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OZET ABSTRACT

Amag: Bu calismada, BT ve PET-BT’nin preoperatif evrelemedeki ~ Aim: The aim of this study was to determine the overall accura-

dogruluk, duyarlilik ile 6zgullik oranlarinin ve iki gorintiileme
yonteminin negatif ile pozitif prediktif degerlerinin saptanarak,
PET-BT’nin tedavi yonetimine katkisinin belirlenmesi amagclan-
mistir.

Gereg ve yontem: Calismaya, 37’si erkek, 7'si kadin, 44 hasta alin-
mis olup olgularin yas ortalamasi 60.7'dir. Tiim olgulara fleksibl
bronkoskopi, toraks BT ve PET-BT uygulanmistir. Biitin hasta-
lara mediastinoskopi, iki hastaya ayrica mediastinotomi yapilmis-
tir. Mediastinoskopisi negatif olan 34 olguya ve neoadjuvan ke-
moterapi sonrast ¢ olguya, yani toplam 37 olguya torakotomi
ve sistematik mediastinal lenf nodu 6rneklemesi yapilmuistir.

Bulgular: Bu calismada, metastatik lenf nodlarinin saptanmasin-
da toraks BT’nin duyarlilik, 6zgillik ve dogruluk oranlari sira-
styla, %006.7, %62.1, %63.6 bulunmustur. BT'nin negatif ve pozi-
tif prediktif degerleri ise %78.3 ve %47.6'dir. BT’ye dayanilarak
44 olgudan 29'una (%65.9) dogru evreleme yapilmis, yedi olgu
(%15.9) dustk evre, sekiz olgu (%18.1) ise yiiksek evre olarak
degerlendirilmistir. Calismamizdan elde edilen sonuglara gore
mediastinal lenf nodu metastazlarin saptanmasinda PET-
BT’nin toplam duyarliligi, 6zgulligt, dogruluk orant ve pozitif
ile negatif prediktif degerleri sirastyla, %86.7, %065.5, %72.7,
%56.5 ve %90.5 olarak saptanmistir. PET-BT ile on olguda ya-
lanci pozitiflik, iki olguda ise yalanci negatiflik saptanmustir. Bu
durumda, calisma sonucuna gore PET-BT’nin yalanci negatiflik

¢y, sensitivity and specificity of both CT and PET-CT in identi-
fying and classifying the presence of metastatic intra-thoracic
lymph nodes and their potential role in the treatment of lung
cancer.

Material and methods: Forty four (mean age 60.7, male/female
ratio: 37/7) patients with potentially resectable non-small cell
lung cancer have been enrolled. All patients underwent flexi-
bl bronchoscopy, CT scanning and PET-CT imaging prior to
mediastinoscopy. Mediastinostomy was performed in two
patients. Thirty three patients with negative mediastinoscopy
and three patients after neoadjuvant chemotherapy, total of 37
patients went through thoracotomy.

Results: The overall sensitivity, specificity and accuracy of CT
scan in preoperative staging were found 66.7%, 62.1%, 63.6%,
respectively. The negative and positive predictive values of CT
scan were 78.3% and 47.6%. CT imaging correctly identified 29
patients (65.9%). Seven patients (15.9%) were under-staged
while eight patients (18.1%) were over-staged. Based on PET-
CT findings, overall sensitivity, specificity and accuracy for
staging mediastinal lymph nodes were 86.7%, 65.5% and
72.7%, respectively. The negative and positive predictive val-
ues of PET-CT were as follows; 90.5% and 56.5%. Overall,
interpretations based on PET-CT staged 65.9% (29 patients)
correctly, down-staged six patients (13.6%) and over-staged
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ve pozitiflik oranlari sirasiyla %13.3 ve %34.5’tir. TNM evresine
bakildiginda, PET-BT 44 olgudan 29'unu (%65.9) dogru evrele-
mis, alt1 olguyu (%13.6) daha dusiik evre, dokuz olguyu (%20.4)
ise daha ytksek evre olarak degerlendirmistir.

Sonug: Mediastinal lenf nodu evrelemesinde, PET-BT ile BT’ nin
benzer oranlara sahip oldugu ve iki yontem arasinda anlamlt bir
tstiinliik olmadigt gorilmistiir (p=0.05, Mc Nemar test). Ancak
istatistiksel olarak anlaml fark olmasa da mediastinal lenf nodu
evrelemesinde PET-BT’nin duyarliligi ve negatif prediktif dege-
ri BT'den daha ytksektir. SUV degeri ile timor buytkliugi ve
histopatolojik alt tip arasindaki iliski incelendiginde, skuamoz
hticreli karsinom varliginda, timor buyukliga arttikga SUV-
maks degerinde artis saptanmistir.

Anahtar sozciikler: pozitron emisyon tomografisi (PET), standart
tutulum degeri (SUV)

nine patients. The false-negative rate was 13.3% while the
false-positive rate was 34.5%.

Conclusion: CT scan and PET-CT perform similarly in the medi-
astinal staging of non-small cell lung cancer (p=0.05, Mc Nemar
test), both tests are conditionally dependent and provide com-
plementary information, and their diagnostic value mainly
resides on the negative results. Although, statistically insignifi-
cant, PET-CT has a superior sensitivity and better negative pre-
dictive value over CT scan. Based on the relationship between
SUV-max value and characteristics of tumor, a significant
increase in SUV-max value appeared to be correlated with the
tumor size and squamous cell carcinoma sub-type.

