
108 UHOD Say› / Number: 2    Cilt / Volume: 16   Y›l / Year: 2006

Lenfomalarda Pozitron Emisyon Tomografi
Görüntülemenin Yeri
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ÖZET

Bu incelemede 18F-fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografinin lenfomalar›n evrelendirilmesinde,

tedaviye yan›t›n değerlendirilmesinde ve relapslar›n erken teşhisindeki rolü hakk›nda yap›lm›ş olan

çal›şmalar değerlendirilmiştir. 18F-fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografi tedaviden sonra uygulan-

abilen en iyi noninvasiv görüntüleme yöntemidir. Ancak yinede bu inceleme sonucunda elde edilen bulgu-

lar›n klinik veriler, diğer görüntüleme yöntemleri veya biopsi ile korele edilmesi gerekir. 18F-fluorodeok-

siglukoz pozitron emisyon tomografi Hodgkin lenfoma tan›s› olan hastalar›n ilk evrelendirilmesinde konva-

nsiyonel görüntüleme tekniklerine göre ekbilgi sağlad›ğ›ndan daha üstün bulunmuştur. 18F-fluorodeok-

siglukoz pozitron emisyon tomografinin bilgisayarl› tomografi ile kombine kullan›lmas› bu tekniklerin ayr›

ayr› kullan›lmas›na göre daha fazla avantajlar sağlamaktad›r. 18F-fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon

tomografi radyoterapi alan›n›n belirlenmesi ve cerrahi biopsinin planlanmas›nda da özellikle yararl› olabilir.

Çal›şmalarda 18F-fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografinin Galyum 67 sintigrafisinden üstün

olduğuda gösterilmiştir.

Anahtar Kelimeler: 18F-fluorodeoxyglucose pozitron emisyon tomografi, Hodgkin lenfoma, 

Non-Hodgkin lenfoma

ABSTRACT

Positron Emission Tomography Imaging in Lymphoma
The role of 18F-fluorodeoxyglucose positron emission tomography in the staging of lymphoma, response to

treatment and early diagnosis of relapses were evaluated in this review. 18F-fluorodeoxyglucose positron

emission tomography is the best noninvasive screening method after treatment. However, the findings should

be correlated with the clinical data, other radiological methods and biopsy. 18F-fluorodeoxyglucose positron

emission tomography is superior to conventional radiological methods in the initial evoluation of Hodgkin

lymphoma. 18F-fluorodeoxyglucose positron emission tomography when combined with computed tomog-

raphy has advantages to both of the separate methods. 18F-fluorodeoxyglucose positron emission tomogra-

phy is also benecial in defining the radiotherapy area and the planning of the surgical biopsy. Moreover,  18F-

fluorodeoxyglucose positron emission tomography is found to be superior to galyum 67 in the literature.
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GİRİŞ

18F-fluorodeoksiglukoz (FDG) pozitron emisyon

tomografi (PET), lenfomalarla birlikte bir çok

malign hastal›ğ›n tan› ve tedavisinin belirlen-

mesinde  yayg›n olarak kulan›lan bir görüntüleme

yöntemidir. FDG-PET normal dokularla

k›yasland›ğ›nda bir çok malign tümörlerin artm›ş

glukoz tutulumu ve metabolizmas›na sahip

olmalar› prensibine dayanmaktad›r. Tümör

hücreleri işaretlenmiş glukoz analoglar›n› tutmakta,

bu glukoz analoglar› fosforilasyona uğrad›ktan

sonra daha sonraki glikolitik yola girememektedir.

FDG-PET görüntüleme yöntemi lenfomalarda

hastal›ğ›n başlang›ç evrelendirmesinde, tedaviye

cevab›n değerlendirilmesinde ve hastal›ğ›n tak-

ibinde kullan›labilir. Farkl› histopatolojik lenfoma

tipleri farkl› düzeylerde FDG tutulumu göstere-

bilmektedir. Diğer görüntüleme yöntemlerinde

olduğu gibi FDG-PET‘de de yanl›ş-pozitif ve

yanl›ş-negatif sonuçlar görülebilmektedir. Yanl›ş-

pozitif sonuçlar infeksiyon, inflamasyon ve

nekrotik tümör dokusunun makrofajlar taraf›ndan

infiltrasyonuna bağl› olabilmektedir. Beyin ve kalp

gibi baz› organlar yüksek glukoz tutulumuna sahip

olmalar›na rağmen s›kl›kla problem oluşturmazlar.

