir kon-
vansiyonel gérintileme metodu ile operabiliteyi dogru
olarak tesbit etmek kolay degildir.

GunUmuzde, Flor-18 (18F)- florodeoksiglukoz (FDG)
kullanilarak yapilan pozitron emisyon tomografi (PET)
klinik onkolojide siklikla bagvurulan bir gérintileme
metodudur. Bu bélimde, 18F-FDG PET ve PET-BT ile
yapilan metabolik gérintilemenin 6zefagus kanserinin
degerlendiriimesindeki roll gbzden gegirilmistir.

Pozitron Emisyon Tomografi (PET)

Pozitron Emisyon Tomografi (PET), pozitron yayan
radyofarmasétiklerin hastaya intravendz yolla verilme-
sinden sonra, hastadan yayilan isinlan detekte eden
ve tomografik olarak degerlendirilmesine imkan veren
goruntileme ydntemidir. PET gérintilemedeki amag,
timor tarafindan tutulan bu radyofarmasétiklerle mor-
folojik degisiklikler ortaya cikmadan 6nce olugan meta-
bolik degisikliklerin saptanmasidir. Ginimuzde en
cok kullanilan PET radyofarmasétigi florodeoksiglukoz
(FDG) ile bagh Flor-18 (18F)’dir. FDG bir gesit glukoz
analogu olup, timdr hicrelerinde normal htcrelere
gore artmis glukoz metabolizmasi, FDG gorintile-
menin temelini olusturur. FDG, hiicre membraninda
lokalize glukoz tasiyici proteinler (6zellikle GLUT1)
tarafindan hticre icine alinarak, intraselller hekzokinaz
enzimi araciligiyla glukoz-6-fosfat’a fosforilize edilir.
Bu kademeden sonra glikolizin diger basamaklarina
katiimayan glukoz-6-fosfat malign hicrelerdeki azal-
mis glukoz-6-fosfotaz diizeyi nedeniyle katabolize de
edilemez ve hlicre icinde birikir.

18F-FDG PET gorintlleri icin kalitatif (gorsel)
ve semikantitatif degerlendirme kullaniimaktadir.
Semikantitatif degerlendirme parametresi olarak kulla-
nilan Standardized Uptake Value (SUV), dokuda gram
basina biriken radyoaktivite miktarini temsil etmekte-
dir. SUV >2.5 ise malignite icin sensitif bir gdstergedir.
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GUnUmUizde hibrid bir goriintileme metodu olan
PET/BT siklikla kullanilmaktadir. PET/BT, tek bir seans-
ta anatomik ve metabolik bilginin entegrasyonunu sag-
lar. Bu sistem, tek basina PET goérintilemeye goére,
daha iyi anatomik lokalizasyon ve daha iyi goérintl
kalitesi saglamasi nedeniyle avantajlidir.

OZEFAGUS KANSERINDE METABOLIK
EVRELEME

Primer tiimor (T evreleme)

Ozefagus kanserlerinin cogu FDG tutulumu gdster-
mesi nedeniyle PET ile saptanabilir (Resim 1). Bununla
birlikte, sistemin rezolisyon sinirliligi nedeniyle 5-8
mm gibi ¢ok kiguk boyuttaki timdrlerin belirlenme-
sinde PET’in basarisi sinirlidir. Bu nedenle, T4 gibi ileri
dénem hastalikta sensitivitesi daha iyidir (Resim 2).

Kato ve ark., (7) T1 timordeki disik sensitivite
(%41) nedeniyle, 6zefagus kanserli hastalarin sadece
%80’inde primer timoérin FDG PET ile saptanabildigini
gostermislerdir. Bu 6zefagus duvarindaki timér invaz-
yonunun derinligi ve anatomik yayginhginin saptanma-
sinda PET’in sinirhligi ile aciklanmaktadir. Ozefagus
kanserinin bazi tiplerinde belirgin FDG uptake’i izlen-
memesi nedeniyle yanlis negatif sonuclar olabilmek-
tedir. FDG tutulumu géstermeyen timoérler siklikla iyi
diferansiye (bu nedenle GLUT1 ekspresyonu distk),
diffiz blyime paterni gdsteren, ve siklikla cok mik-
tarda mukus iceren timorlerdir (8). Diger taraftan, diz
kas aktivitesi ve gastrodzefagial refli gibi sebebler ile
normal 6zefagusta izlenebilen FDG uptake’i nedeniyle
yanlig pozitif sonuglar da olabilir (9). Ozefagus timér-

Resim 1. Evreleme amaciyla yapilan PET/BT’de distal 6zefa-
gusta fokal artmis 18F-FDG tutulumu (SUVmax: 6.4)
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orta kesiminde genis bir alanda diffliz patolojik 18F-FDG
tutulumu (SUVmax: 20.6)

