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Application of positron emission tomography in gynecological malignancies
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Onkolojik gorlintilemelerde FDG-PET kullanimi giderek
artan bir 6neme sahiptir. PET/BT ile hem anatomik hem de
fonksiyonel goriintiileme olanagi saglanir. FDG-PET/BT jine-
kolojik malignitelerde tiimoriin baglangi¢ evrelemesi, tedavi
yanitinin degerlendirilmesi, tedavi sonrasinda rezidiv hasta-
ligin belirlenmesi ve niiks hastaligin saptanmasi amaglariyla
kullanilmaktadir. Serviks kanserinde, hem baslangi¢ evrele-
mesinde, hem de ileri evrede yararli oldugunu kanitlamistir.
Prognoz tayininde ve tedavi sonrasi agiklanamayan timor
belirteci yiiksekliklerinde niiks odaklarmin gosterilmesinde
umut verici goriinmektedir. Over kanserinde, serum CA-125
yiiksekligi ve BT/MRG gibi konvansiyonel goriintiileme yon-
temlerinin negatif oldugu durumlarda bir tan1 araci olarak
biiyiik yarar saglar. Endometrium kanserinde, 6zellikle tedavi
sonras1 degerlendirmede dnemli rolii oldugu vurgulanmakta-
dir. 11C-acetate, 11C-cholin vb alternatif PET ajanlar1 genital
sistem kanserlerinin goriintiilenmesi amaciyla kullanilabil-
mektedir. Bu yazida, literatiirlerde yer alan giincel yaklagimla-
rin ve jinekolojik kanser goriintiilemesinde FDG-PET ve PET/
BT nin rolii ve katkilarinin gézden gecirilmesi amaglanmistir.

Anahtar sozciikler: Fluorodeoksiglukoz F18; jinekolojik kanserler;
pozitron emisyon tomografi.

Use of fluorodeoxyglucose-positron emission tomography
(FDG-PET) imaging has gained an increasing importance
in oncological applications. PET/computerized tomography
(CT) scan provides both anatomic and functional imaging.
FDG-PET/CT is used for staging of gynecological tumors,
evaluating response to treatment and detecting relapses. It has
been proven that FDG-PET/CT is useful for both early and ad-
vanced stages of cervical cancer. It gives promising results in
determining prognoses and demonstrating recurrence foci in
the case of indefinable increased tumor markers existing after
treatment. As a diagnostic tool, PET/CT provides an impor-
tant benefit in patients with ovarian cancer with an increase
in the specific biomarker, CA-125, and negative findings on
conventional imaging. It has been emphasized that PET/CT
has an important role in endometrial cancer. Alternative PET
tracers are used for diagnosis of genital system cancers. In this
paper, we review the literature on the current role and future
contributions of PET imaging in gynecologic tumor imaging,
with particular attention on PET/CT.

Key words: Fluorodeoxyglucose F18; gynecological cancers; posit-
ron emission tomography.

Jinekolojik kanserler diinya ¢apinda kadin po-
ptilasyonu arasinda morbidite ve mortalitenin en
onemli nedeni olarak gosterilmektedir. Amerikan
Kanser Dernegi’ne gore 2008 yilinda yeni jinekolo-
jik kanser tanist almis 78.490 hastanin 28.490’1nin
yasamini yitirecegi tahmin edilmektedir.'! Avrupa
Birligindeki gilincel ¢alismalara gore over kanseri

kadinlar arasinda insidans ve 6lim siklig1 agisin-
dan 5. sirada yer alirken, uterus kanseri 3. siklikla
gorlilmekte ve kanserlerden 6liim sebepleri arasin-
da 6. sirasinda yer almaktadir.”! Giincel kilavuzlara
gore jinekolojik kanserlerin tanist ve takibi klinik
muayene, serum timor belirte¢ dl¢limil ve goriin-
tileme yontemleri ile yapilir.®! Cerrahi evreleme
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uterus kanseri i¢in rutin degil iken over kanserinde
standart bir yaklagimdir.™

F18-Fluorodeoksiglukoz kullanilarak yapilan
Pozitron Emisyon Tomografi (FDG-PET) ve BT
entegre edilmis PET (PET/BT) ile fonksiyonel go-
rliintiileme her ne kadar kilavuzlarda yer almasa da,
son zamanlarda jinekolojik malignitelerin her bir
adiminda potansiyel rolii giderek artmaktadir.

Bu yazida literatiirlerde yer alan giincel yak-
lasimlar ve jinekolojik kanser goriintiilemesinde
FDG-PET ve PET/BT nin rolii ve katkilar1 gézden
gecirilecektir.

Over Kanserlerinde FDG-PET ve PET/BT

Over kanseri mortalitesi yiiksek kanserlerden-
dir. Kadinlarda genital kanserlerden 6liimlerin ya-
risin1 olusturmaktadir. Tan1 kondugunda %70-75’1
ileri evrededir (evre III-IV). Genellikle uzun siire
semptomsuz seyreder. Diizensiz kanama, batin alt
kadraninda agri, ileri evrede asit ve karinda distan-
siyon en sik goriilen semptomlardir. Risk faktorleri
arasinda ¢ocuk dogurmamis kadinlar, aile dykiisii
olmasi, ge¢ menapoz, obezite ve diyet yer almak-
tadir. Over kanserinin 2/3’den ¢ogu postmenapo-
zal dénemde goriiliir (ortalama yas 63).55 %5-10
arasinda ailesel yatkinlik goriilmektedir. BRCA1
ve BRCA2 tiimor siipresyon gen mutasyonu has-
taligin gelisiminde rol alir. Oral kontroseptif kul-
lanimi, histerektomi, tek tarafli overektomi riski
azaltan faktorlerdendir.®)