Zay›f ve genç hastalarda kaslarda ve kahverengi

yağ dokusunda görülebilen artm›ş FDG tutulumu

tedavi sonras› rezidü nodlar›n saptanmas›n›

zorlaşt›rabilir (1). Tersine negatif FDG-PET tara-

malar› minimal rezidüel hastal›ğ› d›şlayamaz. PET

bulgular›n›n klinik veriler, diğer görüntüleme yön-

temleri ve biopsi ile korele edilmesi gerekir.

Lenfoma  Evrelemesinde FDG-PET Kullan›m›

Hodgkin lenfoman›n (HL) evrelendirilmesinde

FDG-PET taramas› bir çok çal›şmada

değerlendirilmiştir. Hueltenschmidt ve arkadaşlar›

25 HL vakas›nda FDG-PET’in klinik değerini

araşt›rm›şlar ve FDG-PET taramas›  ile 25 hastan›n

24 ünde (%96) tutulum gösteren patolojik odaklar

saptam›şlard›r (2). Weihrauch ve arkadaşlar› 22

hastay› FDG-PET ve bilgisayarl› tomografi (BT)

ile değerlendirmişler. Toplam 77 lezyondan 48’i

(%62) hem FDG-PET hemde BT de saptan›rken,

20 lezyon (%26) BT’de görülemezken FDG-PET

taramas›nda saptanm›ş, 9 lezyon ise (% 12) BT’de

görülürken FDG-PET taramas›nda

gösterilememiştir (3). Pattridge ve arkadaşlar›

evreleme üzerinde FDG-PET’in rolünü

değerlendirirken 44 HL hastas›n›n 21’inde  (%47)

FDG-PET tarama sonucu ile hastal›k evresinin

değiştiğini  saptam›şlard›r. FDG-PET sonucunda

18 hastada  (%40) ilave hastal›k alanlar›n›n saptan-

mas› ile upstage olurken, 3 hastada downstage sap-

tanm›ş. Üst evreye geçen 9 hastada BT’de göster-

ilemeyen ekstranodal veya splenik tutulumlar

FDG-PET görüntüleme ile saptanm›şt›r (4).

HL evrelendirilmesindeki değişikliğin önemi uygu-

lanacak olan tedavide oluşturabileceği değişiklik-

ten kaynaklanmaktad›r. Genellikle Evre IA ve Evre

IIA gibi lokalize hastal›kta tedavi k›sa süreli

kemoterapi ve tutulmuş alan radyoterapisi iken,

daha ileri evredeki hastalar uzun süreli kombinasy-

on kemoterapisi ile tedavi edilirler. Evre IA’dan

evre IIA’ya bir değişikliğin olmas› radyasyon

alan›n›n boyutunu değiştirebilirken, Evre IIA’dan

Evre IIIA’ya olabilecek bir değişiklik daha uzun

süreli kemoterapiyi gerektirecektir. Naumann ve

arkadaşlar› HL hastalar›nda FDG-PET’in hastalar›n

tedavi kararlar› üzerindeki etkisini

araşt›rd›klar›nda, 88 HL hastas›n›n 18’inde  (%20)

FDG-PET ile hastal›k evresinde değişiklik olmuş,

bunun sonucu olarak 16 hastada (%18) tedavi

değişikliğine gidilmiştir. Evrelemedeki bu

değişiklik 9 hastada daha yoğun tedaviyi gerekli

k›larken, 7 hastada tedavinin hafifiletilmesine yol

açm›şt›r (5).