Resim 3. Evreleme amaciyla yapilan PET/BT’de 6zefagus
proksimalinde izlenen patolojik 18F-FDG tutulumuna ek ola-
rak (SUVmax: 6.9) sag supraklavikiler, sag inferior jugular,
mediastinal lenf nodlarinda ve her iki akcigerde patolojik
18F-FDG tutulumlari

lerindeki FDG tutulum yogunlugu ile T evresi arasinda
net bir iligki gosterilememistir (10,11). Bununla birlikte,
FDG tutulum yogunlugu ylksek olan hastalarda sag-
kalimin daha disik oldugu bildirilmistir (12). Ancak
FDG tutulum yogunlugu ya da SUV’un rezektabilite igin
prognostik anlamli bir faktér oldugu gésterilememistir.
Choi ve ark.’nin (13) kuratif rezeksiyon yapilmis 69 6ze-
fagus kanserli hastada yaptiklar prospektif calismada,
kliniko-patolojik evrelemeye ek olarak FDG PET ile
saptanan timér uzunlugunun ve PET pozitif lenf nodu
sayisinin sagkalim icin bagimsiz prognostik faktorler

oldugu, primer timérdeki SUV’un ise bagimsiz prog-
nostik faktér olmadigr gdsterilmistir.

Sonug olarak; FDG PET ile primer tUmdr saptana-
bilse de, 6zefagus timdrinin erken dénemde ortaya
konmasinda ve lokal timo&r degerlendiriimesinde EUS
en etkili metoddur. PET’in primer T evrelemede kulla-
nilmasi uygun degildir (12).

N Evreleme

Anatomik goérintileme yéntemleri ile yapilan nodal
evrelemede boyut kriteri kullaniimaktadir. Ancak, nor-
mal boyutlu lenf nodlarinda metastaz, biyimus lenf
nodlarinda ise inflamatuar degisiklikler saptanabil-
mesi nedeniyle anatomik gérintileme ydntemlerinin
nodal evrelemedeki basarilari sinirlidir. Bu nedenle,
¢ogu zaman mediastinoskopi gibi invaziv prosedurle-
rin uygulanmasi gerekmektedir. Bu durumda, hastala-
rin bdlgesel hastalik yéninden evrelenmesi ve invaziv
evrelemenin sinirlandiriimasi igin non-invaziv bir yén-
tem olan FDG PET kullanilmistir (7). Birgok ¢alisma, lenf
nodu metastazlarinin saptanmasinda PET’in duyarlilik,
6zgullik ve dogrulugunun BT ile karsilastiriidiginda
daha iyi oldugunu ortaya koymustur (7,14-18). BT ve
diger morfolojik gériintileme metodlarinin aksine, PET
normal boyutlu metastatik lenf nodlarni saptarken,
blylmdis lenf nodlarindaki metastatik hastaligi dog-
rulayabilir. Bu nedenle, PET’in tanisal dogrulugunun
BT’den 6nemli dlctide daha iyi olmasi beklenir.

Bununla birlikte literatiir bolgesel hastaligin saptan-
masinda FDG PET’in dogrulugu icin dnemli farklilklar
gostermektedir. Ozefagus kanserli 36 hastada yapilan
retrospektif bir calismada PET’in dogrulugu %76 bulu-
nurken, retrospektif baska bir calismada BT ile karsi-
lastinldiginda PET’in duyarlidi (sirasiyla %15 ve %52)
ve dogrulugu (%77 ve %84) daha fazla, 6ézgullikleri
(%97 ve %94) ise benzer bulunmustur (14,19).

