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Ozet

Amag: Meme kanseri diinya ¢apinda kadinlarda en sik gorilen
ve en stk olume yol acan kanserdir. Pozitron emisyon
tomografisi (PET) - bilgisayarli tomografinin (BT) onkolojide
kullanimi giderek artan 6neme sahip olmaktadir. Calismamizda
timorin bazi 6zelliklerine gbre '8 F-floro-2-deoksi-D-glukoz
(' F-FDG) tutulum yogunlugu arasindaki iliskiyi arastirmayi
planladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismamizda onkoloji klinigimize meme
kanseri teshisi ile basvuran ve PET-BT c¢ekimi yapilan 414
hastanin dosyast retrospektif incelendi. Calismaya 18-90 yas
araliginda olan meme kanserli hastalar dahil edildi. Ikincil
malignitesi olan, akli dengesi yerinde olmayan, 18 yasindan
kicik ve 90 yasindan buyiik hastalar caligma dist birakildi.
Molekiiler alt tiplere, timé6r boyutlarina, vicut kitle indeksine ve
proliferasyon indekslerine gére FDG tutulumlari arastirildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 414 hastanin yas ortalamasi
48.8 yildi. Hastalarin buyik c¢ogunlugunun alt tipi; invaziv
duktal karsinom idi. Tan: aninda 86 hasta metastatik evrede
iken, 327 hasta lokal veya lokal ileri evredeydi. Calismada Ki-67
artist ile FDG tutulumunun artisi arasinda korelasyon saptandi
ve istatiksel olarak anlamli bulundu.

Sonug: Caligmada timd6r boyutu buyiuk olanlarda daha fazla
FDG tulumu mevcut idi. Ayni sekilde proliferasyon indeksi
artisginda ve invaziv duktal karsinomda daha yiksek FDG
tutulumu mevcut idi. Tumér Ozellikleri ile FDG tutulumlari
arasindaki iliski gelecekte bireysellestirilmis tedavi icin prediktif
bit belirte¢ olarak kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Meme kanseri; pozitron emisyon
tomografi-bilgisayarli tomografi; 18F-FDG.

Girig

Dinya capinda kadinlar arasinda en sik gorilen
kanser tipi meme kanseri olup kansere bagh
Olumlerin  %15,5’inden sorumludur (1,2). Meme

Abstract

Introduction: Breast cancer is the most common cancer and
major cause of cancer death in women worldwide. The
importance of usage positron emission tomography (PET) —
computed tomography (CT) in oncology is increasing. In our
study, we planned to investigate the relationship between 18 F-
fluoro-2-deoxy-D-glucose (18 F-FDG) uptake and
characteristics of the tumor.

Material and Method: The medical records of 414 patients
who applied to our oncology clinic with the diagnosis of breast
cancer and underwent PET-CT were analyzed retrospectively.
Patients with breast cancer aged between 18-90 years were
included in the study. Patients with secondary malignancy,
mentally unstable, younger than 18 years of age and older than
90 years of age were excluded from the study. FDG uptake was
investigated according to molecular subtypes, tumor sizes, body
mass index and proliferation indices.

Findings: The mean age of 414 patients included in the study
was 48,8 years. The vast majority of patients had invasive
ductal carcinoma. While 86 patients were in the metastatic stage
at the time of diagnosis, 327 patients had local or locally
advanced disease. In the study, there was a correlation between
the increase in Ki-67 and the increase in FDG uptake and it was
statistically significant.

Conclusion: In the study, those with larger tumor size had
more FDG uptake. Likewise, increased proliferation index and
invasive ductal carcinoma had higher FDG uptake. The
relationship between tumor characteristics and FDG uptake can
be used as a predictive marker for individualized treatment in
the future.

Keywords: Breast cancer; positron emission tomography-
computerized tomography; 18F-FDG.