Histolojik olarak epitelyal tiimorler primer ma-
lign over timdrlerinin %90’ 11 olusturur. Daha az
siklikla miks tiimorler veya germ hiicreli timdrler
goriiliir. Over kanserleri erken evrede cevre yapi-
lara direkt olarak uzanim gosterir. Ileri evrede int-
raperitoneal yayilim, lenf nodlarina invazyon ve
hematojen yolla uzak organlara metastaz gosterir.
Prognozun ve tedavinin belirlenmesinde dogru ev-
releme olduk¢a 6nemlidir. Fakat kesin olarak evre-
lemeyi saglayan bir teknik heniiz mevcut degildir.
Ayrica niikslerin ve peritoneal metastazlarin erken
tespiti secilecek tedavi protokoliiniin belirlenmesi
acisindan oldukca 6nemlidir. {lk tedavi sonrast iz-
lemde biyokimyasal bir belirte¢ olan CA-125 dii-
zeyinin yiikselmesi niiks tespiti ac¢isindan oldukca
faydalidir. Buna ragmen serum CA-125 seviyesi
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erken donemde hastalarin yarisindan fazlasinda
yiiksek seyredebilir, ayrica yalanci pozitiflik de na-
dir olmayan bir durumdur.!”

Pelvik kitlelerin kesin tanisi i¢in cerrahi mater-
yale ihtiya¢ duyulmakta ancak hastalarin tiimiine
cerrahi bir islem yapilmasi miimkiin olmamakta-
dir. Bu nedenle tan1 ve evreleme i¢in non-invaziv
yontemlere ihtiya¢c duyulmaktadir.

Glinlimiizde tan1 ve evreleme i¢in ultrasonogra-
fi (USG), BT, Manyetik Rezonans (MR) ve FDG-
PET gibi gortintiileme teknikleri ile umut verici so-
nuclar elde edilmektedir. USG primer adneksiyel
kitlelerin tanisinda kullanilir, duyarlilig1 yiiksektir
ancak oOzgilligi disiktir.** Abdomino pelvik
BT, over kanserlerinin evrelemesinde ve takibin-
de glincel kilavuzlarda 6nerilmesine ragmen, uzak
metastazlari atlayabilmektedir. FDG-PET ve PET/
BT’nin ise over kanseri tanisinda primer yontem
olarak kisitl bir role sahiptir. FDG-PET tek basina
kullanildiginda 6nemli oranda yalanci pozitiflige
ve yalanci negatiflige yol acar. Bununla beraber
fonksiyonel bir goriintiileme yontemi olan PET,
USG, BT ve/veya MR bulgularini1 tamamlayicidir
ve tan1 dogrulugunu artirir.

Primer Tiimor Tanisi

Over kanseri tanisinda FDG-PET ve PET/
BT’nin rutin klinik kullanim ag¢isindan heniiz bir
rolii bulunmamaktadir. Ancak baska nedenlerle
FDG-PET yapilmis hastalarda insidental olarak
overlerde artmis FDG tutulumu gdsteren kitleler
izlenebilir. Premenopozal kadinlarda overlerde iz-
lenen artmis FDG tutulumu ytiiksek ihtimalle luteal
veya ovulatuvar faz over folikiillerini veya korpus
luteum kistindeni temsil eder. Postmenepozal do-
nemde ise overlerde insidental olarak artmis FDG
tutulumu izlenmesi, ilk planda malign prosesleri
diistindiirmelidir.

Adneksiyal kitlelerde benign-borderline over
tiimorlerinden malign over tiimorlerinin ayiricr ta-
nisinda FDG-PET’in basariyla kullanilabilecegini
belirten galigmalar mevcuttur. Castellucci ve ark.
nin® ¢alismasinda FDG-PET/BT nin cerrahi 6nce-
si taninin dogrulanmasinda ve evrelemede BT den
daha {istiin oldugu gosterilmistir. Ayrica PET/BT
uzak metastazlar1 da gostererek hastalarin 6nemli



Turk Onkoloji Dergisi

bir kisminda evrelemeyi de degistirmistir. Benzer
bulgular ¢esitli calismalarda gosterilmis olup, Nam
ve ark.' malign-benign ayriminda FDG-PET/
BT’ nin dogrulugunun (%92), pelvik USG (%83),
abdomino-pelvik BT ve MR’dan daha yiiksek ol-
dugunu bildirmislerdir. Ayn1 ¢alismada, FDG-PET
ile hastalarin %78’inde over kanseri evrelemesi-
nin cerrahi evreleme ile uyumlu oldugu; hastalarin
%15’inde ise tespit edilemeyen ekstra abdominal
lenf nodlarimin tespit edildigi gosterilmistir. Ri-
sum ve ark.nin!'!! yaptig1 diger bir ¢alismada ise
USG’de pelvik kitle tespit edildiginde ve cerrahi
oncesi ilave bilgiye ihtiya¢ duyuldugunda PET/BT
ile goriintiileme Onerilmektedir. Pelvik tiimorlerde
malignite tanisinda FDG-PET/BT i¢in duyarhlik
%100, o6zgilliik %92.5 olarak bildirilmektedir. Ay-
rica giincel bir ¢alismada FDG-PET/ kontras BT
teknigi ile tan1 dogrulugunun artirildigr gosteril-
mistir.[?]