Van Westreenen ve ark.’nin (20) operasyon oncesi
N evrelemede PET’in tani dogrulugunu analiz ettikleri
bir meta-analizde (490 hasta iceren 12 ¢alisma), PET’in
duyarhhgi (%51) BT'den anlamli diizeyde dusik bulu-
nurken, EUS ve PET birlikte degerlendirildiginde duyar-
ik tek basina EUS’tan yuksek bulunmustur. Lowe ve
ark.’nmin (21) 75 Ozefagus kanserli hastada yaptiklar
prospektif bir calismada, nodal evreleme icin PET, BT
ve EUS’un duyarliliklari benzer bulunmustur (sirasiyla
%82, %84 ve %85). Heeren ve ark.’nin (22) 6zefagus
kanserinin baslangic evrelemesinde PET’in degerini
arastirdiklar prospektif calismada, lokal metastazlarin
saptanmasinda en sensitif metod EUS bulunurken, BT
ve PET duyarliligi i¢in fark gdzlenmemistir (sirasiyla
%44 ve %55). Lerut ve ark.’nin (18) yaptiklari prospek-
tif calismada, PET igin duyarliigin édnemli bir eksiklik
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olmasi nedeniyle (PET duyarlihg %22, BT+EUS duyar-
g %83), bodlgesel (N1-2) lenf nodlarinin saptanmasi
icin PET’in dogrulugu BT ve EUS’un kombine kullani-
mindan daha disUk (sirasiyla %48 ve %69) bulunmus-
tur. Ozefagus kanserinin evrelemesinde PET/BT ile BT
ve EUS’un karsilastinldigi bir calismada, bdlgesel lenf
nodlarinin saptanmasinda EUS’un PET/BT’ye Ustin
oldugu (siraslyla %60.5 ve %35.8, p=0.0001) bulun-
mustur (23). Boylece, PET tek basina BT’ye genellikle
Ustln iken, EUS ile FDG PET karsilastirmasi bir miktar
kansik gorilmektedir. Cesitli calismalarda PET’in dog-
rulugu nisbeten disik iken, bdlgesel nodal hastaligin
saptanmasinda 6zgulligu genellikle ylksektir. Bu da
genellikle inflamatuar hastalikla iligkili olan yanlis pozitif
sonugclarin nadir olmasi ile agiklanabilir (24,25). Bunun
yaninda dusuk tumér yuku, sinirlh uzaysal rezolus-
yon ve yiksek FDG uptake’i gosteren primer tumor
cevresindeki lenf nodlarn yanlis negatif sonuca neden
olarak nisbeten diisiik duyarliiga ve buna bagh olarak
nisbeten disik dogruluga yol acar (7,14). Uzak nodal
metastazlarin saptanmasinda ise PET’in duyarlihgi ve
6zgUlligu daha ylksektir.

Sonug olarak, 6zefagus kanserli hastalarda lokal lenf
nodlarinin degerlendiriimesinde FDG PET tek basina
yeterli bir gorintileme metodu gibi gérinmemektedir.
Lokal lenf nodu metastazlarinin gésterilmesinde PET’in
duyarlihgr BT ve EUS’a gére daha duisiktir. Bununla
birlikte FDG tutulumu izlenen lenf nodunun metastaz
olma olasiiyi daha yiiksektir. Ozellikle uzak nodal
metastazlar daha basarili bir sekilde gdsterilebilir.

M Evreleme

Ozefagus kanserli hastalarin yaklasik %20-30’unda
tani aninda uzak metastaz bulunmaktadir (7). En sik
gorilen uzak metastaz alanlarn akcigerler, karaciger
ve uzak lenf nodlardir. Ozefagus kanserinin baglangic
evrelemesindeki en 6nemli noktalardan biri lokal hasta-
hgin uzak metastatik hastaliktan ayirt edilmesidir. Buna
gbre uygulanacak yaklasim degisiklik gdstermektedir.
Ornegin uzak metastazi olmayan hastalar operasyona
aday iken, lokal ileri hastallk durumunda neo-adjuvan
kemoterapi sonrasi rezeksiyon gerekmektedir. Diger
taraftan uzak metastazi olan hastalara palyatif kemo-
terapi uygulanmaktadir (24).

Ozefagus kanserli hastalarin %5-28’inde beklen-
meyen metastazlar saptamasi, BT ve EUS ile karsilas-
tinldiginda uzak metastazlar icin duyarliiginin yiksek
olmasi nedeniyle FDG PET 6zellikle uzak metastazlar
saptamada etkindir (Resim 3) (7). Bunun yaninda, 6ze-
fagus kanserli hastalarin %3-4’Unde senkron primer
timoér saptayabilir (26,27). 366 hastayl kapsayan ret-
rospektif bir calismada, %5.5 oraninda senkron primer
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timor gosterilirken bu timorlerin %75’inin konvansi-
yonel goriintileme ydntemleri ile saptanmadigi bildi-
rilmistir (28). Literatirde PET ile saptanan metastatik
hastalarin metastazi olmayan hastalardan istatistiksel
olarak kétl prognoza sahip olduklar bildiriimistir (29).
M evrelemede PET’in rolini degderlendiren iki ayri
calismada, PET ile elde edilen ek bilginin BT ile karsi-
lastinldiginda operabiliteyi daha dogru degerlendirdigi
(sirastyla %88 ve %65) bulunmustur (15,30). Flamen ve
ark. (31) metastatik hastaligin saptanmasinda PET’in
duyarllk ve dogrulugunun BT ve EUS’un kombine kul-
lanimindan daha ylksek oldugunu (sirasiyla duyarlilik
%74 ve % 47; dogruluk %82 ve %64) bildirmislerdir.
Baska bir calismada da uzak nodal ve sistemik has-
taligi saptamada PET’in duyarliiginin BT ve EUS’un
kombine kullanimindan daha yiksek oldugu (sirasiyla
%78 ve %32) bulunmustur (22). Cok merkezli pros-
pektif bir calismada ise operasyon éncesi konvansiyo-
nel ydntemler ile rezektable kabul edilen hastalarin en
az %4.8’inde FDG PET ile uzak metastaz saptandigi
bildiriimistir (32). Prospektif iki ayri calismada, FDG
PET ve PET/BT kullanimi ile hastalarin %15-20’sinin
Ust evreye (MO’dan M1’e), %5-7’sinin ise alt evreye
(M1’den MOQ’a) indigi bulunmustur (31,33).