Keywords: positron emission tomography (PET), standart uptake
value (SUV)

GIRiS VE AMAC

Akciger kanseri, tiim erken tani ve tedavi girisimlerine rag-
men, kansere bagl Oliimlerde en iist sirada yer almaktadir.!
Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde, tani aninda %28-38
oraninda lenf nodu metastaz1 saptandig1 diisiiniiliirse, dogru
evrelemenin hem tedavi se¢iminde hem de prognoz icin ne de-
rece 6nemli oldugu anlasilabilir.” Yapilan ¢alismalarda, cerra-
hi rezeksiyon Oncesi uygulanan neoadjuvan tedavinin evre III-
A kiiciik hiicreli dig1 akciger kanserinde siirveyi arttirabilecegi
yoniinde veriler elde edildiginden, N, hastalik durumunun
dogru olarak evrelenmesi ayr1 bir 5neme sahiptir.? Standart ev-
relemede halen ilk secenek olan BT yontemi ile viicut yapila-
rinin anatomik olarak goriintiilenmesi amaclanir. Radyoaktif
olarak isaretlenmis, ['8F]-2-floro-deoksi-D-glukoz (FDG) kul-
lanilarak yapilan pozitron emisyon tomografisi (PET) ise, ak-
ciger kanserinin invazif olmayan evrelemesinde umut vaat
eden bir molekiiler goriintiileme yontemidir.* PET yontemi ile
uygulanan radyofarmasétigin (radyoaktif isaretli glukoz) vii-
cut kompartmanlarindaki dagilimi 6lciilerek, tiimor hiicreleri-
nin glukoz metabolizmasi in vivo olarak saptanabilir. Daha
sonra gelistirilen integre PET-BT yontemi ile BT ve PET kom-
ponentlerinin avantajlar birlestirilerek daha etkin bir goriintii-
leme modalitesi olusturulmusgtur.’ Bu ¢alismanin primer ama-
c1, kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde, kiiratif cerrahiye
aday oldugu diisiiniilen hastalarin preoperatif mediastinal lenf
nodu evrelemesinde, PET-BT nin evrelemedeki etkinligini
prospektif olarak arastirmaktir.

GEREC VE YONTEM
Hasta Secimi

Bu prospektif ¢alismaya, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Gogiis Has-
taliklar1 ve Gogiis Cerrahisi Anabilim Dali’na Aralik 2004 ile
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Mart 2006 tarihleri arasinda bagvuran, biyopsi ile kanitlanmig
kiiciik hiicreli dig1 akciger kanseri tanist konmus 44 hasta alin-
mustir. Metastatik hastaliga ait bulgusu olmayan, potansiyel
olarak operabl olan hastalar calismaya dahil edilmigtir. Kanit-
lanmig N3 hastalig1 olanlar ve T, tiimor saptanan olgular calig-
ma diginda birakilmigtir.

Calismaya alman biitiin olgulara Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
Hastanesi, Gogiis Hastaliklar1 Anabilim Dali, Rauf Saygin
Bronkoskopi Unitesi’nde tani, preoperatif evreleme ve tedavi
secimi amaciyla fleksibl bronkoskopi yapilmigtir. Her hasta
cerrahiye aday oldugundan, primer tiimoriin rezeksiyonu 6nce-
si mediastinoskopi yapilmasi yoniinde karar alinmistir. Eger
mediastinal lenf nodlar1 negatif bulunmussa, akciger rezeksiyo-
nu ve sistematik mediastinal 6rnekleme amaciyla torakotomiye
gidilmistir. N, hastalik saptandiginda ise hasta evre IIIA kabul
edilerek, neoadjuvan kemoterapiye yonlendirilmigtir. Multipl
ya da kapsiil invazyonu olan N, hastalar ve N3 hastalar calisma-
ya dahil edilmemistir. Caligmaya alinan, olasi operabl, kiigiik
hiicreli dis1 akciger kanseri olan hastalarin hepsi, invazif olma-
yan evreleme amaciyla toraks BT ve PET-BT ile degerlendiril-
mis ve elde edilen sonuglar, cerrahi olarak 6rneklenen medias-
tinal lenf nodlarinin histopatolojik sonuglartyla kargilastiriimig-
tir. Boylelikle, BT ve PET-BT nin preoperatif evrelemedeki
dogruluk, duyarlilik ile 6zgiilliik oranlarinin ve her iki goriintii-
leme yonteminin negatif ile pozitif prediktif degerlerinin sapta-
narak, PET-BT nin tedavi yonetimine katkisinin belirlenmesi
Ongoriilmiistiir.