kanserinin tant ve evrelemesi genel olarak fizik
muayene, histopatolojik inceleme ve gériuntileme
yontemlerine  dayanir  (3). Bir¢ok  kanserin
evrelemesinde  pozitron emisyon tomografisi
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(PET) - bilgisayarli tomografinin (BT) diger
gorintileme yontemlerine kiyasla daha yiiksek
duyarliliga ve 6zgullige sahip oldugu calismalarda
gOsterilmistir (4). 18 F-floro-2-deoksi-D-glukoz
(18 F-FDG), onkolojide teghis tedaviye
yanitlarin izlenmesi i¢in rutin klinik uygulamada en
stk kullanilan PET isaretleyicisidir (5-7). Lokal
hastalik  dustintlen hastalarda rutin  kullanimi
onerilmese de Ozelikle lokal ileri veya metastaz
riski yuksek alt tiplerde PET-BT’nin kullanimi
hastalari gereksiz cerrahi islemlerden
korumaktadir. Meme kanserli hastalarda metastaz
arastirilmasi, tedavi yaniti izlemi ve lokal olarak
ilerlemis kanserin niiks stiphesinde genellikle '8 F-
FDG PET-BT kullanilmaktadir (8-10). Meme
kanserinde hormon reseptéri negatifligi, insan
epidermal  buyume faktérd 2 (HER-2)'nin
pozitifligi ve triple negatif alt tiplerde hastalik
daha agresif seyretmekte olup kot prognoz ile
iliskilidir (11,12). Meme kanseri icin baglangic
goruntileme yontemleri olarak; Meme
ultrasonografi ~ (USG),  aksiller USG  ve
mamografiyi igerir, sonrasinda yapilacak sistemik
evreleme icin ise bilgisayarli tomograti (BT) ya da
Flor 18 ('8F) florodeoksiglukoz (FDG) ile
pozitron emisyon tomografisi (FDG PET-BT)
kullanilir. FDG PET-BT lokal ileri ve inflamatuar
meme kanserinin evrelemesinde, aksiller lenf nodu
degerlendirilmesinde, aksilla dis1 lenf nodlarinin
degerlendirilmesinde uzak  metastazlarin
saptanmasinda  olanak saglayan degerli bir
gorintileme yontemi oldugu kanitlanmistir (13).
Literatiir taramast yapildiginda PET-BT’deki FDG
tutulumunun meme kanserinin alt tipleri ile
iliskisini, proliferasyon indeksleri ile iligkisini
inceleyen bazt calismalar mevcuttur. Ancak bu
konu hakkinda helan net bir uzlasma yoktur. Bu
calismamizda PET-BT°de FDG tutulumunun
molekiler alt tipletle, proliferasyon indeksiyle,
vicut kitle indeksiyle (VKI) , aksilla tutulumuyla,
timor boyutuyla ve viseral organ metastazinin
FDG tutulumu ile iligkisini aragtirmay1 planladik.

ve

ve

Gerecg ve Yontem

Retrospektif, tek merkezli bu ¢alismada; Dicle
Universitesi Tibbi Onkoloji kliniginde Haziran
2013 ile Nisan 2019 tarihleri arasinda meme
kanseri tanist konulan 414 hastanin dosyast
incelendi. Calismaya 18-90 yas araliginda olan
meme kanserli hastalar dahil edildi. Tkincil
malignitesi olan, akli dengesi yerinde olmayan, 18
yasindan kicik ve 90 yasindan biytk hastalar
calisma dist birakildi. Calismada molekuler alt
tipler luminal A, luminal B, HER 2 + ve triple
negatif olarak siniflandirildi. Proliferasyon indeksi

olarak Ki-67 kullanildi. VKI siniflamasinda diinya
saglik Orgltiniin  siniflamas:  kullanildi. Tumér
boyutu AJCC 8. versiyona gbre siniflandirilds.
Aksilla tutulumu ve metastaz durumlart klinik,
radyolojik goéruntlilemelere gore belitlendi. Bu
calisma icin Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan etik onay alinmistir (karar tarih ve
numarast: 24.11.2021-487)

Istatistik Analiz: Calismamizin analizi icin SPSS
(IBM, versiyon 18.0, USA) istatistik paket
programi kullanilmisgtir. Degiskenler  icin
tanimlayict istatistikler; ortalama, standart sapma,
minimum ve maksimum degetrler olarak ifade
edilmistir. Kategorik degiskenler sayr ve yilizde
olarak ifade edilmistir. Kategorik degiskenlerin
gruplara gére dagilim oranlart arasinda anlaml bir
farklilasma olup olmadigini incelemek i¢in Ki-kare
testi yapilmistir. Sayisal verilerde normal dagilan
degerler icin ortalama, normal dagilmayan degerler
icin ortanca veri kullanimis olup, normal
dagilmayan sayisal degerler icin bagimsiz veri
gruplarinda iki grup arasinda iliski Mann- Whitney
U testi, ikiden fazla gruplarda Kruskal-Wallis testi
uygulandi.  Normal dagilan sayisal veriler i¢in
bagimsiz veri gruplarinda grup sayist iki ise
Student T testi, ikiden fazla ise ANOVA testi
uygulandi. Tki sayisal deger arasindaki korelasyon
iliskisi veriler normal dagiliyorsa Pearson, veriler
normal dagilmiyorsa Spearman korelasyon testi ile
degerlendirildi. Normallik testi olarak kolmogorov
smirnov testi kullanildi. Hesaplamalarda istatistik
anlamlilik derecesi %5 olarak alind1.
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Sekil 1. Tedavi 6ncesi FDG tutulumu. (SPSS 18
histogram grafisi
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Tablo 1: Hastalarin genel 6zellikleri ve sikliklart (descriptive siklik analizi)