M evrelemede PET’in duyarliiginin yiksek olma-
sina ragmen kiguk boyutlu lezyonlara bagh yanhs
negatif sonuglar olabilir. Bununla birlikte, paradoksal
olarak, metabolik aktivite géstermeyen ya da dislk
metabolik aktiviteli blyUk lezyonlar atlanabilirken, yik-
sek metabolik aktivite gdsteren cok kugik lezyonlar
gosterilebilir. Nadir olmakla birlikte, yiksek metabolik
aktiviteli benign tUmdr ve inflamasyon yanls pozitif
sonuglara neden olabilir. Buna ragmen M evrelemede
PET’in 6zgullugl %90-98 olarak bildirilmistir.

Tek basina PET yerine PET/BT kullanimi 6zefagus
kanseri evrelemesine daha fazla katkida bulunur.
Ozefagus kanserli 32 hastada yapilan bir calismada,
PET/BT’nin tek basina PET’e gére 6zglllik ve dogru-
lugunun daha yilksek oldugu (sirasiyla 6zgullik %81
ve %90, dogruluk %59 ve %83) bildirilmistir (33).

Sonug olarak, 6zefagus kanserli hastalarda uzak
metastazlarin gésteriimesinde FDG PET yiksek tanisal
dogruluga sahiptir.

OZEFAGUS KANSERINDE METABOLIK
YENIDEN EVRELEME

Ozefagus kanseri nedeniyle opere edilen hastalarin
yaklasik Ucte ikisinde ilk bir yilda reklrrens gérilmek-
tedir (34). Bu rekilrrenslerin erken dénemde saptan-
masinin hasta sagd kalimina katkida bulunabilecegi
bildiriimistir (35). Hastallk rekirrensinin arastiriima-
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sinda PET/BT kullanimi ile ilgili sinirli sayidaki veriye
gbre, relaps sUphesi olan hastalarda multidedektér BT
gibi konvansiyonel goérintileme ydntemlerinin tercih
edilmesi 6nerilmektedir. Bununla birlikte, rekirrens
saptandiginda olasi uzak metastazlarin arastiriimasi
amaciyla kullanilabilecek en etkin ydntem PETtir.
Anastomoz bélgesindeki inflamasyon nedeniyle yan-
s pozitif FDG uptake’i izlenebilmekte bu da PET’in
6zgUlliginli disltrmektedir. Operasyon sonrasi PET
yapilan ve PET sonrasi en az 6 ay takip edilen 56
hastalik prospektif bir calismada, hastalarin %80’inde
reklrrens gelistigi, cerrahi anastomoz bdlgesindeki
yanhs pozitif FDG tutulumu nedeniyle lokal rekirrens
icin 6zgulligin anlamh derecede dislik oldugu (lokal
rekirrens icin %50, uzak rekilrrens igin %93, p=0.026)
bildirilmistir (36).

SONUG

Agresif seyirli bir hastalk olan 6zefagus kanseri-
nin tani aninda dogru evrelendiriimesi gerekmektedir.
EUS’un lokal evrelemede yararli olmasina ragmen
uzak metastazlan degerlendirememesi, boyut kriteri
kullaniimasi nedeniyle BT ve MRG ile N ve M evre-
lemenin duyarlilk ve 6zgUlligundn nisbeten duisik
olmasi, tek bir konvansiyonel goérintileme metodu
ile operabiliteyi dogru olarak tesbit etmenin zorlukla-
rini olusturmaktadir. FDG PET ile yapilan fonksiyonel
goéruntlleme konvansiyonel ydntemlere ek &énemli
bilgiler saglayabilir. Ozellikle PET/BT kullanmi lez-
yon lokalizasyonunun daha dogru yapilmasini saglar.
Dusuk uzaysal rezollisyonu nedeniyle T ve N evrele-
mede sinirl bilgi saglamasina ragmen, 6zellikle kiratif
cerrahi planlanan hastalarda uzak nodal ve sistemik
hastaligin ekarte edilmesi icin PET onerilmelidir.
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