BT Goriintiileme

Toraks BT, mediastinal lenf nodlar1 ve primer tiimoriin lokali-
zasyonu ve boyutlandirilmasi amaciyla, preoperatif evreleme
aract olarak kullanilmigtir. Olgularin toraks BT incelemeleri,
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Hastanesi, Radyoloji Anabilim Da-
I1’'nda Somatom Sensation Cardiac (Siemens; Erlanger, Alman-
ya) cok kesitli BT (multi-slice CT) cihaz ile gerceklestirilmis-
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tir. Radyologlar; klinik testler, diger goriintiileme yontemleri ve
histopatolojik bulgularin sonuglar1 hakkinda bilgilendirilme-
mistir. Kisa ¢ap1 1 cm’den biiyiik olan mediastinal lenf nodlar1
radyolojik olarak siipheli kabul edilmistir ve lenf nodlarinin tu-
tulum dereceleri, Naruke ve arkadaslari tarafindan tarif edilen
lenf nodu atlas1 dikkate alinarak belirlenmistir.

PET-BT Gériintileme

PET-BT incelemeleri, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Hastanesi,
Niikleer T1ip Anabilim Dali’nda bulunan, 6 kesit multi-detek-
tor BT ile entegre edilmis yliksek coziiniirliiklii PET tarayici-
da (Siemens Biograph LSO HI-RES PET/CT) yapilmistir. Kan
glukoz diizeyleri 150 mg/dL’nin altinda olan hastalara 296-
703 MBq (8-19 Ci) FDG intravenoz yolla enjekte edilmistir.
FDG enjeksiyonunu takiben biyodagilimin tamamlanmasi ve
ideal tiimor tutulumunun olugmasi i¢in hastalar sakin ve rahat
bir ortamda, hareketsiz bir sekilde 45-60 dakika dinlendiril-
mistir. Bekleme siiresinin sonunda, hasta sirtiistii pozisyonda
PET-BT tarayicinin yatagina yatirilarak once rehber amagli to-
pogram goriintiileri alinmistir. Ardindan, verteksten uyluk 1/3
iist kismina kadar olan viicut boliimleri kontrastsiz diisiik doz
(care dose) BT ve takiben PET ile ardisik olarak goriintiilen-
migtir. Yedi-sekiz yatak pozisyonunda yapilan incelemeler,
yaklasik 25 dakikada tamamlanmigtir. Alt ekstremite icin ek
goriintiileme yapilan hastalarda toplam ¢ekim siiresi 12-14 da-
kika uzatilmigtir.

Lenf Nodu Orneklemesi

Biitiin olgulara mediastinoskopi yapilmis ve sistematik evrele-
me amaciyla rutin olarak sag ve sol iist paratrakeal (2R, 2L), alt
paratrakeal (4R, 4L) lenf nodlarindan ve anterior subkarinal’
lenf nodundan biyopsiler alinmistir. Tiimdriin sol iist lobda ya
da sol ana brong kaynakli oldugu iki hastaya anterior mediasti-
notomi (Chamberlain yontemi) uygulanmigtir. Yapilan eksplo-
rasyonla aortopulmoner lenf nodlarindan (5. ve 6. istasyon) bi-
yopsiler alinmigtir. Klinik evresi I ya da II olan kiigiik hiicreli
dis1 akciger kanserli 34 olguya negatif mediastinoskopi sonrast
torakotomi uygulanarak cerrahi rezeksiyon ve sistematik lenf
nodu orneklemesi yapilmistir. Mediastinoskopide N,(+)’ligi
saptanan ancak neoadjuvan kemoterapi sonrasi olumlu yanit
alinan ii¢ olguya da torakotomi uygulanmistir. Hastalara rutin
olarak sistematik lenf nodu 6rneklemesi yapilmis ve her istas-
yondan en az dort biyopsi alinarak lenf nodu metastazi varligi
arastirtlmigtir.

Veri Analizi

Verilerin analizinde “SPSS (Statistical Package for Social Sci-
ences, SPSS Inc., Chicago, Illinois, ABD) for Windows 11.0”
istatistik paket programi kullanilmigtir. Parametrelerin karsilag-
tirllmasinda Mc Nemar test, Student’s ¢ test, ki-kare testi ve
Mann-Whitney U testi kullanilmigtir. Degerler ortalama =
standart sapma olarak verilmis ve 0.05’ten daha kiiciik p deger-
leri anlamli olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya, 37’si erkek, 7’si kadin, 44 hasta alinmistir ve olgu-
larin yas ortalamas: 60.7 yildir. Kirk dort olgunun 39’unda
(%88.6) sigara igme anamnezi mevcuttur ve bu 39 olgunun
36°s1 (%92.3) erkeklerden olugsmaktadir. Biitiin olgularin pri-
mer akciger kanseri tanisi fiberoptik bronkoskopi (n=22) ve
transtorasik igne aspirasyon biyopsisi (n=22) ile elde edilen
doku ornekleri ile konulmustur. Buna dayanilarak, ¢alismada
yer alan hastalarin spesifik histolojik altgruplari; skuamoz hiic-
reli karsinom (n=25), adenokarsinom (n=15) ve biiyiik hiicre-
li (n=4) karsinom’dur.

