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Malign mezotelyoma (MPM), serozal membranla-
rin mezotel hucrelerinden kaynaklanan nadir go-
rilen, agresif seyirli malign bir timor olup en sik
plevradan (%90), daha az siklikla periton (%6-10)
ve perikarddan ve ¢ok nadiren de testisde tunika
vaginalisten gelisebilmektedir. Histolojik olarak
epitelyal, sarkomat6z ve mikst olmak tizere (g tip-
te siniflanir (1). Tumor hem paryetal hem de vise-
ral plevrayi tutar ve komsuluk yoluyla gégis duva-
r, diyafram ve mediastene yayllmaya egilim gos-
terir. Lenfatik yayihm da nadir degildir. Otopsi ¢a-
lismalarinda hiler ve mediastinal lenf nodlarinda
%40-45 oraninda metastaz tariflenmistir (2). He-
matojen yayllimla uzak organlara da metastazlar
olusabilmektedir. Erken evrelerde ekstraplevral
pndémonektomi ile sagkalim kisith olarak uzatilabil-
se de hastalarin blytk ¢cogunlugu genellikle tani-
dan sonraki ilk bir yil icinde kaybedilir. Sadece ku-
clk bir azinlik 5 yilhk sagkalim gosterebilmektedir
(3). intratorasik lenfatik yayiim olmasi, uzak me-
tastaz bulunmasi ve yaygin plevra tutulumu sag
kalimi azaltan 6nemli faktorlerdir (4).

Mezotelyoma asbest maruziyeti ile cok yakin bir
iliski gostermekte ve cografik insidansi da buna
bagl olarak degiskenlikler gostermektedir. Yogun
asbest maruziyeti olanlarda hayat boyu MPM ge-
lisme riski %10 olarak verilmektedir. Turkiye'de ise
Orta ve Guneydogu Anadolu'da MPM 6nemli bir
halk saghgi problemi olusturur (5). Ayrica Kapa-
dokya bdlgesinde 3 koyde (Tuzkdy, Karain ve Sa-
rihidir) asbest olmayan diger bir mineralin (erio-
nit) MPM epidemisine yol actigi bulunmustur (6).

Kompleks morfolojik yapisi nedeniyle gortintiileme
yontemleri icin zor bir hastalik olmasina ragmen,
MPM’da gerek tani ve evrelemede, gerekse takip-
te hem radyolojik (direkt rontgen, BT ve MRG),
hem de sintigrafik (PET, PET/BT ve SPECT/BT) yon-
temlere siklikla gereksinim duyulur. TUm plevral ve
diyafragmatik ytizeylerin morfolojisi detayl olarak
ortaya koyan multiplanar goriinti veren cok kesit-
li BT, MPM'da genellikle ilk tercih edilen gorinti-
leme yontemidir. Tek tarafli plevral eflizyon, medi-
astinal plevrada kalinlasma, 1 cm’den biyik plev-
ral nodilasyonlar ve interlober fissirlerin kalinlas-
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mas! en sik rastlanan BT bulgularidir (7). Kalsifiye
plevral plaklar da izlenebilir. Ancak tiim bu goru-
ndmler plevranin diger malignitelerinde ve benign
plevral hastaliklarda da (asbestoz, enfeksiyon, tu-
berkiloz vb. gibi) gozikebilir (8). Bu nedenle BT
ozellikle hastaligin tedavi edilebilir oldugu erken
safhalarda malign-benign ayimminda yetersizdir.
Daha onceden plorodez veya cerrahi girisim uygu-
lanmis olan hastalarda da olusan enflamatuvar ve
fibrotik degisiklikler nedeniyle BT'nin tanisal etkin-
ligi belirgin olarak azalmaktadr.