Non Hodgkin Lenfoma (NHL)’larda yap›lan

çal›şmalar FDG-PET’in doğruluğunun hastal›ğ›n

histopatolojik alttipine bağl› olduğunu göstermek-

tedir. İndolent NHL hastalar›na k›yasla agresif

NHL hastalar›nda FDG tutulumunun daha yüksek

olduğu saptanm›şt›r. Bir çal›şmada indolent NHL

hastalar›nda SUV değeri 2.3-13 aras›nda iken (orta-

lama 6.7), agresif NHL hastalar›nda SUV değeri

3.2-43 (ortalama 17,2)  bulunmuştur (6). Yüksek

FDG tutulumu agresif hastal›ğ› düşündürmekle bir-

likte, düşük FDG tutulumu daima indolent hastal›ğ›

düşündürmez. FDG-PET histopatolojik olarak

agresif NHL’lar›n evrelendirilmesinde yararl› bir

yöntem olarak değerlendirilirken indolent

NHL’lardaki değeri daha az ve tart›şmal›d›r. Bunun

nedeni bazen indolent lenfomalarda FDG tutulu-

munun negatif olabilmesidir (7,8). Jerusalem ve

arkadaşlar›n›n 42 hastal›k prospektif çal›şmalar›nda

folliküler lenfomalarda FDG-PET konvansiyonel
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evrelemeye göre daha fazla anormal lenf nodu alan-

lar›n› saptarken, küçük lenfosifik lenfoman›n evre-

lendirilmesinde FDG-PET kullan›m› uygun bulun-

mam›şt›r (7). Elstrom ve arkadaşlar› 70 agressif

NHL vakas›nda FDG-PET uygulamalar›n› retro-

spektif olarak değerlendirdiklerinde diffüz büyük B

hücreli lenfoma  ve mantle cell lenfoma tan›s› olan

hastalar›n %100’ünde en az bir yerde hastal›k sap-

tan›rken, periferal T cell lenfomalar›n sadece %40’›

FDG-PET ile saptanabilmiştir (8). Beal ve arka-

daşlar› 42 ekstranodal MALT (mucosal associated

lymphoid tissue) lenfoma hastas›n›n 34’ünde

(%81) FDG-PET tutulumu saptam›şlard›r. BT’de

gösterilemeyen hastal›k alanlar›n›n FDG-PET’te

tutulum göstermesi ile 4 hastada upstage sap-

tanm›şt›r. Bu çal›şma MALT lenfomalar›n büyük

oranda PET taramas› ile saptanabileceğini göster-

mektedir (9). Wirth ve arkadaşlar› FDG-PET,

Galyum 67 (Ga-67) ve BT uygulanan 50 hastay›

değerlendirdiklerinde pozitiflik oranlar›n› s›ras› ile

%95, %88 ve %90 olarak bulmuşlard›r. Bu

çal›şmada FDG-PET’in daha yüksek duyarl›l›ğa

sahip olduğu ve bu hastalar›n ilk

değerlendirilmelerinde FDG-PET taramas›n›n Ga-

67’ye göre daha fazla hastal›k bölgesini saptad›ğ›

gösterilmiştir (10). NHL hastalar›nda da önemli

olan FDG-PET kullan›m› ile daha fazla tutulum

bölgelerinin saptanmas›n›n evrelemeyi ve sonuçta

uygulanan tedaviyi değiştirip değiştirmediğidir.

Wirth ve arkadaşlar›n›n çal›şmalar›nda FDG-PET

taramas› ile vakalar›n›n %14’ünde evre art›ş› sap-

tanm›ş ve vakalar›n %18’inde tedavi değişikliğine

gidilmiştir (10).

Lenfomalarda s›kl›kla kullan›lan fonksiyonel

görüntüleme yöntemlerinden biri olan Ga-67 tara-

mas› birçok çal›şmada FDG-PET ile

karş›laşt›r›lm›ş ve FDG-PET’in üstün olduğu gös-

terilmiştir (11,12,13). Friedberg ve Chengazi’nin

çal›şmalar›nda 36 HL hastas›nda gizli splenik

hastal›ğ› saptamada FDG-PET’in Ga-67

taramas›ndan üstün olduğunu gösterilmiştir. 36

hastan›n 5’inde var olan izole splenik hastal›k Ga-

67 ile saptanamam›şt› (14). Barsaklardaki Ga-67

tutulumuna bağl› olarak infradiafragmatik  küçük

lezyonlar gizlenebilmektedir. Lin ve arkadaşlar› 22

lenfoma hastas›n›n tedavi öncesi evrelemesinde

FDG-PET ile galyum sintigrafisinde gösterile-

meyen 39 anormal alan daha saptam›şlard›r (12).