Ameliyat Oncesi Evreleme

Over kanserinin evrelemesi FIGO smiflamasi-
na gore laparotomi bulgular1 baz alinarak yapilir.
(131 Cerrahi bulgular ve cerrahi spesmenlerden ¢ikan
patoloji tanist hastaligin yaygmligini belirler. Go-
rlintlileme teknikleri evrelemede kullanilmamasina
ragmen ileri hastaliktan siiphe edilen durumlarda
tercih edilir. Over kitleleri genellikle baska bir se-
beple yapilan USG veya BT incelemesinde insi-
dental olarak tespit edilir. Dogru evreleme, dogru
tedavi se¢imi ve prognoz tayini agisindan oldukga
onemlidir. Erken evre tiimorlerde (evre 1) sag kalim
orani yaklagik olarak %93 iken ileri evre tiimorler-
de bu oran %25’lere diiser. Over kanserinde timor
yayilim yollarin1 gostermek, cerrahi evreleme igin
onemlidir. Periton yiizeyi pelvis dis1 tiimor yayili-
minin en stk goriildiigi alandir. Peritonal implant-
lar siklikla pelviste, karacigerde, sag parakolik trase
boyunca, sag hemidiyafram altinda, bagirsaklarda
ve omentumda goriiliir. Bu nedenle, FIGO sinifla-
masi kriter aliarak abdomen ve pelvis gibi genis
anatomik alanlarin degerlendirilmesinde PET-BT
gibi goriintiileme teknikleri 6nem kazanmaktadir.

Literatiirde, preoperatif evrelemede FDG-
PET’in katkisi ile ilgili kisitli veriler mevcuttur.
PET-BT’nin katkisinin degerlendirildigi prospektif
bir calismada lezyon endeksli duyarlilik, 6zgiilliik,
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dogruluk, pozitif ongorii degeri (PPD) ve negatif
on gorii degeri (NPD) BT i¢in sirasiyla %46, %90,
%83, %47 ve %90 olarak bulunurken PET/BT igin
%68, %92, %88, %65 ve %93 olarak bulunmustur.
Hasta endeksli dogruluk degeri ise BT i¢in %53,
PET/BT i¢in %78 olarak bulunmus olup BT’ye
FDG-PET’in eklenmesinin preoperatif evreleme-
nin dogrulugunu artirdig1 belirtilmistir.'¥ Bu ko-
nudaki imit verici benzer sonuglara ragmen, over
kanserlerli hastalarin tanisinin siklikla ileri evre-
lerde konmasindan dolay1r bu durum neoadjuvan
KT uygulamasini zorunlu kilmakta ve bu nedenle
de primer evrelemede FDG-PET’in klinik 6nemini
azaltmaktadir. Nodiiler veya diffiiz karakterde ol-
malarina gore peritoneal metastazlar PET goriin-
tillerinde fokal veya yaygin artmis FDG tutulumu
seklinde goriilebilirler.'> (Sekil 1). Ancak ¢ok kii-
clik boyutlu (<8 mm) peritoneal lezyonlarin rezo-
lisyon kisitliligi nedeniyle PET imajlarinda izlen-
meyebilecegi unutulmamalidir. MR goriintiileme,
yumusak doku kontrastinin daha iistiin olmasindan
dolayr hem tiimoériin tespitinde hemde O6zellikle
pelvik organ invazyonlarinin degerlendirilmesinde
BT’ye gore daha istiin bulunmustur.['! Ek olarak,
son yillarda yapilan ¢alismalarda, diflizyon agir-
likli MR goriintiiler, 6zellikle peritoneal implantla-
rin degerlendirilmesinde, BT ve PET/BT nin yeter-
siz oldugu durumlarda avantaj saglayabilmektedir.
BT ile karsilastirmali caligmalarda MR’ daha
duyarli oldugu gosterilmektedir (BTnin duyarlilig
%92 olarak bildirilirken, MR’1n %95 olarak bildi-
rilmistir.1'”)

Yeniden Evreleme ve Niikslerin Tespiti
Primer over kanserinde niikslerin belirlenmesinde
FDG-PET/BT’in faydali oldugu yapilan giincel
calismalarla gosterilmistir. Ozellikle serum CA-
125 seviyeleri yliksek, BT ve MRG negatif has-
talarda, ¢ikarilabilir makroskopik niiks kitlelerin
gosterilmesinde FDG-PET ile ¢ok etkin sonuglar
alinmigtir.'*1”! Retroperitoneal lenf adenopatile-
rin tespitinde FDG-PET/BT nin duyarliliginin ve
PPD’in yiiksek oldugu gosterilmis ancak mikros-
kopik hastaliklarda duyarligin diisiik oldugu bil-
dirilmistir.?® Bristow ve ark.’nin'?!! ¢alismasinda
I cm ve tlizerindeki lezyonlarin saptanmasindaki
PET/BT’nin duyarliligi %83.3, PPD’i %93.8 ola-
rak bulunmustur. Niiks-metastatik over kanseri dii-
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Sekil 1. Primer over ca tanili hastada evreleme amach yapilan FDG PET/BT goériintiilerinde mezenterik ve peritonel metastaz-

lara ait nodiiler artmis FDG tutulumu izlenmektedir.