Morfolojik yapidan ¢cok hastaligin metabolik akti-
vitesini ortaya koyan F-18-fluoro-2-deoxy-D-glu-
cose (FDQ) ile PET/BT goriintileme malin plevral
tutulumun tanisinda BT’den daha basaridir.
MPM'’larin ¢ogunlukla artmis glukoz metaboliz-
malarindan dolayi ytiksek FDG afinitesine sahip ol-
malari FDG-PET’in tanidaki etkinligini arttirir. Ge-
nellikle hastaligin tuttugu kalinlasmis plevral yu-
zeyler orta-yliksek derecede FDG birikimi ile PET
goruntilerinde kendini gosterir (Resim 1). Sarko-
matoz tip MPM, diger tiplerden genellikle daha
yuksek yogunlukta FDG tutar (9). Tim plevrayi
cevreleyen veya fokal nodiler ya da fokal lineer
tarzda FDG tutulum alanlari gorulebilir (10).
Ugiincii saat ge¢ goriintiilemede FDG tutulumu
birinci saat standart goriintiilemeye gore daha be-
lirginlesir (10). FDG tutulum yogunluguna veya
sekline gore MPM alt tiplerinin ayirici tanisi, MPM
ile adenokarsinom ya da sarkom ayirici tanisi
mimkin degildir. Malign-benign plevral lezyon
ayinmda FDG-PET’in duyarliligi %90-95, 6zgiilli-
gl %75-80 olarak verilmektedir (11). Ancak aktif
granilomat6z ve enflamatuvar strecler de ylksek
metabolik aktivite gostererek timori taklit edebi-
lir. Talk ploérodez uygulanmasi, enflamatuar plorit,
benign asbest plaklari ve tiberkiloz plorit en sik
rapor edilen yalanci pozitiflik nedenleridir (bir 6n-
ceki). Ozellikle talk plérédez uygulanmast yillar sii-
ren yalanci FDG-PET pozitifligine yol acmaktadir
(12). Ayrica, PET teknolojisinin kisith uzaysal rezo-
lisyona sahip olmasi nedeniyle bu yontemde k-
¢lik hacimli timorler atlanabilmektedir. Bunun
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haricinde epitelyal tip MPM’nin FDG afinitesinin
diger ait tiplerden daha duiisiik oldugu ve nadiren
de olsa yanlis negatif PET sonucuna neden olabi-
lecegi bilinmektedir (13).

MPM'’de kesin tani goriintiileme rehberliginde ya-
pilan perkiitan biyopsi materyalinin histolojik in-
celenmesi ile konur. Yeterli 6rneklemeye ve immu-
nohistokimyasal incelemeye ragmen tani koymak
zor olabilmektedir. FDG-PET goriintiilemede me-
tabolik olarak en aktif olan bolgelerden biyopsi ya-
piimasi 6rnekleme dogrulugunu 6nemli 6l¢lide
arttinir,

Dogru tedavi secimi icin dogru evreleme yapilma-
si elzemdir. Enternasyonal Mezotelyoma ilgi Gru-
bu (IMIG) tarafindan gelistirilen TNM evreleme
sistemi potansiyel olarak rezektabl hastaligi bulu-
nan hastalarda kullanilir, ancak bu sistem agirlikli
olarak cerrahi bulgulara gore tasarlanmis olup,
gorintileme yontemlerine tam uyarlanabilir du-
rumda degildir (4). Evre IV hastalik (T4 veya N3
veya M1 olmasi) hastaligin rezeke edilebilir olma-
digini belirtir.

T evrelemede genellikle cok detektorlti BT ilk ter-
cih edilen yontemdir (14). Gogus duvari, medias-
ten, diyafram, abdomen ve retroperitoneal alan
invazyonlari BT ile genellikle kolayca belirlenir.
Yag planlarin silinmesi, interkostal kaslarin invaz-
yonu ve kostalarin infiltrasyonu veya kemik des-
triksiyonu izlenmesi ile gogis duvari invazyonu-
nu dustindurir. Mediasten invazyonu da aradaki
yag planlarin silinmesi veya mediastinal yapilarda
direkt invazyon gorilmesi ile ortaya konur. MRG
BT'nin siphede kaldigi durumlarda g6gis duvari,
diyafram ve perikard invazyonunu ayirmada
o6nemli katki saglayabilmektedir (14). T evreleme-
de goriintlileme yontemlerinin esas roli inoperabl
olan T4 hastaliyi potansiyel olarak operabl olan
T1-3 grubundan ayirmaktir. Gogus duvarina dif-
fuz yaylhm veya multifokal timor odaklar (kosta
destriiksiyonu var veya yok) olmasi, periton yayili-
mi, karsi taraf plevraya direkt yayihm, mediastinal
yapilara direkt yayihm, vertebral kolona direkt ya-
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Resim 1. Elidért yasinda malin mezotelyoma tanisi almis bayan hastanin (¢ plandaki kesit ve en solda MIP gériintiileri (Gist

sira=FDG-PET) ve (alt sira=PET-BT fiizyon) gdsterilmistir. Sag hemitoraks kostal, mediastinal ve diyafragmatik plevral yiizey-
lerde bariz artmis metabolik aktivite gdsteren yaygin kalinlasma ve nodtilasyonlar izlenmektedir. Ayrica transdiyafragmatik ya-
yihm siiphesi (okla isaretli) mevcuttur.

