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Ozet

Toraksda lokalize olan kanserlerin tedavisinde radyotera-
pi 6nemli rol oynar. Kiratif radyoterapinin uygun bigimde
verilebilmesi igin dogru tani ve evrelendirme yapilmasi
sarttir. Radyoterapi planlamada timér sinirlarinin dogru
bicimde belirlenmesi ile cografik kayiplarin dniine gegilebilir.
GuUnUmuzde radyoterapi planlamada Bilgisayarli Tomografi
(BT) géruntileri kullanilarak timér sinirlari manuel olarak
belirlenmektedir. Bu yéntem kullanicilar arasinda timor
volumlerinin belirlenmesinde farliliklara yol agmaktadir. Hizla
gelisen teknoloji sayesinde radyoterapi cihazlarinin ve yén-
temlerinin degismesi uygun tedavinin verilebilmesinde ger-
¢ek timor dokusunun gésteriimesinin énemini arttirmigtir.
F18 florodeoksiglukoz positron emisyon tomografi/bilgisa-
yarli tomografinin (F18 FDG PET/BT) akciger kanserleri ve
Ozefagus kanseri gibi toraksda lokalize malignitelerde dogru
evreleme ve tUmdr yayilimi tespit etmede guvenilir bir yon-
tem oldugu bildirilmistir. F18 FDG PET anatomik bilgilere
ilave olarak biyolojik bilgileri de sagladigindan klinisyenler
arasinda farklihg anlaml bigimde azaltmaktadir. Ornegin
timor dokusunu atelektazik alandan ayirarak ve boyutlar
benign nedenlerle buyimus lenf nodlarini belirleyerek tUmér
volumlerini azaltmakta veya boyutlan kicik ancak FDG
tutulumu gésteren metastatik lenf nodlarini géstererek dogru
alanin isinlamasina olanak saglamaktadir. F18 FDG PET/
BT ile akciger kanserlerinde ciddi yan etkilere yol agmadan
doz artinmi yapilabilir, 8zefagus kanserinde ise klasik y6n-
temlerle tespit edilemeyen lenf nodu metastazlarini ve uzak
metastazlar godstererek tedavinin planlanmasina katkida
bulunur. Bu yazida toraksda lokalize kanserlerde radyote-
rapi planlamasinin F18 FDG PET/BT ile yapilmasinin katkisi
degerlendirilmistir.

Anahtar kelimeler: F18FDG PET/BT, radyoterapi planlama,
kiicik hucreli digi akciger kanseri (KHDAK), kicuk hucreli
akciger kanseri (KHAK), 6zefagus kanseri

Abstract

Radiotherapy has a crucial role in the treatment strategy for
patients with tumor localized in the thorax. Accurate diagnosis
and staging of the cancer is essential for precise administra-
tion of curative intent using radiation therapy. The main objec-
tive of radiotherapy is to achieve improved local control with
dose escalation to the tumor while decreasing the probability
of side effects by reducing radiation exposure to healthy sur-
rounding organs. Computed tomography (CT) is generally the
primary modality for image-based treatment planning, but
conventional anatomic imaging with CT has limited sensitiv-
ity in distinctly identifying the anatomic borders of the tumor.
The radiation oncologists still manually contour the tumor
using CT images, and this component is significantly related
with inter-observer and intra-observer contouring variability.
Precise and accurate localization of radiotherapy targeted
to the tumor is critical for optimizing the therapeutic ratio
by limiting the amount of normal tissues receiving radiation,
maximizing coverage of tumor volumes, and limiting geomet-
ric miss of tumor using advanced radiotherapy techniques. A
new imaging technique has therefore been sought to allow
precise delineation of the cancer target to be irradiated. F18
fluorodeoxyglucose positron emission tomography/computed
tomography (F18 FDG PET/CT) has been reported as a reli-
able method for staging and detection of tumor that is located
at thorax such as lung or esophageal tumors. Because F18
FDG PET/CT provides biological information of tumor in addi-
tion to anatomical information, it significantly decreases intra-
observer variability in terms of target delineation. For instance,
it decreases the sizes of tumors and accurate definition of
the involved lymph nodes by separating tumor tissue from
atelectasis area and identifying lymph nodes, whose sizes
are increased because of benign, therefore provides precise
radiotherapy. The accurate delineation of the tumor using F18
FDG PET/CT allows dose escalation for lung cancer treat-
ment while minimizing any side effects. Furthermore, it can
help in treatment planning by deciding the treatment volume
by detecting lymph nodes and distant metastatic area which
cannot be identified by other imaging modalities for esopha-
geal cancer. In this study, the contribution of F18 FDG PET/
CT to the radiotherapy planning process for cancer located in
the thorax was evaluated.

Keywords: F18 FDG PET/CT, radiotherapy planning, non-
small cell lung cancer (NSCLC), small cell lung cancer
(SCLC), esophageal cancer
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Eksternal radyoterapi kicik hcreli digi akciger
kanseri (KHDAK), kiiglk htcreli akciger kanseri (KHAK)
ve 6zefagus kanseri gibi toraks malignitelerinde énemli
rol oynar (1, 2). Kiratif radyoterapide, belirlenen timér
volUmlerine yani timé&re ve mikroskobik hastalik bélge-
lerine en yiksek doz radyasyonu verirken normal do-
kunun alacagi radyasyonu minimum seviyede tutmak
esastir. U¢ boyutlu konformal radyoterapi (3D-CRT),
yogunluk ayarl radyoterapi (IMRT-Intensity Modulated
Radiation Therapy) (3) ve goériinti kilavuzlu radyoterapi
(IGRT-Image Guided Radiation Therapy) gibi gelismis
radyoterapi teknikleri timore yiksek doz radyasyon
verilirken normal dokunun korunmasina olanak saglar
(4, 5). Kuratif tedavinin uygun bi¢cimde yapilabilmesi
icin taninin ve evrelemenin dogru yapilmig olmasi esas-
tir. Hastaligin tanisinin ve evrelemesinin dogru bicimde
yapilmasi kuratif radyoterapi uygulamalarinin basarisini
belirlemektedir. Béylece uzak metastazi olan hastalar-
da gereksiz lokal tedaviler yerine uygun olan sistemik
tedaviler yapilimaktadir. Tumoér sinirlari dogru olarak
belirlendiginde tedavi planinda gercek timor dokusu
belirlenerek hastaligin niksl veya gereksiz alanin i1sin-
lanmasini énlenir ve ¢evre dokuda olusacak yan etkiler
belirgin bicimde azaltilabilir. Bu sebeple kiratif radyo-
terapide tumar sinirlarinin dogru belirlenmesi en dnemli
faktorlerdendir. Ayrica erken evre akciger olgularinda
cerrahiye iyi bir alternatif olan Stereotaktik Beden Rad-
yoterapisinde (SBRT) hedef hacmin dogru olarak belir-
lenmesi ve bu hedef hacme ylksek doz degerlerini az
fraksiyonda uygulamak oldukg¢a édnemlidir. Bu nedenle
hem IMRT/VMAT(Volimetric-modulated arc therapy)
gibi hem de SBRT gibi tedavilerde hedef hacmin dogru
olarak belirlenmesi hemen etrafindaki kritik organlarin
korunmasi tedavinin basarisini belirler.

Radyoterapi planlanmasinda hedef hacimlerin belir-
lenmesi farkli gérintileme yéntemleri ile yapiimaktadir.
GlUnumuzde tedavi planlar olusturulurken timér sinir-
lar belirlenmesinde bilgisayarli tomografi (BT) kullanil-
maktadir. Klinik uygulamada timdér konturlarn radyas-
yon onkologu tarafindan manuel olarak ¢izilmekte olup
yapilan calismalarda radyasyon onkologlar arasinda
timor volUmlerinin belirlenmesinde farkliliklar oldugu
gOsterilmistir (6). Bazi timdrlerde ve lenf nodlarinin be-
lirlenmesinde anatomik goérinttleme ydntemleri yeter-
siz kalabilmekte olup radyasyon dozunun yikseltiimesi
(dose escalation) yapildiginda bile radyasyon alaninin
timor alanini kapsamadigi gorilmektedir (7).