Renkli sekiller derginin online sayisinda goriilebilir. (www.onkder.org)

stiniilen, BT ve PET/BT goriintiilleme sonrasi lapa-
roskopinin uygulandigi bir ¢alismada niiks tiimor
saptamada PET/BT’nin BT’ den {istiin oldugu ve
olgularin %44’{inde tedavi yaklagimini degistirdi-
gi gortilmiistiir.*?! Kemoterapinin tamamlanmasin-
dan sonra second-look cerrahinin uygulandigi ve
patoloji sonucu ile PET/BT bulgularinin karsilas-
tirlldig1 bir calismada, lezyon boyutu esik degeri
olarak 5 mm alindiginda PET/BT nin duyarlilig
%78, o6zgulligi %75 bulunmustur.”* Serum CA-
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125 seviyelerinin normal oldugu sinirl sayida has-
ta ile gerceklestirilen bir calismada ise 7 olgudan
4 tanesinde FDG-PET ile niiks tiimdr saptandigi
bildirilmistir.?4

Peritoneal yayilimin erken teshis edilememesi
tanida karsilasilan diger bir sorundur ve bu nedenle
metastatik over kanserlerinin erken tedavisi sinirl
kalmaktadir. Peritoneal tiimdr tespiti i¢in yapilan
second look laparatominin duyarlilig1 yetersizdir.
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Periton tlizerindeki kiigiik implantlarin non-invaziv
gorlintiileme yontemleri ile gosterilmesi oldukca
zordur. BT diisiik maliyeti ve yaygin olmasi ne-
deniyle tercih edilmektedir.[*! Ayrica MR incele-
me postoperatif durumun degerlendirilmesinde ve
niiksiin degerlendirilmesinde tistiin yumusak doku
rezoliisyonu nedeniyle kullanilmaktadir. Yapilan

calismalarda, PET/BT nin konvansiyonel goriin-
tileme tekniklerine ilave bilgi katabildigi ve pe-
ritoneal karsinomatozlarda biyopsi yerini belirle-
yebildigi, duyarlilig1 ve pozitif 6ngoriiyli artirdigi
gosterilmistir.**! Sonug olarak FDG-PET/BT niiks-
lerin degerlendirilmesinde konvansiyel goriintiile-
me yoOntemlerine ilave bilgi vermekte ve bdylece
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Sekil 2. Opere takipte over ca tanili hastanin KT den 6 ay sonra yapilan FDG PET/BT goriintiilerinde (iist sira) vajen giidiik sol
tarafinda artmig FDG tutulumu gosteren niiks ile uyumlu kitlesel lezyon izlenmektedir.

Renkli sekiller derginin online sayisinda goriilebilir. (www.onkder.org)
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Sekil 3. Opere takipte over ca tanili hastanin KT den 6 ay sonra yapilan yeniden evreleme amaciyla yapilan PET/
BT goriintiilerinde (iist sira) vajen giidiik sol tarafinda artmigs FDG tutulumu gdsteren niiks ile uyumlu
kitlesel lezyon izlenmektedir. Bunun tizerine tekrar yapilan KT sonrasi yapilan PET/BT goriintiilerinde
(alt sira) tam regresyon goriilmektedir.

Renkli sekiller derginin online sayisinda goriilebilir. (www.onkder.org)

tedavi planlanmasinda (cerrahi veya kemoterapi)
onemli bir katki saglamaktadir.?” (Sekil 2).

Tedavi Cevabimin Degerlendirilmesi

Tedavi takibinde FDG-PET ve PET/BT nin 6ne-
mi giderek artmaktadir. FDG-PET/BT tedavi son-
rasinda rezidiiel tumor doku varligiin gostermede
BT’den daha iistiindiir. Picchio ve ark.nin®! yaptigi
calismada, FDG-PET/BT nin duyarlhilig1, 6zgiillii-
gi ve dogrulugu sirasiyla %83, %92 ve %86 ola-
rak belirlenirken, BT nin duyarliligi, 6zgilligi ve
dogrulugu %69, %83 ve %74 olarak belirlenmistir.

Diger bir 6nemli endikasyon ise interim PET
uygulamasidir. Tedavinin birka¢ kiirii sonrasinda
yapilan PET c¢aligmasi ile tiimoriin kemosensiti-
vitesi belirlenerek, direncli olgularda kemoterapi
rejimi degistirilebilmekte, boylece gereksiz ilag
toksisitesi azaltilabilmekte ve maliyet diisiirtiilebil-
mektedir.?*2% (Sekil 3).