yihm ve perikardin i¢ ylizeyine yayilim veya myo-  lavikular lenf bezlerine metastaz) olmasi inopera-
kard tutulumu T4 timori gosterir. bilite kriteridir. BT ve MRG’de 1 cm’den buyuk
lenf nodu gorilmesi metastaz diistindirir. Ancak

N evrelemede N3 hastalik (karsi taraf mediastinal,
boyut yaklasiminin yaniltici oldugu pekgok arastir-

internal mammarian; ayni veya karsi taraf suprak-
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mada ortaya konmustur. FDG-PET ile 1 cm’den
kicik oldugu metastatik olan yada mediastinos-
kopi ile ulasilamayan istasyonlardaki lenf nodu
metastazlari ortaya konabilir. Ancak N evrelemede
FDG-PET/BT ile de hayal kirikligi yaratan sonuglar
elde edilmistir (15,16). Yine de atipik lenfatik me-
tastazlarin (internal mamarian, kardiyofrenik, ret-
rokrural vb.) nispeten sik gorilmesi nedeniyle
PET/BT invaziv evrelemeye yol gdsterme acisindan
cok yararlidir (17).

M evrelemede uzak metastaz olmasi inoperabilite
kriteridir. MPM’de akciger, karaciger, bobrek, sur-
renal ve beyin metastazlar goriilebilmektedir. Bir
tim viicut gorintileme modalitesi olan FDG-
PET/BT, M evrelemede diger yontemlere bariz Us-
tanlik gostermektedir (15). FDG-PET ile onemli
oranda hastada bilinmeyen uzak metastazlar orta-
ya konarak gereksiz cerrahi girisimlere engel olu-
nabilmektedir (16).

Evrelemede PET ve PET/BT Sonuclarn

Lokal timor invazyonu saptanmasinda (T evrele-
me) konvansiyonel FDG-PET’in duyarliigi %19
olarak verilirken (16); entegre PET/BT ile yapilan
calismalarda ise duyarllik %67 ve %78 bulunmus-
tur (15,18). Kisith fokal nodiiler veya fokal lineer
tutulum alanlari erken evre hastaligi, tim plevrayi
cevreleyen diffliz tutulum ise ileri evre hastalig
distndirir. T evrelemede PET/BT’nin yapabilece-
gi en onemli katki hastaligin metabolik olarak en
aktif yerini tespit ederek biyopsi yerinin secilmesi-
dir (Resim 2). Yiksek rezolusyonlu multiplanar re-
konstriiksiyona ragmen gerek cok kesitli BT'lerde
gerekse cok kesitli BT entegre edilmis PET/BT'ler-
de MPM'nin transdiyafragmatik yayilimini belirle-
mede dogruluk suboptimaldir. Rice ve grubunun
calismasinda gortinttilemelerle 109 hastanin sade-
ce 3'linde (%3) transdiyafragmatik invazyon bulu-
nurken, preoperatif laporoskopide 10/109 (%9)
hastada transdiyafragmatik metastaz ortaya kon-
mustur (19).

Mediastinal lenfatiklerde metastaz varhigi koti
prognoz isareti olup bircok merkezde ekstraplevral
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pnémonektomi icin kontraendikasyon kabul edil-
mektedir. N evrelemede PET duyarliigi yetersiz
olup, konvansiyonel PET icin %11, entegre PET/BT
icin ise %38 ve %50 bulunmustur (15,18). Bu ne-
denle ekstraplevral pnomektomi planlanan hasta-
larda invaziv N evreleme gereklidir.

MPM’da PET ve PET/BT’nin esas rolu ekstratorasik
metastazlarin tespit edilmesidir (20). Son dénem
yapilan bir arastirmada preoperatif degerlendir-
mede hastalarin %25’inde PET/BT ile uzak metas-
tazlar tespit edilmis ve bu hastalarin yarisindan
fazlasinda bu metastazlar diger yontemlerle bulu-
namamistir (15). Diger bir calismada 12/49 (%29)
hastada uzak metastazlar ve T4 nedeniyle PET/CT
sonuglari gereksiz cerrahi girisimi 6nlemistir (18).