Hastalarin Genel Ozellikleri (n:414)

Say1 (n) Yiizde (%)
Molekiiller alt tipler
Luminal A 107 25.8
Luminal B 128 30.9
HER 2 (+) 131 31.6
Triple negatif 48 11.6
Sigara
Yok 226 54.6
Var 82 19.8
Degetlendirilemeyen 106 25.6
T evresi
T1 74 17.8
T2 248 59.9
T3 55 13.3
T4 33 7.9
Degerlendirilemeyen 4 1
N aksiller tutulum
Var 323 78
Yok 91 22
Tant ananda metastaz durumu
Var 86 20.8
Yok 327 79
Degerlendirilemeyen 1 0.2
Pataolojik alt tip
Invaziv duktal 281 67.9
Invazif lobiiler 25 6
Metaplastik 4 1
Miisin6z 4 1
Papiler 9 2.2
Tubuler 8 1.9
Diger 18 4.3
Degerlendirilemeyen 65 15.7
pLVi
Var 68 16.4
Yok 129 31.2
Degetlendirilemeyen 217 52.4
pPNI
Var 38 9.2
Yok 142 34.3
Degerlendirilemeyen 234 56.5
Vicut kitle indeksi
Zayif (VKI<20) 7 1,7
Normal (VKI: 20-24,9) 71 17.1
Hafif sigman (VK1:25-29,9) 140 33.8
Sisman-obez (VKI>30) 181 43.7
Degerlendirilemeyen 15 3.6
Bulgular HER2 (+) 9.4 (+/- 4.89), triple negatifte 8.6 (+/-

Calismaya alinan hastalarin yas ortalamasi 48.8 (en
dustk:20.72, en yiksek:88.33) idi. Molekiler alt
siniflara gore tedavi 6ncesi FDG tutulumlar sekil
1 de gosterilmistir. Molekiler alt siniflarin FDG
tutulumlarina bakildiginda; Luminal A ortalama
FDG 6.2 (+/-4.14), luminal B 8.7 (+/- 5.70),

6.03) idi. Luminal A alt tipte luminal B’ye gore
ortalama 2.5 birim daha az FDG tutulumu mevcut
olup, istatiksel olarak anlamli idi ( p: 0.001).
Luminal A, HER 2 ( + ) alt tipe gére 3,2 birim
daha az FDG tutmus olup istatiksel olarak anlamli
idi (p <0.001) (tablo 2 ve 3). Luminal A triple
negatif hastalar ile kiyaslandiginda ortalama 2.4
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Tablo 2: Hasta ve tiimér 6zelliklerine gére FDG tutulumlart

Hasta sayisi

Ortalama FDG tutulum Standart sapma

Molekiiler alt sinif

Luminal A 107
Luminal B 128
HER 2 (+) 131
Triple negatif 48
Patolojik alt tip
Duktal karsinom 281
Lobiiler karsinom 25
Lenfovaskiler invazyonu
Var 68
Yok 129
Perinéral invazyonu
Var 38
Yok 124
Metastaz
Var 86
Yok 327
Aksilla tutulumu
Var 321
Yok 91

6.2 4.14
8.7 5.7
9.4 4.89
8.6 6.03
8.4 5.15
4.1 1.97
2.3 1.01
2.2 1.02
2.5 1.03
2.1 0.98
2.3 0.88
2.2 1

2.3 0.95
2.1 1.04

Tablo 3: Tumoér ve hasta 6zelliklerine gére gruplarin FDG tutulumlart agisindan bir biri ile kiyaslamasi