Serviks Uteri Kanserlerinde FDG-PET ve

PET/BT

Servikal kanserler kadinlarda en sik goriilen
kanserlerdendir. Jinekolojik kanserler igerisinde
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3. siklikta goriliir ve jinekolojik kanserden 6lim
nedenleri arasinda 4. siray1 almaktadir. Endometri-
um kanserlerinin aksine premenapozal kadinlarda
sik goriiliir, yayilimlar1 genellikle lokal ve lenfatik
yolla olur. Serviks kanser etyopatolojisinde human
papilloma virusiin (HPV) rol oynadig: bilinmekte-
dir. Pap semear ile erken tani ve tedavi, mortalite
hizin1 azaltmaktadir. Servikal intraepitelial neop-
lasm (CIN) olarak bilinen progenitdr lezyon sik-
likla tip 2 HPV enfeksiyonu ile iliskilidir. HPV alt
tiplerinin (tip 16,18,51,52) invaziv skuamoz hiicre
gelisiminde yliksek riske sahip oldugu bilinmekte-
dir. Diger etyolojik faktorler arasinda sigara i¢imi,
cinsel yolla bulasan hastaliklar ve immunsiipresif
hastaliklar yer alir.’"! Servikal kanserlerin biiyiik
cogunlugunu (yaklasik %80°’1) skuamo-kolumnar
bileskeden gelisen skuamoz hiicreli karsinom olus-
turur. Ikinci siklikla endo servikten kaynaklanan
adenokarsinomlara (%10-20) rastlanir. Adenokar-
sinomlar genellikle ge¢ tespit edilirler ve skuamoz
hiicreli tipe gore daha kotii prognozludurlar. Diger
hiicre tipleri adeno-skuamoz tip, miks epitelyal tip,
noroendokrin ve sarkomatdz tipdir. Prognoz ve te-
davi sansi1 klinik evreye baglidir. Bes yillik yasam,
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evre I hastalarda %90-95 iken evre 1I’de %50-70,
evre [II’de %30 ve evre IV’de %20 olarak bildi-
rilmistir.5? Sitoloji ve kolposkopi ile mikroskopik
hastalik tanis1 konan evre I hastalar, basit histerek-
tomi ile tedavi edilir. Klinik olarak tespit edilebilir
tiimdrii olan evre [A hastalarin tedavisinde ise pel-
vik lenf nodu diseksiyonu ile beraber radikal his-
terektomi ve akabinde eksternal beam ve intraka-
viter radyoterapi uygulanmaktadir. Evre II’de ise
eksternal ve intrakaviter radyoterapi ve arkasindan
histerektomi yapilmaktadir. Bolgesel lenf nodu
invazyonu olan evre III ve IV serviks kanserinin
tedavisinde radyoterapi ve kemoterapi kombinas-
yonu uygulanmaktadir.

Serviks kanserinde tedavi planini belirlemek
amactyla FIGO siniflamasi baz alinmasina rag-
men, bu siniflama pelvik ve paraaortik lenf nodla-
rinin degerlendirilmesinde yetersiz kalan bir klinik
evreleme yontemidir. Gilinlimiizde net olarak bi-
linmektedir ki, FIGO evrelemesine ek olarak pel-
vik ve paraaortik lenf nodlarinin varligi ve boyutu
onemli prognostik gostergelerdendir. Evre 1B ser-
viks karsinomunda lenf nodu metastazinin varligi
siirvinin %85-95 oranindan %45-55 oranina diis-
mesine neden olur. Paraaortik lenf nodu veya uzak
organ metastazinin saptanmasi tedavi stratejisinin
(radyoterapi alaninin genisligi, kemoterapi rejimi
gibi) belirlenmesinde oldukca 6nemli bir role sa-
hiptir. Optimal bir tedavi i¢in hastalifin evresinin
tam ve dogru olarak saptanmasi gerekir. Paraaortik
lenf nodlarinin saptanmasinda noninvaziv yontem-
ler rol oynamaktadir.

Nodal evrelemede en sik kullanilan BT ve
MRG’nin duyarhilik degerleri beklenen seviyelerin
cok altindadir (BT de %34, MRI’de %38-89). No-
dal evrelemede hem MR hemde BT goriintiileme-
de en biiyiik sorun lenf nodlariin tespitinde zor-
luklarin olmasi ve tespit edilen lenf nodlarinin ise
reaktif mi yoksa patolojik mi oldugunun tespitinin
zor olmasidir. Son zamanlarda yapilan difiizyon
agirlikli MR ¢aligmalarinda bu ayrim kismen yapi-
labilmis ancak sensitivitesi hala diisiik olarak bu-
lunmustur.**! Bu nedenle FDG-PET alternatif bir
yontem olarak ortaya ¢ikmistir. Kerr ve ark.nin®*
yaptig1 retrospektif bir calismada caligsmaya alinan
hastalarin tiimiinde PET goriintiileme pozitif bu-
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lunmus ve serviks kanserli hastalarin degerlendi-
rilmesinde FDG-PET tetkikinin kullanilabilecegi
onerilmistir

Tiimor Evreleme

Goriintilleme yontemlerinin, servikal kanser-
lerin baglangi¢ tanisindaki rolii diisiiktiir. Tan1 te-
melde, histoloji ve kolposkopik biyopsi ile konur.
Primer tiimor ¢ap1 ve lenf nodu tutulumu, énemli
prognostik faktorlerdendir. Tan1 esnasinda nodal
tutulumun olmasi hastalik niiksiinii ve kanserden
olim hizin belirleyen énemli bir prognostik fak-
tordiir.*>37, Bes yillik sag kalim lenf nodu invaz-
yonu olmayan vakalarda %74-75, mikroskopik
nodal invazyonlu olgularda %43-58, makroskopik
lenf nodu tutulumu olanlarda %39-50 oraninda bil-
dirilmistir.’¥ Paraaortik lenf nodu invazyonu sag
kalimi %30’lara diistirmektedir.*”! Tutulan lenf
nodu sayist da dnemli prediktordiir ve prognoz ile
ters orantihidir.!"! Diger 6nemli prognostik faktor
timor hacmidir. Timor boyutu arttikga prognoz
ve sag kalim azalmaktadir. Bununla birlikte tiimor
boyutunun lenf nodu tutulumuyla direk bir iliskisi
yoktur.®"l Invaziv servikal kanserlerin %35’inde
niiks ve tedaviye direngli hastalik gelisir, bu du-
rumda 1 yillik sag kalim %10-15, 5 yillik sag ka-
lim %35’1n altindadr.

Lenf nodlarinin durumunun tanimlanmasin-
da lenfanjiografi, BT ve MR en iyi metodlardir.
Lenfanjiografi onceden genis kullanimi olan bir
yontem olmakla birlikte teknik problem ve yiik-
sek yalanci pozitiflik nedeni ile gliniimiizde tercih
edilmemektedir.