PET-BT sonuglarina bakilmaksizin, 44 hastaya mediastinos-
kopi uygulanmistir. Bu hastalarin ikisine ayni seansta medias-
tinoskopi ve mediastinotomi yapilmistir. Mediastinoskopi yapi-
lan toplam 44 hastanin 34’tinde (%77.3) mediastinal lenf nod-
lar1 negatif bulunmus ve bu olgulara ayn1 seansta torakotomi ve
cerrahi rezeksiyon uygulanmistir. Mediastinoskopide lenf nodu
metastazi saptanan on olgu (%22.7) N, hastalik nedeniyle ne-
oadjuvan kemoterapi ya da kemoterapi ve radyoterapi protoko-
liine alinmigtir. Negatif mediastinoskopinin sonuglart ise tora-
kotomi ve cerrahi rezeksiyon sirasinda yapilan sistematik lenf
nodu orneklemesi ile dogrulanmistir. Bu dogrulama sonucu,
mediastinoskopisi negatif olan ii¢ olguda postoperatif olarak N,
hastalik saptanmistir (Sekil I).

BT de siipheli lenf nodu olan 21 olgunun 15’inde kanitlanmig
metastaz vardir. Bu ¢alismada, metastatik lenf nodlarmin saptan-
masinda toraks BT nin duyarlilik, 6zgiilliik ve dogruluk oranlari
strastyla, %66.7, %62.1 ve %63.6 bulunmustur. BT nin negatif
ve pozitif prediktif degerleri ise %78.3 ve %47.6’dr (Tablo I).

BT’de siipheli bulunan 46 lenf nodu istasyonundan 11’inde
(%26.1) patolojik olarak kanitlanmig lenf nodu metastazi mev-
cuttur. Bu lenf nodlar1 N; (10. istasyon) ve N, (2., 4., 5., 7. ve 8.
istasyonlar) hastalia ait lenf nodlaridir. BT de siipheli lenfade-

Tablo I. Lenf nodlarinin saptanmasinda BT bulgulari

HiSTOPATOLOJIK TANI

BT Patolojik
Pozitif 10
Negatif B
Toplam 15

Normal Toplam
11 21
18 23
29 44
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PET-BT (+)
n=23

I

44 OLGU

mediastinoskopi
n=23

VAR

PET-BT(-)
n=21

mediastinoskopi

n=21
N2 (-) Na (+)
n=20 n=1

N2 (+) Na (-)
n=9 n=14
neo- KT+RT
adj n=5 cerrahi
KT rezeksiyon
n:4 n=1 4
yanit (-) postop N (+)
yanit (+) n=1 n=3
n=3 ‘l
\ 4 KT+RT
cerrahi

Sekil 1. PET-BT’ye gore olgularin tedavi yonetimine iligkin algoritma

nomegalisi olan 22 hastanin sadece sekizinde patolojik N, sap-
tanmustir. Siipheli lenf nodu olmayan 22 olgunun ikisinde ise
beklenmeyen N, hastalik bulunmugtur. Bunlara dayanilarak N,
hastalik saptanmasinda toraks BT nin duyarlilik, 6zgiilliik ve
dogruluk oranlari, negatif ve pozitif prediktif degerleri sirasiyla,
%80, %58.8, %63.7, %63.7, %90.9 ve %36.4’tiir (Tablo II).
PET-BT ile yapilan preoperatif evrelemede, 44 olgunun
23’iinde stipheli lenf nodu metastazi saptanmistir. Bu 23 olgu-
nun 21’inde N, lenf nodu, ikisindee N; nodlarn siipheli bulun-
mustur. Yirmi bir olguda ise PET-BT de lenf nodu metastazina
ait bulgu saptanmamistir. Histopatolojik dogrulama sonrasi lenf
nodu metastazlar1 yeniden degerlendirilmis ve PET-BT nin 44
olgudan 29’unun (%65.9) lenf nodu evresini dogru olarak sap-
tad181 goriilmiistiir. Bu 29 olgunun 15°i N, 2’si Ny, 12’si N, ola-

16

cerrahi neoadjuvant
n=20 KT
postop Ny (+)
n=2 yanit (-)
KT+RT

rak bulunmustur. N, saptanan bu 12 olgunun ii¢iinde PET-
BT’de N, olarak degerlendirilen ancak 5., 6. ve 8. istasyonlarda
olmas1 nedeniyle mediastinoskopide saptanamayan lenf nodu
metastazlari, postoperatif donemde N, olarak dogrulanmustir.
Bu istasyonlardaki lenf nodlar1 toraks BT tarafindan da siipheli
bulunmustur. Bu durumda, ¢alismamizda elde edilen sonuclara
gore mediastinal lenf nodu metastazlarinin saptanmasinda PET-
BT’nin toplam duyarlilig1, 6zgiilliigii, dogruluk orani, pozitif ve
negatif prediktif degerleri sirasiyla, %86.7, %65.5, %72.7,
%56.5 ve %90.5 olarak saptanmustir (Tablo III).