F-18 florodeoksi-glukoz pozitron emisyon tomogra-
fi (FDG-PET) ve PET/BT’nin evreleme ve tiumor yayili-
minin tespit edilmesinde BT ile karsilastirildiginda dog-
rulugunun daha ylUksek oldugu bildiriimistir (8). FDG-
PET/BT, anatomik bilgi saglayan BT ile birlikte biyolojik

bilgi veren FDG-PET y&nteminin birlesmesi ile olus-
mustur. Boylece hem anatomik hem de biyolojik veriler
elde edilmektedir. FDG-PET/BT, radyasyon onkologlari
arasindaki kullanici farkliliklarini belirgin bicimde azaltir,
timdr ve lenf nodlarinin daha dogru bigcimde belirlene-
rek dogru evrelemeye ve radyoterapi planlanmasinda

Gross Target Volimin (GTV) daha dogru belirlenmesi-

ne olanak saglar. Ayrica yapilan ¢calismalarda yalniz BT

kullanilarak belirlenen nodal GTV’leri belirlemede PET/

BT’ nin hassasligi ve dogrulugu arttirdi§i gosterilmistir.
Radyoterapi planlamasina FDG-PET/BT’in katki-

sI bircok kanser tipinde arastinimistir (9). GUnimuiz-

de FDG-PET/BT cihazinin yayginlasmasi radyoterapi
planlamasinin bu yd&ntemle yapilabilmesine olanak

saglamaktadir (10).

FDG-PET/BT ile yapilan foksiyonel/biyolojik gérunttle-
me radyoterapi planlamasini birka¢c nedenle degistirmek-
tedir. Bu nedenlerden dnemli olanlari siralayacak olursak;
1. BT ve MR’da gérilmeyen lezyonlarin tespit edilmesi

(boyutu kiclk olan lenf nodu ve uzak metastazin

tespiti),

2. Atelektazi gibi timér icermeyen alanlarin belirlene-
rek timaor volimlerinin kdgulttilimesi,

3. Tumor icindeki biyolojik farkhliklarin belirlenerek
timor icinde farkll dozlarin uygulanmasina olanak
saglamasi,

4. Kemoradyoterapi sonrasinda ve tedavi esnasinda
timor kitlesini degerlendirmedeki Ustunlugu,

5. Tedavi esnasinda yapilan degerlendirme ile hedef
volimlerin degistiriimesine olanak saglayarak “ce-
vap ayarli radyoterapi” planlanmasi (11, 12).

KUCUK HUCRELI DISI AKCIGER KAN-
SERINDE (KHDAK) FDG-PET/CT iLE RAD-
YOTERAPI PLANLANMASI

Akciger kanseri 6liume neden olan kanserlerin ba-
sinda gelmektedir. Akciger kanseri tanisi alan bir has-
tada 5 yillik yagsam beklentisi yaklasik %14 olup hasta-
larin yaklasik 1/3’nde cerrahi uygulanabilmektedir (13).
Erken evre akciger kanseri hastalarinda cerrahi énce-
likli secenek olup medikal veya teknik nedenlerle opere
edilemeyen hastalarda radyoterapi en 6nemli tedavi
secenegidir. KHDAK’de radyoterapi uygulanmasindaki
gelismeler (IMRT, IGRT, SBRT gibi teknikler) ile timdre
maksimum radyasyon dozu verilerek hastalik kontrolt
saglanabilmekte ve ¢evre dokularin alacagi radyasyon
dozu azaltilabilmektedir. BT ile yapilan radyoterapi
planlamasi standart yaklasimdir. BT ile anatomik bilgi-
ler kullanilarak planlama yapilir. PET radyoterapi plan-
lanmasina eklendiginde hastaligin biyolojik verileri de
planlamaya dahil edilebilmektedir.
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EVRELEME

KHDAK’de evreleme en kritik strectir ¢clink tedavi
stratejisi ve prognoz hastaligin evresine goére degis-
mektedir. FDG-PET/BT mediastinal ve uzak metas-
tazlarn gostermede BT’ye oranla daha ylksek dogru-
luk gostermekte olup yaklasik olarak hastalarin 1/3’de
tedavi planini degistirmektedir (14). BT gorintilerinde
boyutlari normal olan lenf nodlarinin FDG-PET/BT g6-
rintulerinde artmig metabolik aktivite tutulumu g&s-
termesi nedeni ile mediastinal evrelemede FDG-PET/
BT’nin duyarliigi BT’ye gore yiksektir. FDG-PET/BT
metabolik aktif olan timoéri atelektazik alandan ayira-
bilir (15), ayrica timé&r icinde nekrotik bolgeleri belirle-
yerek radyoterapi hedef volimleri belirlenebilir. Bu sa-
yede timor icinde doz ayarlamasi yapilarak maksimum
radyasyon timore verilirken c¢evre dokunun alacagi
radyasyon azaltilabilir. Bunun sonucunda uzun doé-
nemde olusacak fibrosis ve sekel olusumu daha hafif
duzeyde olacaktir (16).

KHDAK’de lenf nodu tutulumu yoksa (NO) veya
sadece hiler lenf nodu tutulumu varsa (N1) hastalar
opere edilebilir. Opere edilemeyen T1-2 tim&ri olan
ve lenf nodu metastazi olmayan (NO) hasta grubun-
da SBRT oldukc¢a yiiksek lokal kontrol saglamakta-
dir (6-8 fraksiyonda, 80 Gray, 3-5 fraksiyonda 30-
60 Gy). Bu nedenle erken evre KHDAK’de SBRT’ye
aday hasta grubunun belirlenmesinde FDG-PET/
BT ile yapilan mediastinal evrelemenin dogrulugu-
nun yiksek olmasi kritik éneme sahiptir. Li ve ark.
yaptigi cok merkezli bir galismada operasyon dncesi
yapilan FDG-PET/BT ile 200 hasta degerlendirilmis-
tir (17). Bu calismada PET bulgulari cerrahi spes-
mendeki histopatolojik sonuglarla karsgilastiriimigtir.
PET/BT’nin mediastinal lenf nodlarinin evrelendiril-
mesinde duyarlihgi (%83) ve negatif 6ngori degeri
(NPV) oldukga yiksek bulunmustur (%91). FDG-
PET/BT ile boyutlari patolojik olmayan artmis FDG
tutulumu gdésteren lenf nodlari nedeni ile radyote-
rapi alani degisir. Hellwig ve arkadaslarinin yaptigi
calismada tim evrelerde BT’nin duyarliigi %586,
FDG-PET’in duyarhihd %83 olup BT’de lenf nodla-
rinin boyutlar artmis ise PET’in duyarliligi %90, lenf
nodlarinin boyutlari normal ise duyarlik %70 olarak
bulunmustur (18). FDG-PET/BT’nin mediastinal lenf
nodu metastazlarini tespit etmede yuksek negatif
6ngoriu(NPV) degerinin olmasi nedeni ile (NPV>90)
rutin elektif nodal isinlama &énerilmemektedir (19).
FDG-PET calismasinda mediastinal lenf nodu me-
tastazi saptanmazsa bu hasta grubunda primer ti-
more SBRT uygulanmasina karar verilebilir. Selektif
lenf nodu isinlamasi yani FDG-PET aktivite tutulu-
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mu gdsteren lenf nodlarinin isinlamasi guvenilir bir
yontem olup bu lenf nodlarinda lokal kontroli sag-
lamakta ve hedef volumlerin kicultilmesine olanak
vermektedir (16, 20). Hwangbo ve arkadaslarinin
yaptigi calismada FDG-PET/BT ile yapilan medias-
tinal evreleme yaklasik %30 hastada yanls pozitif
degerlendirmeye neden olmustur. Bu nedenle medi-
astinoskopi veya endoskopik ultrason kilavuzlugun-
da yapilan ince igne aspirasyon biyopsisi (EUS-iiAB)
ile patolojik degerlendirme yapilmasi uygun olabilir.
Skuamoz hicreli kanserde mediastinal metastaz-
lar belirlemede EUS-IIAB ile FDG-PET/BT’nin du-
yarlliklari benzer iken (EUS-IIAB: %97,9, FDG-PET
%96,3), adenokarsinom tanisi alan hastalarda EUS-
iIAB daha yiiksek duyarlilikla tespit edilmistir (EUS-
lIAB: %94,6, FDG-PET: %77,8) (21).