Lenf nodu metastazi varligi FIGO siniflamasin-
da yer almamasina ragmen tedavi planinin belirlen-
mesi ve prognoz acgidan oneme sahiptir. Servikal
kanserlerin evlendirmesinde PET/BT’nin 6nemli
bir faydasi lenf nodu metastazini non-invaziv ola-
rak tespit edebilmesidir. Patolojik lenf nodlar1 igin
BT kriteri 1 cm’den biiyiik olmasi ve santral hipo-
dansite i¢germesidir. Bu bulgu malignite agisindan
anlamlidir. Yapilan ¢calismalarda metastatik lenf no-
dunun BT ile tespit edilmesinde BT nin duyarlilig
%44, ozgilligi %93, dogrulugu %70-80 olarak
bulunurken, PET/BT nin nodal evrelemede BT den
daha istiin oldugu bulunmustur (duyarlilik %89,
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Tablo 1

Literatiir verilerine gore, serviks kanserlerinde FDG-PET’in lenf nodu tespitinde basarist

Viicut bolgesi Sensitivite Spesivite PPV NPV
(%) (%) (%) (%)

Paraaortik lenf nodu 100 99 94 100

Pelvik lenf nodu 75 96 75 96

ozgillik %095, dogruluk %93).4421 FDG-PET,
mikroskobik veya boyut olarak 5 mm’nin altindaki
nodal lezyonlari atlayabilmektedir.**! Giincel litera-
tiir sonuglari, nodal degerlendirmede PET/BT nin
konvansiyonel goriintiilleme tekniklerinden {istiin
oldugunu ve paraaortik lenf nodu metastazlarin
pelvik lenf nodu metastazlarindan daha iyi tespit
ettigini gostermistir (Tablo 1).44! PET/BT ile ser-
viks kanserli %25 hastada tedavi stratejisinin degis-
tirildigi bildirilmistir.*”! Pozitif bir PET ve kombine
BT veya MR calismasi tedavide radyoterapi veya
cerrahi karar1 alinmasi igin yeterli olacaktir.

Tekrar Evreleme ve Niiks Tespiti

Servikal kanserlerde, niiks siklikla ilk 2 yil igeri-
sinde goriliir.*! Niiks lokal veya uzak metastaz sek-
linde olabildigi gibi her ikisi birlikte de gelisebilir
(Sekil 4).

Servikal kanserlerin tekrar evrelendirilmesi ve
niiks tespitinde FDG-PET’in yeri sinirhidir. Ancak
BT ve/veya MRG, cerrahi ve radyoterapi sonrasi
ortaya ¢ikan fibrozisi niiks dokudan ayirt edemez-
ken FDG-PET ile niiks gosterilebilmektedir. Diger
bir kullanim alan1 nispeten iyi prognozlu ve salvaj
tedavi olanagi olan hastalarda niiks odaginin dogru
belirlenmesi, salvaj tedavisi ve kemoterapi arasinda
tedavi protokoliine karar verilmesinde yardimci ol-
masidir. Ayrica PET uzak metastazlarin gosterilme-
sinde BT ve MR’dan daha duyarlidir (%89 ve %39),
ancak lokal lezyon tespitinde yontemler arasi fark
yoktur.] Serum CEA antijeni yiiksek olan asemp-
tomatik hastalarda PET niiks saptanmasinda yararl
olabilmektedir (sensitivite %95, dogruluk %94).148!

Tedaviye Yanit ve Prognoz Degerlendirmesi

Serviks kanseri tedavisine yanitin degerlendi-
rilmesinde PET/BT’nin etkinligine iliskin veriler
kisithdir. Morfolojik degisiklikler metabolik degi-
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sikliklerin gerisinde oldugundan ve fibr6z doku ile
niiks/rezidli tiimorl ayirmak zor oldugu i¢in anato-
mik goriintiileme tek basina yeterli olamamaktadir.
Primer timorde ve metastatik odakta sebat eden
veya radyoterapi tedavisi sonrasi yeni odakta izle-
nen FDG tutulumu kotii prognoz gostergesidir.*”!
Tedavi sonrast PET/BT’de metabolik aktif tiimor
yoksa 5 yillik progresyonsuz yasam %92, parsiyel
cevap varsa bu oran %46’ya diismektedir.>%

Uterus Kanserlerinde FDG-PET ve PET/BT

Endometrium kanseri uterusun en sik goriilen
kanseridir ve genellikle iyi prognoza sahiptir. En-
dometrium kanseri yasamin ileri donemlerinde
goriiliir (%751 postmenopozal donemde). Histolo-
jik tipin %90°nim1 endometroid hiicrelerin hakim
oldugu adenokarsinom olusturur. Clear cell ve pa-
piller serdz tip diger histolojik tipleri olusturur ve
kotii prognoza sahiplerdir.**! Sarkom, uterus lenfo-
mas1 ve metastazlar daha az siklikla goriilen uterus
kanserleridir.