Yamamoto ve arkadaşlar› 66 nodal lezyondan

32’sini hem FDG-PET hemde galyum sintigrafisi

ile saptarken geri kalan 34 lezyonu sadece FDG-

PET ile saptayabilmişlerdir. 23 ekstra nodal lezy-

onun 12’si hem PET hemde galyum sintigrafisi ile

saptanabilirken 6 lezyon sadece FDG-PET ile sap-

tanabilmiş, geri kalan 5 lezyon ise her iki teknikle

de saptanamam›şt›r (13).

Kemik iliği tutulumunu saptamada  FDG-PET’in

doğruluğu iliak kemik iliği biopsileri ile

karş›laşt›r›lm›ş ancak ne HL’da ne de NHL alttip-

lerinde kemik iliği tutulumunu göstermek için

FDG-PET güvenilir bulunmam›şt›r (7,8).

Tedaviye Yan›t ve Prognozun Değerlendirilme-
sinde FDG-PET

Lenfomalarda tedaviye cevab›n değerlendiril-

mesinde FDG-PET yayg›n olarak kullan›lm›şt›r.

Tedavi sonras› konvansiyonel değerlendirmede

rezidü lezyonlar›n görülmesi çoğunlukla persistan

lenfoma olarak değerlendirilmektedir. Bunun

nedeni BT ile benign fibröz doku, inflamatuar bir

hadise veya persistan malign hastal›ğ›n ay›rt edile-

memesidir. Halbuki tedavi sonras› rezidü kitlelerin

sadece %10-20 inde biyopsi ile lenfoman›n halen

var olduğu saptanm›şt›r (15,16). Guay ve

arkadaşlar› 48 HL hastas›nda kemoterapinin

tamamlanmas›ndan sonra FDG-PET ve BT

sonuçlar›n› klinik takip ile karş›laşt›rm›şlar. Takip

süresinde 14 hastada relaps saptanm›ş, relaps›

önceden haber vermede FDG-PET’in tan›sal

doğruluğu BT’den anlaml› olarak yüksek bulun-

muştur (s›ras›yla %92, %56) (17). De Wit ve arka-

daşlar› rezidüel kitlesi olan 37 HL hastas›nda

hastal›ks›z sağ kal›m› tahminde FDG-PET’in sensi-

tivitesini %91 ve spesifitesini %69 olarak sap-

tam›şlard›r (18). Bu ve benzeri sonuçlar tedavi

karar›n›n belirlenmesinde ve takipte önemlidir.

FDG-PET’i pozitif olan bir hasta eğer takip edile-

cekse daha yoğun takip yap›lmal›d›r. Önemli bir

konuda tedaviye yan›t değerlendirmesinin ne

zaman yap›lmas›n›n gerektiğidir. Genellikle

tedavinin tamamlanmas›ndan sonra değerlendirme

yap›lmaktad›r. Halbuki bir-iki kür sonras› yap›lan

erken değerlendirmelerin sonuçlar› da önemli

ipuçlar› verebilmektedir. Kostakoğlu ve arkadaşlar›

13 HL hastas›nda bir kür kemoterapi sonras›

yap›lan FDG-PET sonuçlar›n›n tedavinin tamam-

lanmas›ndan sonraki bulgularla karele olduğunu
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saptam›şlard›r (19). Benzer şekilde Friedberg ve

arkadaşlar› HL hastalar›nda 3 kür kemoterapi son-

ras› FDG-PET’in hastal›k nüksü bak›m›ndan pozi-

tif prediktif değerini tedavinin tamamlanmas›ndan

sonraki FDG-PET’in pozitif prediktif değerinden

daha yüksek bulmuşlard›r (20).