Van Der Wel ve arkadaslarinin yaptigi dozimetrik
calismada FDG-PET/BT ile yapilan planlamada N2 ve
N3 KHDAK olan 21 hastada timdriin alacagi radyas-
yon dozu artirlarak 6zefagus ve akcigerlerin radyasyon
maruziyeti alt seviyede tutulabilmistir.

FDG-PET/BT KHDAK hasta grubunda definitif rad-
yoterapi uygulanacak hastalari belirlemede en dnemli
yontemdir. FDG-PET/BT uzak metastazlari ve ileri bol-
gesel hastalig tespit ederek hastaligin evrelemesi ve
bunun sonucunda radyoterapi veya kemoradyoterapi
gibi kiratif amach yapilan tedavilerin basarisini etki-
lemektedir (22). Mac Manus ve arkadaslarinin yaptig
153 hastanin dahil edildigi prospektif ¢alismada kon-
vansiyonel evreleme ile kiratif radyoterapi planlanan
hastalarin %30’unda tedavi plani FDG-PET/BT sonra-
sI palyatif tedaviye donmusttr. Glnkl hastalarin %20
‘sinde uzak metastaz, %10’unda yaygin intratorasik
hastalik tespit edilmistir (23). PET ile evreleme, ki-
ratif tedavi planlanan hastalarda yasam beklentisini
konvansiyonel evrelemeye gbére daha Ustln olarak
6n gorlr. Yasam beklentisi kisa olan hasta grubun-
da yapilacak gereksiz tedavilerin édnlenmesini saglar.
KHDAK hastalarda PET/BT ile yapilan evrelemenin
dogrulugu daha yiksek olup onkologlarin dogru te-
daviyi vermesine olanak saglar. 105 KHDAK hastasi-
nin dahil edildigi prospektif bir calismada FDG-PET
ile yapilan evreleme sonrasinda hastalarin %26’sinda
tedavi stratejisi kiratifden palyatife degismis ve bu
calismada tim hasta grubunda %67 hastada tedavi
plani degismistir (24). KHDAK olan 153 hastanin dahil
edildigi baska bir calismada FDG-PET sonrasi has-
talarin %33’de evre ve %25’de hedef volimlerin de-
gistigi goérulmustir (25). Tumdr volimlerinin belirlen-
mesinde FDG-PET calismasi radyasyon onkologlari
arasinda ve hatta ayni onkologun yaptigi (intraobser-
ver) planlamada farkliliklari anlamli bigimde azalttig
gOsterilmistir (26).
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FDG-PET’IN HEDEF VOLUMLERIN BE-
LIRLENMESINE ETKIiSi

FDG-PET/BT, bir cok calismada gdsterildigi gibi he-
def volimun boyutlarinda ve seklinde belirgin degisik-
liklere sebep olmaktadir (15, 20, 27-33).

Tablo 1’de 6zetlenen bu calismalar gézden gegiri-
lirse FDG-PET ile tedavi planlamasi sonucunda hedef
volimlerde %20’den fazla ve evrelemenin de %20-50

degistigi gorulmustir (34). En belirgin degisiklik atelek-
tazi alaninin PET goérintilerinde timér alanindan ayirt
edilebilmesi (Resim 1) ve BT'de boyutlar kiiglk olan
lenf nodlarinda FDG aktivite tutulumu gérilerek lenf
metastazlarinin tespit edilmesi ile ilgilidir (15, 27-30,
33) (Resim 2). Bradley ve ark yaptigi calismada evre
I-Ill KHDAK hastalarinda hedef volumlerin belirlenme-
si amaciyla yapilan FDG-PET/BT ile planlanan timor
volimlerinde (PTV) %58 ve hastaligin evresinde ise

Tablo 1. KHDAK’de FDG-PET ile belirlenen hedef volimlerdeki degisimler
Kaynak  Evre FDG-PET ile voliim degisimi Dozimetrik etki
Nestle ve  llIIB-IV Radyasyon alanlarinin boyut ve seklinde
ark. (15) degisiklik: %35
Alan kiigtimesi: %26 (ort %19,3)
Atelektazi varliginda daha ¢ok degisim
mevcut (0=0,03)
Erdi ve Bilinmiyor PTV artma (ek nodal hastalik): %19 Bir hastada PET planlama ile ortalama
ark. (27) PTV azalma: %18 kalp dozu %50 azaldi
Mah ve N 2/7) Evre degisimi: %23 PET/BT ile planlamada ortalama maksimum
ark. (28) Ug gbzlemci arasinda PTV’de azalma spinal kord dozunda azalma (p<0,01)
ve artig: 24-70 ve %30-76
Bradley -1l (%65 Evre degisimi: %31 GTV degisimi 6zefagus ve akcigerlerin aldidi
ot evrell) PTV degisiklik: %58 dozda degjisime neden oldu
GTV azalma (atelektazi): %12
GTV artis (ek primer ve nodal
hastalik): %46
Van der Il Nodal GTV’de ort 3,8 cm® azalma (p=0,011)  GTV degisimi 6zefagus ve normal akcigerlerin
\all\rllf l 2/2%) Radyasyon alani degisimi: %66,7 aldigr dozda degisime yol act
(%52,4 azalma, %14,3artis) PET doz artimina (ort 56 Gy’den 71 Gy’e)
(p=0,038) & timar kontrol olasiigini ortalama
en az %6 artmaya neden oldu (p<0,05)
Ceresoli  %66,7 Il Evre degisimi: %48 PET planlama ile spinal kanalin aldigi dozu
éeo.;lrk. >05% GTV'de degisim: %39 azalttigi gézlendi (ort 41,7 Gy vs. 45,7 Gy, p<0,05)
5/7 GTV artigl (ek nodal hastalik) GTV degisimi normal akcigerlerin aldigi dozda
2/7 GTV azalmas! (PET negatif biyimiis ~ 9eJisime yol acti
lenf nodu ve atelektazi nedeni ile)
Faria ve Evre degisimi: %44
ark. (32) oo
GTV degisimi: %56
GTV Azalma: %37,3
GTV Artis: %18,7
Yin ve Il (ttm hasta- GTV degisimi: %100 (=25 hastada PET ile planlama akcigerlerin V20, V30, V50, V55
ark. (33) larda atelektazi %40 degisim) degerlerinde ve 6zefagusun dozunda énemli
mevcut) degisiklikler
Azalma: %73,3 (ort: 155,1-111,4 cmd)
Artis: %26,7 (ort 125,8-144,7 cmd)
PTV: Planlanan Target volim, GTV: Gros Tumér volim
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Resim 1. a-c. KHDAK, BT’de atelektazi alani timér dokusundan ayirt edilememekte olup PET gorintilerinde timor
dokusunda yogun artmig FDG tutulumu izlenmektedir. PET gorlntdleri ile olustulan hedef volimlerde belirgin farkllik oldugu

g6rilmektedir.

Resim 2. Normal boyutlu mediastinal lenf nodunda PET’de
artmig aktivite tutulumu izlenmis olup GTV dahil edilmistir.

%31 degisikligin oldugu gésterilmistir (29). U¢ boyutlu
konformal RT planlanan 24 hastanin 3’Unde atelektazi
tespit edilerek gross timér volimiin (GTV) azaldigi, 10
hastada lenf nodu metastazi ve 1 hastada da ilave pa-
rankimal hastalik tespit edilerek GTV’nin arttigi géste-
rilmistir. Atelektazi saptanarak GTV azalan hastalarda
normal akcigerin ve 6zefagusun alacagdi dozun azaldigi
go6rilmistir. Benzer calismalarda FDG-PET/BT sonra-
sinda hedef volUmlerin degismesi nedeni ile kalp, 6ze-
fagus, spinal kord ve normal akcigerlerin aldigi dozun
azaldigi gosterilmistir (27, 28, 30, 31, 33). FDG-PET/
BT ile mediastinal lenf nodlarinda hastalik tespit edilen
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ve GTV artan grupta cevre dokularn alacagi radyas-
yon dozunda artis tespit edilmis olsa da bu artis tim
hastalarda klinik olarak anlamli bulunmamistir. Van Der
Wel ve arkadaslarnnin yaptidi calismada N2-3 KHDAK
hastalarinda FDG-PET/BT ile nodal GTV azaldigi ve
boylece 6zefagusun ve normal akcigerlerin aldigi do-
zun azaldigi gdsterilmistir (20).