Bu degerler, BT sonuclari ile karsilastirildiginda iki yonte-
min benzer oranlara sahip oldugu ve mediastinal lenf nodu ev-
relemesinde, PET-BT ile BT arasinda anlamli bir iistiinliik ol-
madigr goriilmiistiir (p>0.05, p>0.05, p>0.05, p>0.05,
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Tablo II. N, hastalik saptanmasinda BT bulgulari

HISTOPATOLOJIK TANI

BT Patolojik Normal Toplam
Pozitif 8 14 22
Negatif 2 20 22
Toplam 10 34 44
Tablo Ill. Lenf nodu saptanmasinda PET-BT bulgulari
HISTOPATOLOJIK TANI

PET-BT Patolojik Normal Toplam
Pozitif 13 10 23
Negatif 2 19 21
Toplam 15 29 44

p>0.05, Mc Nemar test). Ancak istatistiksel olarak anlamli
fark olmasa da mediastinal lenf nodu evrelemesinde PET-
BT’nin duyarlilig1 ve negatif prediktif degeri BT den daha yiik-
sektir. Ug olguda postop N, saptanmasindan 6tiirii mediastinos-
kopinin dogruluk oraninin %93.2 oldugu goriilmiistiir. Medias-
tinoskopinin 6zgiilliik ve pozitif prediktif degeri BT ve PET-
BT’den anlamli olarak iistiindiir (p<<0.05) (Tablo IV).

PET-BT’de lenf nodu evresi dogru olarak saptanamayan 15
olgudan onu yiiksek evrelendirilmis, altis1 ise diisiik evrelendiril-
migtir. Yiiksek evrelendirilen on olgudan dordii gergekte N, iken
PET-BT’de N, olarak, N, olan bir olgu ise N; ve gercekte N
olan beg olgu PET-BT de N, olarak evrelenmistir. Bu olgularda-
ki yiiksek evrelemenin nedeni ii¢ olguda reaktif hiperplazi, ii¢ ol-
guda anatomik komsguluk, bir olguda lenfadenit ve ii¢ olguda an-
trakoz olarak bulunmustur. Diisiik evrelendirilen alt1 olgudan be-
si gercekte Ny iken Ny, bir olgu ise N, iken PET-BT de N, ola-
rak degerlendirilmistir. Diistik evreleme yapilan olgularin dor-
diinde lenf nodlar1 1 cm’den daha kiigiik oldugundan PET’te
FDG tutulumu da artmamuistir. Diger iki olguda, postoperatif ola-
rak peribrongiyal lenf nodlarinda (N,) metastaz saptanmis olup
preoperatif evrelemede bu saptanamamistir. Bu durumda, calig-
madan c¢ikan sonuca gére PET-BT nin yalanci negatiflik ve po-
zitiflik oranlart sirastyla %13.3 ve %34.5’tir.

PET-BT, iki olgunun iki lenf nodu metastazini saptayama-
mustir. On olgunun 16 lenf nodu istasyonunda ise PET-BT de
yalanci pozitif bulgular goriilmiistiir. Yalanct negatiflik sapta-
nan olgularin birinde mediastinoskopide N, bulundugundan
hastada tedavi yonetimi degismistir. Hasta cerrahi tedavi yeri-
ne neoadjuvan kemoterapiye yonlendirilmistir. Diger hastada
yalanci negatiflige yol acan neden, postoperatif N; saptanmig
olmasidir. Yalanct pozitiflik saptanan 10 olgunun sekizinde
(%80) N, hastalik, ikisinde N hastalik yoniinde PET-BT bul-
gular1 vardir. PET-BT’de N, hastalik olarak degerlendirilen
lenf nodu metastazlart mediastinoskopide negatif bulundugun-
dan, bu olgularin hepsine cerrahi rezeksiyon yapilmistir. PET-
BT’de N, lenf nodu tutulumu ve tedavi yonetimine ait algorit-
ma sekil 1’de gosterilmistir.

PET-BT’de lenf nodu tutulumu olan 23 olgunun dokuzunda
(%39.1) histopatolojik olarak dogrulanmig N, mevcut olup
PET-BT’de siipheli lenf nodu olmayan 21 olgunun ise sadece
birinde lenf nodu pozitifligi saptanmistir. Bu sonuglara bakila-
rak PET-BT’nin N, lenf nodu saptanmasindaki duyarliligi, 6z-
giilligii ve dogruluk oranlar sirasiyla; %90, %58.8 ve %67 ola-
rak bulunmustur.

TNM evresine bakildiginda, 44 olgunun sekizi (%18.2) evre
1A, sekizi (%18.2) evre IB, biri (%2.2) evre IIA, altis1 (%13.6)

Tablo IV. Toraks BT, PET-BT ve mediastinoskopiye ait bulgular
BT (%)

Duyarlilik 66.7

Ozgiilliik 62.1

PPD 47.6

NPD 78.3

Dogruluk 63.6

PET-BT (%) Mediastinoskopi (%)

86.7 76.9
65.5 100
56.5 100
90.5 91.1
72.7 93.2
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Tablo V. PET-BT evrelemesi ile patolojik evrelemeye ait bulgular