Hasta say1s1 FDG tutulumu P degeri

Luminal A 107 6.2

Luminal B 128 8.7 0.001
Luminal A 107 6.2

HER 2 (+) 131 9.4 < 0.001
Luminal A 107 6.2

Triple negatif 48 8.6 0.040
Duktal karsinom 281 8.4

Lobtler karsinom 25 4.1 < 0.001
Lenfovaskiler inv (+) 68 2.3

Lenfovaskiler inv (-) 129 2.2 0.600
Perindral inv (+) 38 2.5

Perindral inv (-) 124 2.1 0.090
Metastaz (+) 86 2.3

Metastaz (-) 327 2.2 0.200
Aksiller tutulum(+) 321 2.3

Aksiller tutulum(-) 91 2.1 0.100

birim daha az FDG tutulumu mevcut olup
istatiksel olarak anlamli saptandi (p:0.04). Diger alt
gruplarin birbiri ile kiyaslamasinda istatiksel bir
fark  saptanmadi. Ki-67 arugt  ile  FDG
tutulumunun artigt  arasinda korelasyon olup
istatiksel olarak anlamli bulundu (p <0.01).
Patolojik  alt  gruplar ile FDG
karsilastirildiginda invaziv duktal karsinomda 8.4

tutulumu

(+/- 5.15), lobiiler karsinomda 4.1 (+/- 1.97) idi.
FDG tutulumu lobiiler karsinoma gore ortalama
4.3 birim fazla olup istatistiksel olarak anlamli ( p
<0.001) bulundu. Diger alt gruplar arasinda
istatiksel bir fark yoktu. T evresine goére FDG
tutulumlart karsilastinldiginda, T3 FDG tutulumu
T1’e gbére 2.7 birim (p:0.03), T4 evresinin T1’e
gbre 3.7 birim(p:0.02) daha fazla oldugu gérilmiis
olup bu fark anlaml idi. Diger gruplar arasinda
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istatistiki fark yoktu. VKI ile FDG tutulumu
arasinda tim gruplarda fark yoktu. Lenfovaskiler
invazyon (LVI) olmayan 129 kisi ortalama FDG
tutulumu 2.2 (+/- 1.02), LVI olan 68 kisi ortalama
FDG tutulumu 2.3 (+/- 1.01) olup FDG tutulumu
acisindan her iki grup arasinda anlamli bir farklilik
yoktu (p: 0.6) . Perinoral invazyon (PNI) olan 38
kisinin ortalama FDG tutulumlari 2.5 (+/- 1.03)
iken PNI olmayan 142 kiside ortalama FDG
tutulumlart 2.1 (+/- 0.98) olup arada fark
saptanmadt (p:0.09). Metastatik hastaligt olan 86
hastada primer timér FDG tutulumu 2.3 (+/-
0.88) iken metastazt olmayan 327 hastada primer
tumér FDG tutulumu 2.2 (+/- 1.00) olup arada
fark saptanmadi (p: 0.2). Aksilla tutulumu olan 321
hastada ortalama FDG 2.3 (+/- 0.95) aksilla
tutulumu olmayan 91 hastada FDG tutulumu 2.1
(+/- 1.04) olup arada fark saptanmadi (p: 0.1).
Tartigma

Onkoloji alaninda PET-BT kullanim: giderek
artmaktadir. Meme kanserinin tant sonrasi hastalik
evrelemesinde, neoadjuvan tedavi sonrast
degerlendirmede ve metastatik hastalikta yanit
degerlendirilmesinde PET-BT kullanilmaktadur.
Literatiir taramast yapildiginda; Invazif duktal
karsinomlarin lobtiler karsinomlara gére daha fazla
FDG tutulumu yapug goralur. (14-19). Bizim
calismamizda da invazif duktal karsinomda
istatiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek
FDG tutulumu mevcut idi (p <0.001). Lobduler
karsinomlarda FDG tutulumu az olmasi sebebiyle
evreleme de FDG PET-BT disinda diger tetkikler
kullanilabilir. Calisma analizinde Ki-67 artist ile
FDG tutulumunun artist arasinda bir korelasyon
olup istatiksel olarak anlamli bulundu (p:<0.01).
Bu korelasyon daha 6nce yapilan caligmalar ile
benzer bulundu. (14-16,20). Kwon ve arkadaslari
ile Tartk Sengbéz ve arkadaglarinin  yaptig
calismalarda da Ki-67 artist ve FDG tutulumu
arasinda orantili bir artis tespit edilmistir (21,22).
Ki- 67 si yiksek olan hastalarda PET-BT kullanimi
daha giivenle kullaniabilir.  Meme kanserinde
Ostrojen reseptori, progesteron reseptéria ve HER
2 durumu hastalar icin prognostik degere sahiptir.
Bu molekillerin  varligina  gbre  tedavilerde
degismektedir. Bu molekiillerin FDG tutulumu ile
iliskisinin incelendigi caligmalarda; bazt
calismalarda Ostrojen, progesteron reseptorleri
pozitifliginin - FDG  tutulumu arasinda  iligki
bulunmazken (16,17,20,23-25), bazt calismalarda
ise Ostrojen — progesteron reseptdr negatifliginin
yiksek FDG tutulumu ile birlikteligi g6sterilmigtir
(15,26-29). Bizim  calismamizda direk  olarak
Ostrojen - progesteron  reseptoér  pozitifligi
negatiflerle kiyaslanmadi ancak molekiler alt tipler