Endometrium kanserlerinin %75’ endomet-
riumda smirli kalir ve cerrahi yaklasima servikal
kanserlerden daha uygundur. Prognoz, myometrial
invazyon ve histolojik grade’ye gore yapilan FIGO
siiflamasina baglidir. Endometriyum kanserinin
tedavisi cerrahidir. Cerrahi acisindan yiiksek riskli
hastalarda hormonal tedavi uygulanir. leri evrede
radikal cerrahi ciddi komplikasyonlara yol acar ve
bu grup hastalarda niiks gelisme riski yiiksektir.
Goriintiileme teknikleri, yetersiz tedavi sonucu or-
taya c¢ikan niiks ile yogun tedavinin sebep oldugu
morbidite ve mortalite arasindaki dengeyi olustur-
mada onemli role sahiptir.>

PET-BT’nin Tanidaki Roli

Endometriyum kanserinin major semptomu ka-
namadir ve biyopsi ile tani1 konur. Tani i¢in PET
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Sekil 4. Serviks karsinom tanisi ile kemoradyoterapi uygula-
nan 53 yasindaki hastanin takiplerinde niiks lezyon
saptanmasi iizerine yeniden evreleme amaciyla yapi-
lan FDG PET/BT goriintiileri. Ust sirada (a) yogun
FDG tutan lokal niiks lezyon ve bilateral internal ili-
ak ve sag inguinal alanlarda yerlesimli yogun FDG
tutan metastatik LAP’lar izlenmektedir. Ikinci sirada
(b) sag common iliak ve bifiirkasyon diizeyinde sol
paraaortik ve retrokaval yerlesimli artmig FDG tutu-
lumu gosteren LAP’lar goriilmektedir. Ugiincii sirada
(c) ise sol akciger {ist lop anterior segmentte hafifce
artmig FDG tutumu goésteren metastatik nodiiler lez-
yon mevcuttur.

goriintiileme gereksizdir. Asemptomatik hastalarda
endoservikal USG ile tani kolaylikla konur. Anor-
mal USG bulgular1 sonucunda biyopsi yapilmalidir.
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Tiimor Evreleme

Endometrium kanseri genellikle uterus korpu-
sunun list kisminda gelisir ve direkt invazyon yolu
ile yayilim gosterir. ilk dnce endometrial kaviteye
sonrada myometriyuma yayilir. Serviks kanserin-
den farkli olarak endometriyumun lenfatik drena-
j1, farkli yayilim yollarina sahip olmasi nedeniyle
degiskenlik gosterir. Endometrium kanserleri sik-
likla inguinal, iliak ve yiiksek paraaortik lenfatik
zincirlere yayilim gosterir. Hemotojen yayilim ise
siklikla akciger, karaciger, beyin ve kemiklerde
gorilir.?4

Baslangic tedavide histerektomi ilk tercihtir.
Uterus dis1 timor uzanimi ve lenf nodu invazyonu
cerrahi girisim sirasinda belirlenir.

Evre I-IT uterus kanserinde goriintiileme teknik-
lerinin kullanimi kisithdir. Evre 1A ve IB timor-
lerde MR ve BT’de tiimdr hentiz goriilmedigi i¢in
imajlarda goriintiilenemeyebilir. Ancak T2 agirlikli
MR goriintiilerinde junctional zon uzanimi gorii-
lebilir. Evre ITA ve IIB de timoriin parametriyal
invazyonu Ozellikle T2 agirlikli ve kontrastli T1
agirlikli MR imajlarinda degerlendirilebilir.l>?!
BT de korpus tiimérii diffiiz veya fokal anormal
kalinlagsma seklinde goriiliir. Kontrast ile normal
myometriyum ayirt edilebilir. Servikste diizensiz
kalinlasma varsa servikal invazyondan siiphe edi-
lir. PET goriintiilerinde BT ye katk1 olarak artmis
FDG tutulumunun gézlenmesi malignite agisindan
destekleyici olabilir.

Evre III-IV uterus kanserlerinde literatiirde
FDG-PET’in kullanimu ile ilgili yaymlanmis calis-
ma sayist azdir. Bu grup hastalarin ¢cogunlugunda
evreleme ve tedavi igin histerektomi uygulanmak-
ta bu sebeple goriintiileme tekniklerine ihtiyag kal-
mamaktadir. Buna karsin PET/BT ile konvansiyo-
nel goriintiileme yontemleri kiyaslandiginda, PET/
BT patolojik lenf nodu tespitinde ve tiim viicut
gorilintli imkani saglamasi nedeniyle uzak metastaz
odaklarmi goriintillemede daha avantajlidir. Grisa-
ru ve ark.nin*®! yaptiklari bir ¢alismada BT, MR ve
USG gibi standart goriintiileme yontemleri patolo-
jik lenf nodu tespitinde %72 basar1 gosterebilirken
PET patolojik lenf nodlarimin tiimiinii gosterebil-
mistir.
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Sekil 5. Opere uterus yerlesimli endometroid adenokarsinom
tanili, 3 seans brakiterapi goren, bobrek yetmezligi
nedeniyle kontrast BT ¢ekilemeyen hastaya yapilan
FDG-PET/BT tetkikinde peritoneal ve serozal yii-
zeylerde ¢oklu artmig FDG tutulumu ile karakterize
metastatik lezyonlar gdzlenmektedir.