NHL hastalar›nda ise Spaepen ve arkadaşlar› 93

hastan›n tedavi sonras› FDG-PET tutulumunu

değerlendirdiklerinde, 67 hastada FDG-PET tara-

mas› negatif bulunmuş, FDG-PET negatif olan bu

hastalardan sadece 11’inde (%16) iki y›ll›k izlem

s›ras›nda relaps gelişmiştir. Tedavi sonras› anormal

FDG-PET tutulumu saptanan 26 hastan›n ise hep-

sinde progresyon gözlenmiştir. İki y›ll›k hastal›ks›z

sağ kal›m oranlar› FDG-PET negatif olanlarda %85

iken, FDG-PET pozitif olanlarda bu oran %4

bulunmuştur (21). Kostakoğlu ve arkadaşlar›n›n

çal›şmas›nda 17 NHL hastas›nda bir kür kemoter-

api sonras› hastalar›n %83’ünde FDG-PET tara-

mas› negatif bulunmuş ve bu hastalar 18 ay boyun-

ca remisyonda kalm›şt›r. Bir kür kemoterapi son-

ras› FDG-PET pozitif olan hastalar›n ise

tamam›nda hastal›k relaps göstermiştir (19). HL ve

NHL’da bir kür kemoterapi sonras› FDG-PET

tedavinin belirlenmesi bak›m›ndan yüksek prog-

nostik değere sahiptir. Bir kür kemoterapi

sonras›nda ›srarc› FDG tutulumu görülmesi relaps

şans›n›n yüksek olduğu anlam›na gelirken, negatif

FDG-PET sonuçlar› uzun süreli remisyonun ön

habercisidir.

Kumar ve arkadaşlar› tedavi öncesi PET pozitif

olan 19 gastrointestinal sistem lenfomal› hastan›n

tedavi sonras› 13’ünde FDG-PET negatif, 6’s›nda

ise FDG-PET pozitif bulmuşlard›r. PET negatif 13

hastadan sadece 1 hastada relaps gelişirken, tedavi

sonras› persistan anormal FDG tutulumu saptanan

6 hastan›n hepsinde relaps gelişmiştir (22). Gas-

trointestinal kanalda hafif fizyolojik FDG uptake’i

olmas›na rağmen bu çal›şma FDG-PET’in gastroin-

testinal lenfomas› olan hastalar›n tedavi sonras›

değerlendirilmelerinde yararl› olduğunu

göstermiştir. Primer kemik lenfomas› olan 18 has-

tada da tedaviye yan›t›n değerlendirilmesinde

FDG-PET, BT ve manyetik rezonans görüntülem-

eye göre daha üstün bulunmuştur (23).

Radyoterapi sonras› inflamatuar değişiklikler

yanl›ş pozitif FDG-PET değerlendirmelerine yol

açabileceği düşünülmüşse de bununla ilgili yap›lan

çal›şmalarda radyoterapi sonras› FDG-PET bulgu-

lar›n›n yanl›ş pozitif tan›ya yol açmad›ğ›n›, FDG

tutulum karakterestiğinin değiştiğini göstermiştir

(24). Radyoterapiye maruz kalan alanlarda ›l›ml› ve

nonfokal bir radyoaktivite tutulumu saptanm›şt›r.

Bu çal›şma yanl›ş pozitiflik riskini artt›rmaks›z›n

radyoterapi sonras› FDG-PET’in kullanabilceğini

düşündürmektedir. Hastalar›n radyoterapiden 3 ay

sonra FDG-PET ile değerlendirilmeleri önerilmek-

le birlikte gerektiğinde daha erken dönemde de

cevap değerlendirmesi yap›labileceği vurgulan-

mal›d›r.