Klinigimizde yapilan 25 akciger kanserinin dahil
edildigi calismada, F18 FDG-PET/BT ve BT goriintleri
ile ayn ayr olusturulmus hedef volimler karsilastinidi-
ginda hastalarin %96’sinda tedavi planlarinda degisik-
lik tespit edilmistir. Hastalarin %64’de FDG-PET/BT ile
olusturulan GTV ve CTV degerleri BT ile elde edilenlere
go6re daha az bulunmustur. PET/BT atelektazik akciger-
den timorin ayirt edilmesine yardimci olmustur (35).

FDG-PET iLE HEDEF VOLUMLERININ
BELIRLENMESI

PET ve BT goruntulerinin elde edilmesi ve flizyon
goruntulerinin olusturulmasi sonrasinda timér volim-
lerinin ve hedef volimlerinin belirlenmesi en énemli
basamaktir. Nukleer tipta kullanilan gérintileme ajan-
larinin biyodagihmi, dinamik ve goérintileme 6zellikle-
rindeki farkliliklar nedeni ile her hasta icin bireyselles-
mis gorintl degerlendirilmesi ve timor sinirlarinin be-
lirlenmesi gerekmektedir. Bu nedenle hedef volumlerin
belirlenmesinde PET ile yapilan standart bir uygulanma
mevcut degildir. PET goérintileri ile hedef volimlerin
dogru ve tutarl bicimde belirlenmesi bazi faktorlerden
etkilenmektedir. Bunlardan birincisi GTV belirleme-
de PET’in uzaysal ¢6zUnirligunin sinirl olmasi (son
jenerasyon PET/BT cihazlarinda yaklasik 4,5 mm) ve
kismen koétl ¢dzUndrlik nedeni ile lezyonlarin tespit
edilmesinde zorluk olugabilmesidir. Boyutlari 1 cm’den
blyuk olan veya aktivite tutulum siddeti geri plan ak-
tiviteden 4 kat fazla olan lezyonlarin neredeyse hepsi
tespit edilebilirken klguk olan lezyonlarda ise sadece
yUksek FDG tutulumu g&sterenler belirlenebilir. Kismen
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kétl uzaysal ¢dzinurlik nedeni ile bazi lezyonlar PET
goruntulerinde silik ve sinirlari belirsiz olarak gérilebil-
diginden gdrsel degerlendirme ile timar sinirlarinin be-
lirlenmesi subjektif olup klinisyenin tecriibesi ile basari
oranlan degisir. Ayrica PET goérlntllerinde pencere,
renk skalasi, lezyon/geri plan orani ve komsu normal
yapilardaki parlamaya bagh degerlendirme basarisi de-
gisebilir. PET goruntllerinde uzaysal ¢ozinUrlikle ilgili
problemler anatomik bilgilerin elde edildigi BT gorin-
tlleri ile birlestirilerek olusturulan PET/BT flzyon g6-
rintuleri ile agilabilir. Fizyon gdruntileri ile PET veya
BT’nin tek basina verecegdi bilgiden daha fazla bilgi
elde edilerek timdr net olarak belirlenebilir.

FDG-PET ile evreleme yapilan ve klratif radyotera-
piye uygun olan hastalarda PET gdérintileri radyotera-
pi planlama amaciyla da kullanilabilir (29). ideal olarak
radyoterapiye aday olan hastalarda yapilan PET evre-
leme gdruntileri, radyoterapi tedavi pozisyonunda ve
uygun immobilizasyon aletleri kullanilarak kaydedilirse
radyoterapi planlamada direkt olarak kullanilabilir (36).
Eger PET/BT cihazi bélimde yoksa, PET ve BT gorin-
tlleri daha sonra flizyon yapiliyorsa referans belirtecle-
rin kullaniimasi gerekir (37). Eger evreleme icin yapilan
PET goérintileme dogru pozisyonda yapilmamissa (6r-
negin kollar yukarda gériintli ainmamigsa) veya bas-
langic evreleme goérintilemesinin Uzerinden belirli bir
zaman gecmisse PET gdruntllemenin uygun pozisyon
verilerek tekrarlanmasi dnerilir.

Radyoterapi planlamada yar kantitatif hesaplama-
lardan elde edilen PET verileri kullanilarak olusturulan
matematiksel modelleme yontemleri kullanilabildigi
gibi insan g6zl, zekasi ve tecrlibesi ile yapilan gorsel
degerlendirme ile de hedef volimler olusturulabilir. He-
def volimlerin belirlenmesinde kullanilan yontemler:

1. Gorsel degerlendirme

Gorsel degerlendirme ile radyoterapi planlama ya-
pilan hemen hemen tim c¢alismalarda standart upta-
ke degeri (SUD) ve benzer parametrelerin kullanildigi
gorulmektedir. Literatirde gdrsel metod tanimlanma-
mis olup bu yéntemle planlama yapacak merkezlerde
ayrnntili bir protokol olusturulmasi gerektigi gériilmek-
tedir. Gorsel degerlendirme ile yapilacak radyoterapi
planlama sirecine baslamadan énce radyasyon onko-
logu ve nikleer tip doktorunun is birligi ile PET/BT ve
flzyon goérintilerinin uygunlugu anatomik isaretlerle
dogrulanmali ve uygun tanisal bir pencere secimi ya-
piimaldir. Doll C ve ark yapmis oldudu 44 uluslararasi
ve farkl disiplerin katildigi ¢alismada nikleer tip dok-
toru ve radyasyon onkologunun bulundugu ekiplerde
timor volimlerinin en uyumlu bigimde belirlendigi gos-
terilmistir (38).

2. Otomatik veya yari-otomatik metodiar

FDG-PET/BT ile hedef timdr volimlerinin belirlen-
mesinde kullanicilar arasindaki farki azaltmak icin oto-
matik veya yar otomatik yéntemler kullanilarak daha
objektif bir ydntem arastirimistir. Ancak bu yéntemler
FDG timére 6zgl bir madde olmadigindan neoplastik
dokuyu, fizyolojik veya inflamatuar sirecgten ayirt ede-
memistir. Bu yontemler fantom calismalarinda c¢ok iyi
sonuglar verirken insan ¢calismalarinda kullanicilar tara-
findan yeniden gézden gegcirilerek timadr volimleri be-
lirlenmesi gerekmistir. FDG’nin timor hicrelerinin ya-
nisira makrofajlarda ve granilasyon dokusu tarafindan
da tutuldugunu unutulmamaldir. FDG-PET Ug¢ boyutlu
glukoz dagiimini gésteren bir harita olup kanser hiicre-
lerini gbsteren bir harita degildir (39).

2.1. STANDART UPTAKE DEGERI(SUD)

SUDmax klinikte tiUmor aktivitesini degerlendirme-
de en uyumlu ve glvenilir olan yaygin olarak kullanilan
kantitatif parametredir [SUD max=maksimum aktivite
konsantrasyonu/(enjekte edilen doz/agirlik)]. Pulmoner
nodull olan 87 hasta ¢alismaya dahil edilmis olup lez-
yonlar patolojik degerlendirme ile dogrulanmis ve en
az 2 yil takip edilmistir. Akciger kanseri tanisi koymada
SUD 2,5 degeri esik deger olarak bakildiginda duyarli-
hgr %97, 6zgulliglu %82 ve dogrulugu %92 olarak bu-
lunmustur (40). Radyoterapi planlamada GTV belirlen-
mesinde SUD 2,5 esik deger olarak 6nerilmektedir (41).