bir biri ile kiyaslandiginda luminal A hastalarinin
diger molekiler alt tiplerden daha az FDG
tutulumu olmasi literatlir ile uyumlu bulundu.
Basu ve arkadaslarinin yaptigt calismada; triple
negatif hastalarda daha yiksek FDG tutulumu
oldugunu tespit etmigler (30). Bizim ¢alismamizda
triple negatif hastalarda anlamli yiksek FDG
tutulumu yok idi. Ayt sekilde luminal B ve HER
2 pozitif hastalarin bir biri ile kiyaslanmasinda da
istatiksel olarak anlamli  farklilk  g6ralmedi.
Proliferasyon indeksine benzer olarak triple
negatif ve HER 2 + alt tiplerin daha agresif
seyrettigi ve timoriin agresifligi artttkca FDG

tutulumunun arttigl tespit edilmistir.  Tumoérin
boyutu ile FDG tutulum arasindaki iliskiyi
inceleyen calismalar incelendiginde, baz1
calismalarda iliski saptanmazken (16,30), bazi

calismalarda ise anlamli iliski bulundu (21,22,32).
Calismamizda tuimoér boyutuna gére FDG
tutulumlarina bakildiginda tiimér boyutu artikga
FDG tutulumlari da artmakta idi. (T3 ve T4
timorler T1 ile kiyaslandiginda istatiksel olarak
anlamli derecede yiksek FDG tutulumu mevcut
idi). Metastatik hastalarda PET-BT ile yanit
degerlendirmesinin incelendigi ve 47 hastanin
dahil edildigi bir calismaya gore; kemoterapi
sonrast PET-BT de FDG tutmayan hastalarda,
FDG tutanlara gbre 24 aya karsin 10 ay kadar
genel sag kalim elde edilmistir (p < 0.001) (33).
Tedavi sonrast FDG tutulumunun dismesi iyi
prognozun bir gbstergesidir. Calismamizin  tek
merkezli ve retrospektif olmasi, hastalarin sag
kalim verilerinin olmamasi, sadece tani anindaki
gorintilemelerin  olmast (ara degerlendirme ve
tedavi sonrast yanit degerlendirmedeki PET-BT
gorintilerinin -~ olmamast)  gibi  kisitliliklar
mevcuttu. Bu calisma ¢ok merkezli ve prospektif
caligmalar ile desteklenmesi durumunda daha
degerli olacak ve literatlire katk: yapacaktir.

Sonug

Sonu¢ olarak tumér agresifligini gosteren Ki-
67’nin yiksek olmasi, triple negatif ve HER 2 +
hasta grubu ile timo6r boyutu yiksek olan
hastalarda FDG tutulumu daha fazla olup, FDG
tutulumu timor agresifligini gosteriyor olabilir.
Yitksek FDG tutulumlart hastaligin kot gidisati
hakkinda prediktif bir markir olarak kullanilabilir.
Klinik  pratikte kullanilan  prediktif — genetik
panellere, timor O6zelliklerine FDG PET-BT
tutulumu da eklenerek tedavi planlanmada gbz
6niine alinmalidir. Onkoloji alaninda PET-BT
kullanimi  giderek artmasindan dolayr  yakin
gelecekte PET-BT, tumorin Ozelliklerine gére
prognoz tayininde prediktif bir goéruntileme
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olacagt ve Kkisisellestirilmis  tedavi

yontemlerinin se¢iminde kullanilabilecegi yontinde
imit vaat etmektedir

Cikar

Catigmas1:  Yazarlarin  beyan edecek

herhangi bir ¢ikar ¢atismast yoktur.
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