Yeniden Evreleme

Tedavi yetersizligi genellikle ilk 3 yilda, %53
oraninda lokal niiks seklinde goriiliir. Vajinal kafa
uzanim yaygindir ve klinik muayene ile kolaylik-
la tespit edilir. Ca-125 seviyesinde yiikselme niiks
acisindan anlamlidir. BT ve MR gibi anatomik go-
rliintiileme yontemleri, cerrahi veya radyoterapinin
neden oldugu fibrotik dokuyu niiks veya rezidii do-
kudan ayirmakta yetersiz kalabilmektedir. Zaman
zaman timor niiksli baslangigtaki yayilim pater-
nine uymayabilir. Niiks genellikle uzak metastaz
veya atipik lokalizasyonlarda goriilebilir (Sekil
5). Bu nedenle tiim viicut goriintiileme imkaninin
olmasindan ve niiks veya metastatik endometrium
kanserinin FDG affinitesinin yliksek olmasindan
dolay1 FDG-PET/BT yeniden evrelemede giivenle
kullanilabilir. Ozellikle fibrotik doku tiimér ayri-
minda diger goriintiileme tekniklerine gére daha
tistiindiir. PET’in diisiik uzaysal rezoliisyonu BT
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goriintiileri ile kompanse edilebilmektedir. Ayrica
PET/BT biyopsi yerinin belirlenmesinde ve rad-
yoterapi planlanmasinda da 6nemli katki saglar.
Bazen PET/BT taramalarinda insidental olarak 2.
timor odagi da tespit edilebilmektedir. Yapilan ca-
lismalarda duyarlilik %100, 6zgiilliik %94, dogru-
luk %92, PPD %100, NPD %97 bulunmus buna
ek olarak PET/BT nin tedavi planin1 %22 oraninda
degistirdigi tespit edilmistir.[*”!

Tedavi Cevabinin Belirlenmesi

Bu konuyla ilgili literatiirde yeterli veri bulun-
mamaktadir. Temel prensip ve uygulama servikal
kanserindeki gibidir. Fonksiyonel degisikliklerin
yani1 sira morfolojik degisiklikler birlikte degerlen-
dirilmelidir.

FDG Dis1 PET Radyofarmasotikleri

18F-FDG, jinekolojik kanserlerin degerlendiril-
mesinde kullanilan tek PET bilesigi degildir. Ancak
diger bilesiklerle ilgili literatiirde yeterli yazi bu-
lunmamaktadir. Tsujikawa ve ark.nin> jinekolojik
kanserli 21 hastada 11C-kolin PET ile FDG-PET’1
karsilastirarak yaptiklar1 g¢aligmada, 11C-kolin
PET ile daha fazla lezyonun tespit edilebildigini
gostermislerdir. Benign ve malign tiimorlii 38 has-
talik diger bir calismada FDG ile 16-[18F]fluoro-
17-estradiol (FES) karsilastirilmis olup benign
lezyonlarda FES uptake’inin daha yiiksek oldugu,
buna karsin malign lezyonlarda FDG tutulumunun
daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Bolgesel hi-
pertermi altinda H2150-PET ile yapilan diger bir
calismada ise tiimor oksijenasyonu ve perfiizyonu
degerlendirilmistir. Calismada hipertermi Oncesi
ve 1 saat sonrasi PET tetkiki yapilmig ve kantitatif
olarak perfiizyon ve oksijenasyon degerlendiril-
mistir. Buna gore pelvik tiimorlerdeki perfiizyon
ve oksijenasyonun hipertermi ile birlikte artis gos-
terdigi belirtilmigtir.l**

Yeni Ufuklar

Kanserde olusan biyokimyasal degisikliklere
yonelik yeni radyofarmasoétiklerin gelistirilmesi
konusunda yogun arastirmalar yapilmaktadir. Ya-
kin gelecekte yeni radyofarmasoétiklerin devreye
girmesi ile birlikte onkolojik amacli PET goriin-
tillemenin klinik rolii ve etkinligi daha da artmasi
kacinilmaz goziikmektedir.
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Son bir yil igerisinde PET goriintiilemede MR
entegrasyonunun saglanmasi ve tiim viicut goriin-
tilleme yapabilen entegre PET/MR tarayicilarin
gelistirilmesi ile onkolojik goriintiilemede yeni bir
sayfa ac¢ilmistir.® Jinekolojik tiimérlerde oldugu
gibi yumusak doku kontrastinin 6nemli oldugu
malignitelerde PET/MR’in katkisinin konvansi-
yonel PET ve PET/BT gorilintiilemeye gore daha
fazla olacagi beklenmektedir. Heniiz diinyada say1-
11 merkezlerde kurulmus olan PET/MR cihazlarin-
dan toplanan verilerin yayilanmasiyla bu konuda-
ki ufkumuz yakin gelecekte agilacaktir.

Sonug olarak, yukaridaki bilgiler dogrultusun-
da jinekolojik malignitelerde PET/BT kullanimi
yalnizca PET kullanimindan daha iistiin oldugu
sOylenebilmektedir. Ayrica metabolik-anatomik
bilgilerin es zamanli kullanim1 diger goriintiileme
yontemlerini destekleme yoniinde umut vaat et-
mektedir.

Yakin gelecekte ¢oklu konvansiyonel goriin-
tillemenin yerine, PET/BT nin zaman, maliyet ve
hasta gerginliginin diisiikliigii avantajlari nedeniyle
tercih edilebilecegi diisiiniilmektedir. PET/BT’in
jinekolojik kanserlerin evrelemesinde rolii heniiz
yayginlasmamis olmasina ragmen, belki de yakin
zamanda TVUS’de belirlenemeyen adneksiyel
kitlelerin bening-malign ayriminda kullanilacak-
tir. Ayrica PET/BT kemo ve radyoterapiye yanitin
degerlendirilmesinde faydali olabilir ve prognostik
bilgi verebilir. Bu konuda daha fazla ¢alismalara
ihtiya¢ duyulmakla birlikte, PET/BT 6zellikle over
kanserlerinde tedavi i¢in kilavuz olacaktir. Ote
yandan, PET/BT nin relaps tespitinde konvensi-
yel goriintiilemelerin {izerinde bilgiye sahip olmasi
nedeniyle, relapslarda ve yiiksek CA-125 seviyeli
over kanserinde karar mekanizmasi olmasi gerek-
tigi goriisii kabul géormektedir.
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