2.2. ESIKLEME YONTEMI

En yaygin kullanilan esikleme yaklasiminda timéral
kitlenin maksimum aktivite dederine gore olusturulan
sabit ylzde yogunluk seviyesinin kapsadigi bolge ti-
morun sinirlarini belirledigi kabul edilmistir (42). Litera-
tlrde bir cok arastirmacinin sabit esik degerini %40-50
olarak kabul ettigi calismalarda lezyon boyutu, homo-
jenitesi ve lezyon/geri plan kontrastina bagh volim he-
saplarinda bu esik degerin ciddi hatalara yol actigi gé-
ralmastar (43). Cesitli konturlama yéntemlerinin karsi-
lastinimasi, bu yaklasimin boyutlari biyik nonhomojen
aktivite tutulumu goésteren primer KHDAK hastalarin-
da GTV’nl belirgin bigimde kiicik hale getirebilecegi
gOstermistir (44). Bu nedenle, kontrast bagimli adaptif
esikleme ydntemleri ile gros timér sinirlarinin belirlen-
mesinde daha fazla arastirma yapilmasi gerekliligi or-
taya ¢ikmistir.

2.3. GERI PLAN KESME (CUT-OFF) YONTEMI VE
KAYNAK/GERI PLAN ALGORITMALARI

Otomatik olarak belirlenen bagka bir konturlama
yéntemi olan geri plan kesme ydnteminde belirlenen
degerin Ustiinde kalan alanlar gizilerek timdr volimle-
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ri olusturulur (6rnegin aktivite tutulum siddeti geri plan
aktiviteden 3 standart sapma goésteren alanlar veya
SUD 2,5 Ustinde olan alanlar gibi) (45). Bu yéntemin
avantajl lezyon i¢inde izlenen heterojen aktivite tutulu-
mundan bagimsiz olarak sinirlar belirlenebilir. Ancak bu
geri plan kesme yaklasimin dogrulugu bu yontem igin
kullanilan istatistiksel modelin dogruluguna baglidir.

KHDAK’nde PET ile GTV belirlenmesinde geri plan
FDG konsantrasyonun timor volimlerine etkisi he-
saplanarak kontrast odakli esikleme algoritmasi 6ne-
rilmektedir (46). Bu yaklasimla sadece BT ile cizilen
volimlerle karsilastirldiinda GTV azaldigi ve patolojik
timor volimui ile oldukga uyumlu oldugu gdsterilmistir.
Bu calismada alt lobda yer alan timdrlerde ise nefes
alip verme sonucunda patolojik timaor volimui ile belir-
gin farklilik oldugu tespit edilmistir. U¢ boyutlu PET gé-
rintlleme ile bu hatalarin 6niine gecilebilecedi 6ng6-
rilmastlr. Oto segmentasyon yaklasimi ile belirlenen
kaynak/geri plan orani kullanilarak yapilan bir calisma-
da, KHDAK olan 33 hastada patolojik tim&r boyutu ile
oldukga uyumlu sonuglar elde edilmigtir (47).

2.4. GRADYAN BAZLI YAKLASIM

istatistiksel imaj kirliligi ve rezolusyon bulanikhigini
minimalize etmek icin gradyan bazl yaklagimla belir-
lenen PET-GTV 6nerilmektedir (48). Werner-Wasik ve
arkadaglarinin yaptigr fantom g¢alismasinda PET-GTV
belirlenmesinde diger yontemlerle karsilastinldiginda
gradyan bazli yaklasim daha dogru sonuglar vermistir
(49). Bu yontem ayrica cerrahi 6rneklerle kiyaslanarak
GTV’nin belirlendigi diger yéntemlerle karsilastiriimigtir
(50, 51). Evre I-ll KHDAK tanisi almig ve lobektomi uy-
gulanmis 10 hastanin dahil edildigi calismada gorsel,
%40-50 sabit esik ve kaynak/geri plan orani yontemleri
ile belirlenen PET-GTV ve 4D PET/BT ile BT gorinti-
lerinde gorsel olarak belirlenen GTV degerlerine oranla
daha Ustin bulunmustur (50). 19 hastanin dahil edildigi
baska bir ¢calismada, cerrahi 6ncesi normal nefes alip
verirken yapilan PET/BT goéruntilerinde gradyan bazli
yaklasimla belirlenen timor volimleri cerrahi 6rneklerle
yuksek uyumluluk gostermistir (51).

2.5. OTOMATIK METODLAR

Akciger kanserli hastalarda FDG-PET ile tUmor
volimlerinin belirlenmesinde tam otomatik esikleme
yéntemleri gelistiriimistir. Kaynak/geri plan algoritma-
larin kullanildigi otomatik esikleme ydntemleri en sik
kullanilan yéntemdir. Radyoterapi planlama amaciyla
sadece fonksiyonel goéruntller kullanilarak otomatik
konturlama yapilirsa ciddi kusurlar ortaya gikabilir. On-
celikle bu tarz otomatik segmentasyon ile yapilan tu-
mar volimlerin belirlenmesi éncesinde yapilan BT veya
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diger anatomik goéruntileme ydntemleri ile géruntilerin
eslestirilmesi dnemlidir. Daha sonra radyoaktif mad-
denin patolojik ve fizyolojik dagilimi otomatik esikleme
yéntemleri ile ayirt edilemediginden kullanici tarafindan
yeniden gézden gegirilip duzeltiimesi gerekir.

Son yillarda timdr volimlerinin belirlenmesinde yu-
karida tartigilan ydntemler bildirilmis olmasina ragmen
GTV belirlenmesinde altin standart olabilecek otomatik
bir ydntem mevcut degildir. KHDAK hastalarinda, bir-
cok calismada arastirilan farkl GTV belirleme yéntem-
leri ile cerrahi olarak gercek timdr volimU arasindaki
uyum Tablo 2’de 6zetlenmistir (34).

TUMOR HAREKETI: GATED PET/BT iLE
RADYOTERAPI PLANLAMA

Toraks malignitelerinde hedef timér volimlerinin
belirlenmesinde solunum, kardiyak siklus ve diger fak-
torler nedeni ile organ hareketi ve bunun sonucunda
da lezyonun hareket etmesi 6nemli bir problem olarak
karsimiza ¢cikmaktadir. Gelismis konformal radyotera-
pide organ hareketleri g6z énline alinarak hesaplama-
lar yapiimaldir (56). Organ hareketi izlenerek yapilan
tedavi daha dogru ve kesin olabilir. Eger sinirlar dar
birakilirsa organ hareketi nedeni ile tUmorin bir kismi
disik doz alan bélgede kalabilir. Randomize olmayan
birkac arastirmada akciger kanserli hastalarda yuksek
doz ile tedavi edilmesi avantaj olarak gérilse de yan
etkiler ortalama akciger dozu ile iligkili bulunmustur
(57). Dort boyutlu (4D) radyoterapi ile planlanan timor
volUmleri azaltilarak tim&rin alacagi doz artirilip gevre
saglikh doku korunabilir. 4D Gated PET/BT gorintiile-
mede solunum siklusu ile senkronize olarak hem PET
hem de BT gérinttleri kaydedilebilmektedir. 4D PET/
BT solunum siklusunun spesifik bir fazini temsili ola-
rak alarak goéruntiler olusturulur bu sekilde timérin ve
vicudun solunumla hareketi ile hareket eden timérin
gorintisu elde edilir (58). Bdylece timér sinirlari net
olarak belirlenerek hedef volimlerin dogrulugu artar
ve normal dokular daha iyi korunabilir. Akciger kanseri
hastalarinda yapilan 4D Gated PET/BT harekete bag-
Il hareket bulanikhligini dizeltir ve timérin solunumla
hareket eden fonksiyonel aktiviteyi tutan alani net ola-
rak gosterir.

Lamb ve ark yaptigi bir calismada, 3 hastada alt
loblarda bulunan 4 adet lezyonun timér volimleri 4D
BT ve 4D Gated PET/BT ile olusturularak karsilastiril-
mustir. Bu ¢calismada 4D PET/BT ile olusturulan GTV'ler
4D BT ile olusturulan volimlerden yaklasik %30 kigik
bulunmustur. Ayni ¢alismada 4D BT ile normal PET
goruntilerinden olusturulan hedef timor volimleri ara-
sinda fark klglk olarak degerlendiriimistir. Gated PET
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BT, PET, PET/BT ile patolojik tiimor boyutunun korelasyonu

PET/BT GTV ile patolojik timor boyutlan arasinda gicli korelasyon
Cizilen sininn dis kenarindaki SUV mean degeri: 2,41+0,73

Halo sininnda &lgtilen SUV ile T evresi ve histoloji Snemli bicimde iligkili bulundu.