HISTOPATOLOJIK EVRELEME

AC kanseri PET-BT evrelemesi 1A 1B
IA 7

IB 6
A

1B 1

A

Toplam 8 10

lIA IIB A Toplam

N1 N2

8

2 8

1

2 1 6

4 1 12 21

16 44

evre IIB ve 21’1 ( %47.7) evre IIIA olarak degerlendirilmistir.
PET-BT’ye gore IIIA olarak degerlendirilen 21 olgunun
16’sinda (13’1 TN2, 3’ti T3N1) patolojik olarak lenf nodu me-
tastazi saptanmugtir. Evre IIIA olan bu 16 olgunun 13’i
(%81.2) dogru olarak saptanmistir. Bu durumda, PET-BT ile
BT arasinda evre IIIA nin dogru evrelenmesi acisindan fark bu-
lunmamustir. IITA evresinde olan hic¢bir olgu PET-BT de daha
yiiksek evre olarak degerlendirilmemistir. Evre IIIA olan ii¢ ol-
gu PET-BT’de evre IIB olarak kabul edilmistir. Bu ii¢ olgudan
sadece birinde mediastinoskopide N, hastalik saptanmis ve
hasta kemoterapiye yonlendirilmistir, diger iki olgu T3N1 ol-
dugundan operabl kabul edilmis ve tedavi degisikligi yapilma-
mustir. PET-BT, 44 olgudan 29’unu (%65.9) dogru evrelemis,
alt1 olguyu (%13.6) daha diisiik evre, dokuz olguyu (%20.4) ise
daha yiiksek evre olarak degerlendirmistir (Tablo V).

Olgularin hepsinde, PET-BT’deki FDG tutulumunun kanti-
tatif ol¢iisii olan standart tutulum degeri (SUV) belirlenmistir.
SUV’un 2.5 ve iizerinde oldugu degerler FDG tutulumu agisin-
dan anlamli olarak kabul edilmistir. Bu ¢alismada, SUV degeri
ile tiimor biiyiikliigii arasinda herhangi bir korelasyon olup ol-
madig1 incelenmis ve tiimor evresi arttikca SUV-max degerin-
de, zayif da olsa bir artig saptanmigtir (r=0,003).

TARTISMA

Amerikan Toraks Dernegi’nin (ATS) yaynladigi, kiiciik hiicre-
li dis1 akciger kanseri evrelemesine yonelik rehberde, mediasti-
nal lenf nodu tutulumu agisindan standart olarak onerilen go-
riintiileme yontemi toraks BT dir.® Anatomik goriintiilemeye
dayanilarak, BT de kisa ¢apt 1 cm’den daha biiyiik olan lenf
nodlarmin malign tutulum agisindan anlamli oldugu diisiiniilse
de bazi benign nodlarin daha biiyiik capta olabildigi ya da nor-
mal boyutlu lenf nodlarinda metastaz ortaya cikabilecegi bilin-
mektedir.® Bu yonde yapilan calismalarda, biiyiimiis lenf nod-
larinin %40’ 1nda metastaz olmadig1 halde BT de normal bulu-
nan lenf nodlarinin %15’inde N,, N5 hastalia ait tutulum oldu-
§u gosterilmistir. Bu nedenle, mediastinoskopi, optimal kon-
vansiyonel evrelemede yer almasi gereken 6nemli bir tan1 yon-
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temidir. Yapilan pek ¢ok caligma ve meta-analizde, mediasten
evrelemesinde, toraks BT nin duyarliliginin (%43-81) ve dog-
ruluk oranlarinin (%59-85) smirlt oldugu, 6zgiilliigiiniin ise da-
ha diisiik oldugu gosterilmistir.® Bu nedenle, FDG-PET gibi
BT ye alternatif olabilecek goriintiileme yontemlerinin daha iyi
sonuglar vermesi umut edilmistir. Yakin zamanl calismalarda,
PET’in yiiksek duyarlilik (%67-100), ozgiillik (%70-100) ve
dogruluk (%80-100) oranlarina sahip oldugu ortaya konulmus-
tur. Daha sonra gelistirilen kombine PET-BT yontemi ile timor
evrelemesinde dogruluk oranit artmis ama lenf nodu evreleme-
sinde ayni oranda artig saptanamamustir.”® Calismamizda ise,
PET-BT’ye ait duyarlilik, 6zgiillik ve dogruluk oranlar1 sira-
styla %86.7, %65.5 ve %72.7 olarak bulunmustur. Bu degerler
literatiirdeki diger calismalarin sonuglari ile uyumludur ancak
calismamizda 6zgiilliik oran1 beklenenden diigiik bulunmustur.
Bunun nedeni yalanct pozitiflik oraninin yiiksek olmasidir
(%34.5). Lenf nodlarinda inflamatuar yanit olusturarak FDG
tutulumunu artiran aktif spesifik ve non spesifik durumlar ya-
lanc1 pozitiflige neden olur. Yapilan ¢alismalarda, yalanci po-
zitiflige yol acan nedenler olarak pndmoni, bronsektazi, aktif
tiiberkiiloz, sarkoidoz, aspergillus, histoplazmoz ve diger fun-
gal infeksiyonlar gibi inflamatuar siirecler ve primer tiimoriin
mediastinal yapilara olan yakin komsulugu gosterilmistir.” Bir
baska calismada ise, sadece aktif inflamasyonun degil iyilesmis
ya da inaktif olan (gecirilmis tiiberkiiloz, silikoz, antrakoz) pul-
moner komplikasyonlarin da potansiyel olarak hiler ya da me-
diastinal lenf nodlarinda FDG tutulumunda artigsa neden olabi-
lecegi gosterilmistir.!? Kendi ¢alisgma grubumuzda, 44 hastanin
onunda yalanci pozitiflik saptanmistir. Bu hastalarin 6zellikleri
incelendiginde ii¢ hastada postobstriiktif pnomoni, ii¢ hastada
amfizem ve antrakoz, li¢ hastada tlimoriin mediastinal yapilara
yakin komsulugu ve bir hastada biyopsi sirasinda i¢inden piirii-
lan s1v1 bosalan aktif lenfadenit saptanmistir. Santral tiimorler-
de, tiimoriin mediastene yakin komgulugundan o&tiirii, primer
tiimoriin komsu lenf nodu metastazindan ayirt edilmesi gii¢ ola-
bilir ya da brong obstriiksiyonu bolgesel lenf nodlarinda suba-
kut inflamasyona yol agarak FDG tutulumunda artisa neden
olabilir.!! Calismamizda, amfizem ve lenf nodunda antrakoza
bagl FDG tutulumu bulunan hastalar 6nceki ¢alismada belirti-
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len inaktif pulmoner siireclerin yalanci pozitiflige yol acabile-
cegini destekler niteliktedir, ancak bu pozitifligin nedeni heniiz
kesin olarak tanimlanmamuistir.