PET ile evrelemenin yasam suresini tahmin etme-
de de bir roli olmadigi; ancak metabolik olarak
aktif timaor volimiinun kotl prognozu belirleme-
de istatiksel olarak anlamli sonuca ulastigi bildiril-
mistir (21).

Kemoterapiye Yanitin Ongoriilmesinde
FDG-PET

Bircok timorde kemoterapi ve radyoterapiye yani-
tin belirlenmesinde FDG-PET gittikce artan siklikta
kullanilmaktadir. Baz1 tiimorlerde veriler kemotera-
pinin erken doneminde elde edilen PET bulgulari
ile sonuctaki tedavi yanitinin énceden tahmin edi-
lebilecegdini ortaya koymustur. Mezotelyoma da bu
konuda bir prospektif calisma yapilmistir (22). Co-
gunlugu (%91) epitelyal tip olan 20 mezotelyoma-
Il hastada ikinci kir kemoterapi sonrasi FDG-
PET’de izlenen metabolik yanit ile tedavi bitimin-
deki (genellikle 6 kir sonrasi) BT ile elde edilen ni-
hai morfolojik yanit karsilastiriimistir. Yanit belirle-
mede PET icin EORTC kriterleri (timor FDG tutulu-
munda tedavi oncesi calismaya gore >%25 azal-
ma), BT icin ise RECIST kriterleri kullanilmigtir. BT
kriterlerine gore 3 (%14) hastada parsiyel yanit, 13
(%59) hastada stabil hastalik ve 6 (%27) hastada
progresyon tespit edilirken, PET’de 8 (%40) hasta
“erken metabolik yanith”, 12 (%60) hasta ise “me-
tabolik olarak yanitsiz” bulunmustur. Radyolojik
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Resim 2. Mezotelyoma siiphesi olan orta yasl bayan hastada toraks BT’de sag hemitoraks plevral yiizeylerde yaygin kalin-

lasma ve diizensizlikler olmasina ragmen, FDG-PET gdriintilerinde alt zon dorsal plevrada ve diyafragmatik plevral yiizeyler-
deki lezyonlarin metabolik olarak en aktif olduklari izlenmektedir. Histolojik 6rneklemenin buralardan yapilmast islemin tanisal
dogrulugu agisindan onemlidir.

olarak tedaviye yanit veren tim hastalar metabolik ~ grupta ise PET ile degisken SUV degerleri elde edil-
yanit veren grupta iken, radyolojik yanitsiz olanla- ~ mistir. (= %53 ile +%148). Erken metabolik yanit
rin tuml metabolik olarak da yanitsiz grup icinde ile progresyon zamani arasinda iyi korelasyon (ya-
yer almistir. Radyolojik olarak stabil hastalik olan  nitlilarda ortalama 14 ay’a karsin yanitsizlarda 7 ay)
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gosterilirken, BT'ye dayali yanit ile progresyon za-
mani arasinda bir korelasyon goOsterilememistir.
Ayrica metabolik yanit gosteren hastalarda genel
sag kalim (ortalama 15.1 ay) diger gruptan anlam-
I olarak ytiksek bulunmustur (p= 0.07).

Sonucg

MPM’larin cogunlukla yiiksek FDG afinitesi goster-
mesi nedeniyle bu timérlerin PET ile kolayca ve
yuksek dogrulukla goriintiilenmesi mimkiin ol-
maktadir. Dolayisiyla morfolojik yapidan ¢ok has-
taligin metabolik aktivitesini ortaya koyan FDG-
PET goruntiileme, hem malign-benign plevral lez-
yonlarin ayirrminda hem de evrelemede (6zellikle
uzak evreleme), tedaviye yanitin degerlendirilme-
sinde ve niks belirlemede yiiksek klinik etkinlik
gostererek MPM’ll hastaya yaklasimda giderek
énemi artan bir modalite olmustur. Ozellikle cok
kesitli BT'nin entegre edildigi yeni nesil PET
(PET/BT) tarayicilarin devreye girmesi ile birlikte
hastaligin metabolik aktivitesi ile birlikte ayni anda
morfolojik detaylarin da daha etkin bir sekilde de-
gerlendirilebilmesi sonucunda yontemin klinik
dogrulugunda (6zellikle 6zgulliik agisindan) iyiles-
meler saglanmistir.
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