FDG-PET/BT 6zellikle atelektazi bulunan hastalarda BT veya sadece PET’e
gore cerrahi érneklerde daha iyi korelasyon gésterdi

PET GTV ve gercek timor boyutu arasindaki en iyi korelasyon SUV esik degeri
%31+11 ve SUV 3,0+1,6 alindiginda elde edilmistir

Maksimal tiim&r boyutlari BT de pencere seviyesi 1,600 ve -300 HU alindiginda
PET GTV’lere (patolojik timdr volimd ile en iyi korelasyon gosteren deger
SUVmax %50) gére daha dogru tahmin edilebilir

Patolojik timor volim: 39+51 MI
PET timor volliim: 48+62 M
BT timor volim: 60,6+86,3 Ml

Hem BT hem de PET volimleri patolojik timdr volimleri ile oldukga
uyumlu bulundu (p<0,001).

Alt loblarda lokalize timérlerde PET ile patolojik timdr volimleri arasindaki
uyumsuzluk daha fazla bulundu

PET GTV maksimal timar ¢api ile cerrahi drneklerle yliksek korelasyon
gosterdi (CC:0,90). PET/BT’de otosegmentasyon yéntemi ile olusturulan

GTVler elle gizilen GTVlere daha kiiguk bulundu
BT ve PET GTV’lerin karsilastinimasi

Gradyan bazl yéntem GTV’nin en iyi hesaplanmasini sagladi

PET GTVler genellikle BT GTVlerden daha kigtk bulundu.

Adaptif %50 ve gradyan bazll ydontemlerle olusturulan maksimum timér
boyutlan patolojik timér boyutu ile en iyi korelasyon gésterdi.

Tablo 2. PET ile GTV belirleme yoéntemlerinin cerrahi érneklerle karsilastinimasi
Hasta PET ile GTV
Kaynak sayisi belirleme yontemi
Lin ve 37 Fuzyon PET/BT goruntilerinde
ark. (46) timor cevresine cizilen halo
Yuve 52 SUD: 2,5
ark. (52)
Yuve 15
ark. (53)
Wuve 31 8UD,__ degerinin %20-55
ark. (54) esiklenmesi
Schaefer 15 Tumor esik degeri =
ve ark. A*ort SUD,,, + B*geri plan
(55)
van 33 Kaynak/geri plan orani
Baardwijk otosegmentasyon
ve ark. (28)
Wanetve 10 Gradyan bazl yéntem
ark. (50) SUD__ %40-50 sabir esik
degeri yontemi
Kaynak geri plan oranina gére
uyarlanabilir esikleme ydntemi
Cheebsu- 19  Mutlak SUD kesim degeri
mon ve ark. (51) yéntemi (2,5)
Sabit esik degeri SUD___
%50 ve %70
Adaptif esikleme SUD,
%41-70
Kontrast odakli algoritma
Kaynak/geri plan orani
Gradyan bazl yéntem
SUDmax: Maksimum Standart Uptake Degeri, GTV: Gros TUumér volim

Ozellikle alt loblarda yer alan hareketin en fazla oldugu
timdrlerde SBRT planlamasinda 4D BT’ye daha yUk-
sek dogrulukta GTV belirlenmesine olanak saglamak-
tadir. 4D BT, alt loblarda yer alan lezyonlarda timérin
yumusak dokuya yakinligi nedeni ile (sag tarafta kara-
ciger, sol tarafta dalak/mide nedeni ile) timoér hareket
degerlendirmesindeki dogrulugu azalmaktadir (59).
Gelismis konformal radyoterapi uygulayan merkez-
lerde timér hareketi en dnemli zorluk nedenidir. ideal
radyoterapi uygulamasinda, tedavi uygulayan siste-
min timoérdn hareketi ile olusan degisikliklere devamli

uyum gosterebilmesi (gercek zamanli izleme)(60) veya
solunumun sadece spesifik bir fazinda radyasyon ver-
mesi gerekir. Bunun sonucunda tg¢ boyutlu konformal
radyoterapi tanimi dért boyutlu olarak adlandirilir.

PET/BT iLE YAPILAN RADYOTERAPI
PLANLAMANIN KLINIK SONUGLARI

FDG-PET/BT, KHDAK’de yiiksek tanisal dogrulugu

nedeni ile atelektazik akciger dokusunda ve boyutlari
blyimis FDG tutulumu gdstermeyen lenf nodlarinda
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klinik timoér hacimlerini énemli dl¢lide azaltabilecegi
gOsterilmistir.

Primer KHDAK’de SUDmax degerinin sag kalim so-
nuclarini 6n gérmede prognostik degeri oldugu gos-
terilmistir. Ayrica radyoterapi 6ncesi ve sonrasi SUD-
max degeri ile hem genel sag kalim hem de hastaliksiz
sag kalim arasinda iliski oldugu gosterilmistir. Primer
timorde ve lenf nodu metastazlarinda SUDmax de-
gerinin ylksek olmasi kéti sag kalim ile iligkilidir (61).
TUmorin yiksek glukoz tutulumu goéstermesi metastaz
potansiyelinin ylksek olmasi gercegi ile ilgilidir.

Mac Manus ve ark radyoterapiye cevabin deger-
lendiriimesinde FDG-PET’in degerini arastirmiglardir.
Bu calismada 88 KHDAK hastasina kemoradyoterapi
oncesi ve sonrasinda FDG-PET ile gérintileme yapil-
mistir (RT basladiktan ortalama 70 giin sonra, 60 Gy,
6 hafta boyunca 30 fraksiyon). Tedavi sonrasi yapilan
FDG-PET’de %45 hastada tam metabolik yanit elde
edilirken %36’da kismi metabolik yanit elde edilmigtir.
Ortalama sag kalim tam metabolik yanit alinan grup-
ta 31 ay, alinmayan grupta 11 ay olup tam metabolik
yanit alinan grupta bir yillik sag kalm %93 iken tam
yanit alinmayan grupta %47 bulunmustur. Bu calis-
mada radyoterapi sonrasi PET de tam metabolik yanit
elde edilmesi radyoterapiye bagli inflamasyon gibi kafa
karistirici konulara ragmen sonuclarin degerli oldugu
gOsterilmistir (62).

Radyoterapi sirasinda SUDmax degisiklikleri me-
tabolik cevap veren grup ile cevap vermeyen grup
arasinda belirgin farkliliklar géstermektedir. Metabolik
cevap veren grupta genel sagkalim cevap vermeyen
grupla karsilastirildiginda daha yiksek bulunmustur.
SUDmax degerindeki azalma orani hastaliksiz sag ka-
hm ile direkt iligkilidir (63).

FDG-PET/BT, niks hastali§i tespit etmede &nemli
role sahiptir. KHDAK’de PET/BT ile metabolik gériinti-
leme tedavi sonrasinda nikst gdstermedeki dogrulugu
ylksektir (%78-98) (64). Radyoterapi sonrasi pnémoni-
tis ve inflamasyon nedeni ile en erken 6 hafta sonrasi
tetkik yapilabilir, ancak genellikle 6nerilen zamanlama
3-6 aydrr.

Metabolik cevap degerlendiriimesi lokal basarisizlik
ve sag kalimi belirlemede dnemli bir parametredir. Re-
zidl metabolik aktivitenin tespit edilmesi ek tedavilerin
planlanmasina olanak saglar (Resim 3).

Velasquez ve arkadaslarinin yaptigi calismada 101
opere edilemeyen KHDAK hastasinda radikal kemo-
radyoterapi 6ncesi ve sonrasi PET gorintileri deger-
lendirilmistir. Tedavi sonrasi PET galismasinda rezidi
metabolik aktivite tutulumu gdsteren grupta genel sag
kalimin belirgin bicimde disik oldugu goériimustar
(65). Buyuk tumdrler ve SUDmax degeri yuksek olan
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timorlerde radyoterapi sonrasi rezidi aktivite tutulumu
saptanmasi arasinda iligkili bulunmustur.