Bu calismada, iki hastada, histopatolojik olarak kanitlanmig
ancak PET-BT’de gosterilememis lenf nodu metastazi yalanci
negatiflik olarak degerlendirilmistir. Calismada PET-BT ye ait
yalanci negatiflik orant %13.3 bulunmustur. Bu deger, BT nin
yalanci negatiflik orani (%25) ile karsilastirildiginda, anlaml
olarak daha iyi bulunmustur. Bu iki hastanin verileri incelendi-
ginde her ikisinin de skuamoz hiicreli karsinom tanist aldig: ve
BT’de lenf nodu capinin bir hastada 8 mm olarak ol¢iildiigii, di-
ger hastada lenf nodunun BT de de saptanamadi81 goriilmiigtiir.
Sekiz mm olarak ol¢iilen lenf nodunun 4. istasyona ait oldugu
bulunmug ve mediastinoskopik biyopsi sonucu metastaz sap-
tanmasi iizerine hasta cerrahi yerine neoadjunvan tedaviye yon-
lendirilmigtir. BT de de saptanamayan lenf nodu ise 12. istas-
yona ait lenf nodu olup, postoperatif dsnemde saptanmustir. iki
lenf nodunda da yalanci negatiflige yol acan neden, lenf nodu
capinin kiiciik olmasi ve bu lenf nodlarinda tiimér yiikiiniin az
olmasi olarak yorumlanmistir. Bu konuda yapilan caligmalar
da, bahsedilen nedenleri destekler niteliktedir.!?

Bu c¢alismada, PET-BT ile mediasten evrelemesinde
%34.5a varan yalanci pozitiflik olabilecegi ve bunlarin neden-
leri detayli olarak incelenmistir. Bu yiizden, sadece PET-BT’ye
dayanilarak, cerrahi evrelemenin baypas edilmesinin yanlig ol-
dugunu diisiinmekteyiz. PET-BT de lenf nodu pozitifligi sapta-
nan hicbir hasta kiiratif amacgli cerrahi tedavi sansini kaybetme-
melidir; ¢linkii PET-BT nin pozitif prediktif degeri bu caligma-
dan cikan sonuca gore %56.5’tir ve bu sonuca dayanarak PET-
BT deki lenf nodu pozitifligi mediastinoskopi ve biyopsi ile
dogrulanmalidir.

PET-BT’nin mediasten evrelemesindeki en biiyiik yarari,
yiiksek negatif prediktif degere sahip olmasindan otiirii lenf
nodu metastazlarinin diglanmasi yoniindedir. BT de biiyiimiig
lenf nodlar1 saptanmasina ragmen PET-BT nin negatif olmast
durumunda %95’lere varan oranda metastaz diglanabilir. Boy-
lelikle, rezektabl hastalig1 olanlarda gereksiz lenf nodu 6rnek-
lemesinden ve invazif igleme bagli komplikasyonlardan kagin-
mak miimkiindiir. Calismamizda da PET-BT nin negatif pre-
diktif degeri %90.5 bulunmustur. Bu yiiksek deger nedeniyle,
PET-BT nin negatif oldugu durumlarin cerrahi olarak dogru-
lanmas tartisma konusudur. Yakin zamanli bir meta-analiz so-
nucuna gore, negatif PET-BT bulgular1 ve normal boyutlu lenf
nodu varliginda malignite saptanma olasiligi yaklagik %5 tir.!?
Yine bazi yazarlar tarafindan, BT de lenfadenomegalisi olma-
yan ve PET-BT’si de negatif bulunan, T,/T, evre, epidermoid
tlimori olan hastalara direkt olarak torakotomi ve cerrahi re-
zeksiyon yapilmasi onerilmektedir.'? Bizim ¢alisma grubumuz
yiiksek secicilikle alinmig az sayida hasta icerdiginden, PET-
BT’nin negatif oldugu bu hastalarin hepsinde preoperatif cer-
rahi evrelemenin terk edilerek hastalara direkt olarak kiiratif
cerrahi uygulanmasini 6nermemiz miimkiin degildir. Ancak
ilerleyen donemlerde, genis serili calismalarla bu bulgularin
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dogrulanmast gereklidir. Su an i¢in, hasta bazinda karar almak
daha uygundur.