Son yillarda, iki caismada FDG-PET/BT ile hedef
volimleri belirlenen ve kemoradyoterapi uygulanan
evre lI-Ill KHDAK hastalarinin takibinde klinik sonuglar
degerlendirilmistir (66, 67). Kemoradyoterapi uygula-
nan 32 hastanin dahil edildigi pilot calismada, sadece
bir bélgesel basarisizlik ve bir lokal progresyon tespit
edilmistir (66). Bu lenf nodunda gelisen niks analiz
edildiginde bu lenf nodunun FDG pozitif oldugu ancak
hedef volime dahil edilmedigi anlagiimistir. PET po-
zitif alanlar dahil edilerek yapilan 137 evre Ill KHDAK
hastasinin incelendigi baska bir calismada lokal niiks
%14,6, uzak metastaz ile birlikteligi ise %16,8’dir (67).
Bu bulgular PET ile radyoterapi planlanan hastalarda
klinik sonuglarinin en az BT ile yapilan planlama kadar
iyi oldugu gosterilmigtir (68). Bununla birlikte lokal ileri
KHDAK’de normal dokuyu daha fazla koruyarak pri-
mer timore doz artinmi yapilabilir béylece lokal kontrol
saglanmasi artirilabilir. Béylece meta analiz gcalismada
one slrlldugi gibi potansiyel hasta sag kalimini arti-
rabilir (69).

KUCUK HUCRELIi AKCIGER KANSERI
(KHAK) EVRELEME

KHAK yeni tani alan akciger kanserlerinin yaklasik
%20-25’ini olusturur, siklikla kétu Kklinik seyir gosterir
ve tani aninda bir¢gok hastada uzak metastaz mevcut-
tur (70). Agresif tedavilere ragmen prognozu koéttudir
(9). KHAK’de evrelemenin dogru yapilmasi uygun teda-
vi yénteminin belirlenmesinde en énemli faktérdir, me-
diasten lenf nodlarinin degerlendiriimesi basta olmak
Uzere hastaligin yayiiminin belirlenmesi zordur. Fisc-
her ve ark 29 KHAK dahil ettikleri prospektif calismada
FDG-PET/BT ile hastaligin evrelendirilmesini standart
evreleme (BT ve kemik sintigrafisi) ydntemleri ile karsi-
lastirmiglardir (71). Bu g¢alismada PET/BT 29 hastanin
5’inde (%17) evreyi degistirmis olup evrelemede dog-
rulugu artirdigi gosterilmistir. Diger bir calismada, kon-
vansiyonel evreleme ydntemleri ile sinirli hastalik tespit
edilen hastalarda FDG-PET/BT eklenerek yeniden ya-
pilan evrelemede hastalarin %8,3-9,5’da yaygin hasta-
lik evresinde oldugu gérulmustir (72, 73). Arslan ve ark
FDG-PET/BT ve BT ile yapilan evrelemenin dogrulugu-
nu ve genel sag kalim ile iliskisini degerlendirmiglerdir
(74). BT ile yapilan evreleme ile karsilastinldiginda 25
hastanin 9’unda evrenin ylUkseldigi (%36) ve 2 hastada
ise evrenin azaldigi (%8) bulunmustur. Ayrica, FDG-
PET/BT ile evreleme ile anlamli sag kalim farki 6ngd-
rilmas (p=0,019) ancak BT de fark tespit edilememistir
(p=0,055). Bu calismalarda sinirli hastalik evresindeki
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Resim 3. a-e. KHDAK, 82 y,E hasta. (a) Sol parahiler bélgede tespit edilen kitlede anormal artmis metabolik aktivite tutulumu
izlendi (b) bu gorintilerle yapilan IMRT planlama gorintdleri. (c) Dort ay sonra tedaviyi kontrol amaci ile yapilan PET/BT’de
rezidi kitle ile uyumlu artmis metabolik aktivite tutulumu goérilda. (d) Rezidi kitleye uygulanan SBRT’ye ait plan goriintdleri.
(e) Bir yil sonra yapilan PET/CT’de patolojik aktivite tutulumu izlenmedi (tedaviye olumlu metabolik yanit).

KHAK’de baglangi¢ evrelemesinde FDG-PET/BT nin
uygulanmasi énerilmigtir.

_FDG-PET/BT ILE TUMOR VOLUMLERI-
NiN BELIRLENMESi

KHDAK ile karsilastirldiginda, KHAK hastalarinda
FDG-PET/BT ile kullanilarak belirlenen timor volimle-
rinin degerlendirildigi cok az galisma mevcuttur. Ancak
KHAK’de de ayni KHDAK’de oldugdu gibi timér volim-
lerini daha dogru belirleyerek tedavi planlarina katki
saglayabilir.

FDG-PET/BT ILE TUTULU ALAN RAD-
YOTERAPI PLANLANMASI

Sinirl hastaligr olan KHAK’de mediastinal lenf nodu
bolgelerinin elektif nodal isinlanmasi ile lenf nodu ba-
sarisizigini azaltmak igin gerekli oldugu kabul edilmis-
tir. Ancak bazi klinisyenler genis alan isinlanmasi so-
nucu olusan ciddi yan etkiler nedeni ile elektif nodal
isinlamadan kacinmaktadirlar. Bass ve ark yaptig faz
Il calismada BT ile sinirl hastalik tespit edilen KHAK
hastalarinda uygulanan tutulu alan radyoterapisini de-
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gerlendirmiglerdir (75). Bu calismada ortalama sag ka-
m 19,5 ay bulunmus olup yan etkilerin daha az oldugu
gosterilmistir. De Ruysscher ve ark. yapmis oldugu faz
Il calismada benzer sekilde BT ile sinirli hastalik tespit
edilen KHAK hastalarinda uygulanan tutulu alan rad-
yoterapisi arastirimistir (76). Genel sag kalim ve alan
icinde basarisizlik tespit edilmeyen hedef volimlerin
disinda kalan bdélgesel lenf nodlarindaki niiks olarak
tanimlanan izole lenf nodu basarisizigini degerlendir-
mislerdir. Bu calismada izole lenf nodu metastazini
beklenmedik seviyede yiiksek bulmuslardir (%11). Bu
bulgularin degerlendirildigi Uluslararasi Atom Enerii
Kurumu (IAEA) toplantisinda tutulu alan radyoterapisi
tartismall bulunmus olup prospektif klinik calismalarla
degerlendiriimesi dnerilmistir (77).

FDG-PET/BT elektif nodal iginlamanin gerekli olup
olmadigini belirlemek igin kullanilabilir. Guincel iki calig-
mada KHAK’de FDG-PET/BT ile yapilan evreleme son-
rasinda elektif nodal isinlamanin gerekliligi degerlendiril-
mistir (78, 79). Van loon ve ark yaptiklar prospektif ca-
ismada KHAK-sinirli hastaligi olan 60 hastada FDG-PET
ile planlanan tutulu alan radyoterapisini degerlendirmis-
lerdir. Ortalama genel sag kalim 19 ay ve izole nodal ba-
sarisizlik oldukga diistik bulunmustur (%3). FDG-PET ile
planlanan bu ¢alisma énceki BT ile planlanan hasta gru-
bu ile karsilastirdiklarinda izole nodal basarisizlik orani-
nin belirgin bi¢cimde azaldigini géstermislerdir (%11’den
%3’e). Shirvani ve ark., FDG-PET ile evrelenerek IMRT
yéntemi ile tutulu alan radyoterapisi uygulanan KHAK-
sinirli hastaligi olan 60 hastay degerlendirmislerdir (79).
iki yilllk genel sag kalim %58 olarak hesaplanmig ve
sadece bir hastada izole nodal basarisizlik tespit edil-
mistir (%3). Bu ¢alismalarda F18 FDG-PET ile evrelenen
hastalarda givenli bicimde elektif nodal isinlama yerine
tutulu alan radyoterapisinin uygulanabilecegi sonucuna
variimistir. PET negatif olan lenf nodlarinin isinlanmama-
sl ile ayni radyasyon dozunda toksiteyi azaltabilir veya
ayni toksite ile doz ayarlama saglanabilir. KHAK’de
FDG-PET ile tutulu alan radyoterapisi gtincel bir tartis-
ma konusu olup elektif nodal isinlama yerine tutulu alan
radyoterapisinin uygulanmasi prospektif calismalarla
degerlendirilmelidir.