N, hastalik i¢in iki goriintiileme yontemi karsilastirildiginda,
PET-BT sonuglar1 BT den daha iyi bulunmustur ancak arada
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p>0.05,
Mc Nemar test). Cerrahi rezeksiyon kararini belirleyen N, has-
talik varligt oldugundan, bu durumda PET-BT nin BT ye ki-
yasla avantaj saglayan bir iistiinliigii bulunmamustir.

Akciger kanserinde, standart PET ile kombine PET-BT yon-
teminin karsilastirildigi evreleme c¢alismalarinda PET-BT’nin
daha dogru T evrelemesi yaptig1, lenf nodu agisindan iki yontem
arasinda belirgin bir iistiinliik olmadig1 gosterilmistir.> T evrele-
mesinde dogrulugu artiran unsur BT komponentidir ¢tinkii PET,
uzaysal ¢oziiniirliigii sinirli oldugundan, tiimér biiyiikliigiinii 6l¢-
me ve T evresini belirleme amaciyla kullanilamaz. Yapilan bir
calismada PET-BT nin BT ye gére TNM evrelemesindeki dog-
rulugu %26 oraninda artirdigi gosterilmistir.? Bizim ¢aligmamiz-
da, BT ile PET-BT nin mediastinal evreleme amaciyla kullanil-
diginda, benzer dogruluk oranlan tasidigi, iki yontem arasinda
bir iistiinliik olmadig1 bulunmustur (p>0.05, Mc Nemar test).

Bircok klinik ¢caligmada, FDG tutulumu, standart tutulum de-
geri (SUV) ile ifade edilmistir. Literatiirdeki bircok seri, SUV
degerinin 2.5’in altinda oldugu durumlarda lezyonun %96 du-
yarhilikla benign oldugunu gostermektedir. Buna karsilik, lezyo-
nun 10 mm’den kii¢iik oldugu, diisiik metabolik aktiviteli timo-
ral lezyon (6rnegin, karsinoid tiimorler) ya da bronkiolvoalveo-
ler karsinom varliginda SUV degeri yanultici olarak diisiik sap-
tanabilir. Bu nedenle pozitif lenf nodunun tanimlanmasinda ha-
12 net bir fikir birligi yoktur. Bu durumda, segilen ¢ok yiiksek ya
da diisiik SUV degerine gore duyarlilik ve 6zgiilliik oranlar1 de-
gisiklik gosterir. Buna ek olarak, capt 2 cm’den daha kiigiik olan
lezyonlarda SUV’un dogru olarak belirlenmesi miimkiin degil-
dir.’ Bu bilgilere bagli olarak, hastanemizin Niikleer Tip Merke-
zinde malignite agisindan ol¢iit olarak alman SUV degeri 2.5 ve
tizeridir. Bu ¢alismada da, biitiin olgularin, lezyona ait SUV de-
gerleri belirlenmis ve ortalama deger 15.1 = 7.5 olarak bulun-
mugtur. SUV degeri ile tiimor biiyiikliigii arasinda bir korelas-
yon olup olmadig1 incelenmis ve tiimor ¢api arttikca SUV dege-
rinde de artig saptanmustir (r=0.03). Bu durum, tiiméor capi art-
tikca, metabolik olarak aktif tiiméral hiicre kitlesinin de artaca-
&1 ve bunun FDG tutulumunu, dolayisiyla SUV degerini artira-
cag1 yoniinde bir diisiinceyle aciklanabilir.

Bu calismada ayrica, SUV degeri ile tiimor histolojisi arasin-
da bir iliski olup olmadig: arastirilmigtir. Diger tiimor alt grup-
lar1 ile SUV arasinda bir korelasyon yoktur ama tiimoriin SUV
degeri ile skuamoz hiicreli karsinom alt tipi arasinda zayif bir
korelasyon saptanmistir (r=0.01). Bu durumda, ¢alisma gru-
bundaki skuamoz hiicreli karsinom tanili hastalarin timor ¢ap-
larinin da diger gruplardan daha biiyiik oldugu g6z Oniine ali-
nirsa, yiikksek SUV degerinin tiimor capindan da etkilendigi
varsayimt ile bu sonug agiklanabilir.

Sonug olarak, olas1 operabl, kiiciik hiicreli dis1 akciger karsi-
nomunun preoperatif evrelemesinde, PET-BT ile BT arasinda
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lenf nodu tutulumu agisindan anlaml bir fark saptanmamustir.
Iki yontemin evrelemeye katkis1 da esdeger bulunmustur. PET-
BT’nin pozitif oldugu durumlarda mediastinoskopik inceleme
mutlaka yapilmalhdir. Yiiksek negatif prediktif degerinden otii-

ru,

PET-BT’nin negatif oldugu durumda, secilmis hasta gru-

bunda, mediastinoskopi basamag atlanarak direkt cerrahi teda-
vi uygulanabilir ancak bu konuda bir algoritma belirlemek icin
genis capl serilere ihtiya¢ vardir. Bizim ¢alismamiz az sayida
ve segici bir grup olgudan olustugundan, bu konuda bir yargi
belirtmemiz miimkiin degildir. Lezyonun SUV degeri ile tiimor
cap1 ve timor histolojisi arasinda anlamli bir korelasyon sap-

tanmugtir.
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