KHAK’de FDG-PET’in diger bir roll tedaviye yanitin
degerlendiriimesidir. FDG-PET kemoterapi veya radyo-
terapi uygulanan hastalarda tedaviye yaniti degerlen-
dirme basarisi yliksek bulunmustur (80).

Sonuc olarak, KHAK’de FDG-PET’in en énemli kat-
kisi evrelemenin dogrulugunu artirmasidir. Bu hasta
grubunda FDG-PET ile radyoterapi uygulanmasi tartis-
mali olsa da tutulu alan isinlanmasi ilgi ceken bir yon-
temdir. FDG-PET tedavi planlanmasi sinirli hastaligi
olan KHAK’de tedavi stratejisini degistirebilir.
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OZEFAGUS KANSERININ RADYOTERAPI PLAN-
LAMASINDA PET/BT’NiN ROLU

Ozefagus kanseri yiiksek mortalite oranina sahip-
tir ve glincel tedavilerin basarisi disik olup 5 yillik
sag kalim %17’dir (81). Lokal kontrolin basarili olma-
sI sag kalim orani ile iligkili bulunmus, lokal kontroli
saglamak icin bazi tedavi yontemleri gelistiriimistir.
Kombine kemoradyoterapi definif ve neoadjuvan
olarak uygulanabilir. Cerrahi rezeksiyon hastalara
kir sansi saglar ancak bircok hasta tani aninda ile-
ri evrededir. FDG-PET/BT tani sirasinda hem primer
hastaligin hem de tutulu lenf nodlarinin belirlemesi-
nin yaninda olasi uzak metastazlari da tespit etmek-
te oldukca faydalidir. Rezeksiyon yapilan hastalarda
yapilan klinik-patolojik galismalarda BT gérlnttleme
tmorin uzunlamasina yayilimini degerlendirilmesin-
deki basarisi disiktir ve nodal tutulumu gésterme-
de yetersiz kalabilir, ancak BT géruntileme radial
yaylhimi gostermede oldukcga basarilidir. FDG-PET/
BT 6zefagusa yakin olan lenf nodlar digindaki lenf
nodlarinin degerlendiriimesinde ve uzunlamasina
yayllimi degerlendirmede BT'ye gbre daha Ustindir
(82). IMRT/VMAT gibi ileri radyoterapi tekniklerinde
hedef hacimlerin dogru belirlenmesi hemen yakinda-
ki kritik organlar korumak ve lokal kontroli sagla-
mak adina ¢ok énemlidir.

EVRELEMEDEKI ROLU

Yapilan calismalarda 6zafagus kanserinde primer
tUmorin belirlenmesinde T1 ve T2 tUmorlerin tespitin-
de BT ile karsilastinidiginda duyarliidi disiik olmasina
karsin, Flamen ve arkadaslarinin 74 hasta ile yaptiklar
galismada 70 hastada %95 duyarllikla primer timor
tespit edilebilmistir (83). Bu calismada T1 timérd olan
4 hastada FDG-PET/BT ile timér tespit edilememistir.
Bunun yaninda ileri evre olgularda hem primer tdmdara
hem de lokal tutulu lenf nodunun tespitinde BT ile karsi-
lagtirmalarda daha yliksek dogruluk bulunmustur (PET/
BT %82, BT %64, p=0,004). Van Vliet ve arkadaslarinin
yaptiklar calismada lokal metastatik lenf nodlarini tes-
pit etmede BT ile FDG-PET bulgularini karsilastirdikla-
rinda duyarlligi sirasiyla %50 ve %57, 6zgulligu %83
ve %85 olarak bulunmustur (84). Reaktif inflamatuar
dokular, yanlis pozitif aktivite tutulumu gosteren lenf
nodlari, fizyolojik aktivite tutulumlari ve peritimaral lenf
nodlarinin ayirt edilememesinden dolayr PET/BT lokal
evrelemede tek basina yeterli degildir, BT ve endos-
kopik US altin standart olarak kullaniimaktadir. Uzak
metastazlarin tespitinde ve tedavi yaklagimlarinin belir-
lenmesinde ise diger yontemlere gére FDG-PET/BT nin
kullanimi 6nemli rol almaktadir.
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HEDEF HACIMLERIN BELIRLENMESi

Gunimuzde kullanilan IMRT/VMAT gibi ileri tedavi
tekniklerde hedef hacimler ¢ok yiksek dozlar verilir-
ken c¢evre kritik organlarin korumasi maksimum sag-
lanmaktadir. Bu tedavi modalitelerinde iyi belirlenmis
hedef hacmin hemen bitiminde ylksek doz gradyenti
saglanarak doz diisimi hedeflenir. Bu nedenle isteni-
len ylksek dozun hedef hacme uygulanmasi ve has-
taligin kontroliiniin saglanabilmesi icin hedef hacmin
dogru belirlenmesi oldukga énemlidir. FDG-PET/BT ile
timor sinirlari, lenf nodu ve uzak metastazlarin tespit
edilerek ek bilgiler saglar. FDG-PET/BT ile hedef vo-
Iimlerin belirlenmesinde en uygun yéntem arastiriimis-
tir. Birgcok ¢alismada tumoér sinirlarinin belirlenmesinde
gorsel degerlendirme ydntemi kullaniimistir (85-88).

Moureau-Zabotto ve ark. 6zefagus kanserli 34 has-
tada timor sinirlarinin belirlenmesinde BT’ye olan kat-
kisini de@erlendirmislerdir, 34 hastanin 19°da GTV de-
gismis olup 12 hastada (%35) GTV azalmis, 7 hastada
ise artmistir (%21) (86).

Konski ve ark. 25 &zefagus kanseri olan hasta-
da SUD 2,5 degeri esik deger kabul edilerek PET ve
BT ile tUmor volimleri olusturulmustur. Bu calismada
FDG-PET/BT’nin GTV’yi belirlemede ek bilgi sagladigi
gOsterilmistir (89). Zhong ve ark. FDG-PET/BT ile SUD
2,5 degeri esik deger olarak belirlenen timor genislik-
lerini cerrahi 6rneklerle karsilastirdiklarinda boyutlari
oldukca benzer bulmuslardir (90). Vali ve ark. 11 farkl
yéntemi karsilagtirdiklari galismalarinda ( SUD 2,0, 2,5,
3,0, ve 3,5, SUDmax %40, %45 ve %50, ort karaciger
SUD +1, 2, 3 ve 4 standart sapma), 6zefagus kanse-
rinde SUD 2,5 esik degeri kullanilarak belirlenen GTV
degerlerinin en uygun yéntem oldugu sonucuna ulas-
miglardir (91).

Literatirdeki calismalarda, &zefagus kanserinde
GTV belirlenmesinde FDG-PET/BT kullanildiginda kli-
nisyenler arasinda ve ayni klinisyenin yaptigi planlama
farkhliginin azaldigi goésterilmistir. Vesprini ve ark. 10
hastaya ait GTV hacimleri 6 radyasyon onkologu ta-
rafindan yalniz BT ve yalniz FDG-PET/BT kullanilarak
belirlendiginde GTV hacminin belirlenmesinin PET/BT
kullanildiginda klinisyenler arasinda hem de ayni klinis-
yenin yaptigi planlama farklarinin oldukca azaldigi gos-
terilmistir (87).

RADYOTERAPI BASARISININ DEGER-
LENDIRILMESI

Ozafagus kanserlerinde tedavinin basarisinin deger-
lendirmesinde yani rezidlel timdrin ya da lokal rekir-
rensin belirlenmesi olduk¢ca &nemli olup uygulanacak

cerrahi ya da palyatif tedavinin belirlenmesi igcin gerek-
lidir. Radyoterapiden hemen sonra yapilan FDG-PET/
BT sonuclarinda radyoterapiye bagl degisikliklerden

(6zafajit ya da Ulserasyon) dolayi yanlis pozitif sonuclar
gorilmekte ve rezidiv timoérin tespitinde celiskiler olusa-
bilmektedir. Tedavi dederlendirmek icin yapilacak FDG-
PET/BT’nin zamanlamasi konusunda net bir bilgi olma-
sa da tedaviden bir ka¢g ay sonra yapilacak FDG-PET/
BT’nin tedavi yanitin degerlendirmesinde roll biyuktdr.
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