Relapslar›n Teşhis Edilmesinde FDG-PET’in
Yeri

Klinik olarak aşikar relaps ortaya ç›kmadan önce

preklinik dönemde relapslar›n FDG-PET ile sap-

tanabilmesi bu hastalara minimal hastal›k

aşamas›nda salvage kemoterapi alma imkan›

sağlayabilecektir. Jerusalem ve arkadaşlar› 36 HL

hastas›n› tedavinin tamamlanmas›ndan bir ay sonra

başlayarak daha sonra 4-6 ayda bir olmak üzere 3

y›l boyunca FDG-PET taramalar› ile prospektif

olarak takip etmişler. Tedavi sonunda BT ile tam

cevap saptanan 17 hastan›n 11’inde FDG-PET

negatif bulunurken, 6 hastada FDG-PET pozitif

bulunmuş ve FDG-PET pozitif bulunan hastalar›n

%50’sinde relaps gelişmiştir. Geri kalan 19 hastada

BT’de rezidüel kitle saptanm›ş, rezidü kitle sap-

tanan hastalar›n 14’ünde FDG-PET negatif bulun-

muş ve bu hastalarda relaps gözlenmezken, 5 has-

tada FDG-PET pozitif olup bu hastalar›n ikisinde

relaps saptanm›şt›r. Bu çal›şmada toplam 11 hasta-

da FDG-PET  pozitif saptanm›ş ancak sadece 5 has-

tada relaps varl›ğ› tespit edilmiştir. Geri kalan 6

hastada (%55) FDG-PET taramas› yanl›ş-pozitif

olup bu hastalarda teyit etmek amac›yla yap›lan

FDG-PET taramalar› negatif bulunmuştur. Toplam

relaps saptanan 5 hastan›n hepsinde FDG-PET ile

relapslar doğru bir biçimde daha erken dönemde

saptanabilmiştir (25). Hutchings ve arkadaşlar›

evreleme aşamas›nda anormal FDG tutulumu

gösteren 85 HL hastas›na 2-3 kür kemoterapi son-

ras›nda tekrar FDG-PET taramas› yapt›klar›nda 63

hastada FDG tutulumu saptanmam›ş, 9 hastada

minimal FDG tutulumu ve 13 hastada ise persistan

FDG tutulumu saptam›şlard›r. FDG-PET negatif

olan 63 hastadan sadece 3’ünde relaps gözlenirken,
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anormal FDG tutulumu gösteren 13 hastadan

9’unda relaps saptanm›şt›r (26). Reinhardt ve arka-

daşlar› 137 HL ve 138 NHL olgusunu içeren beş

çal›şman›n birlikte değerlendirildiği bir analizde

tedavi sonras› FDG-PET pozitif HL’larda relaps

oran› %81,5, FDG-PET negatif HL’larda ise relaps

oran› %10 bulunurken, FDG-PET pozitif ve negatif

olan NHL olgular›nda relaps oranlar› s›ras› ile

%100 ve %16,5 olduğunu bildirmişlerdir (27). 

FDG-PET ve BT Görüntüleri

Lenfomalarda FDG-PET yüksek sensitivite ve spe-

sifiteye sahip olmas›na rağmen PET ile lezyonlar›n

lokalizasyonunu saptamak bazen zordur. Bunun

nedeni PET görüntülemesinde normal organ ve

dokular›n nispeten iyi görüntülenememesidir.

FDG-PET ile BT’nin kombine kullan›m›, FDG-

PET ve BT’nin yan yana değerlendirilmesinden

daha fazla avantajlar sağlamaktad›r. Auerbach ve

arkadaşlar› 73 hastan›n 7’sinde (%10) PET ve

PET/BT yorumlar› aras›nda fark olduğunu bildir-

mişlerdir. PET/BT 2 hastada upstage, 5 hastada ise

downstage sağlam›şt›r. Evreleme de PET/BT %93

doğruluk oran›na sahip iken PET’de bu oran %84

bulunmuştur (28). PET/BT görüntülerinin birlikte

kullan›lmas› radyoterapinin planlanmas›nda veya

cerrahi biopsi yerinin belirlenmesinde özellikle

yararl› olabilir. 

SONUÇ

FDG-PET lenfomalarda en önemli nükleer görün-

tüleme yöntemlerinden biridir. Konvansiyonel

görüntüleme yöntemleri ile gözden kaçabilen

hastal›kl› alanlar FDG-PET taramas› ile saptanabil-

diğinden FDG-PET tan› aşamas›nda hastal›k

evresini şüphesiz bir şekilde artt›rabilmektedir.

Klinik sonuçlar üzerindeki etkisi henüz bilinmeme-

sine rağmen FDG-PET ile yap›lan doğru bir

evreleme tedavi plan›n›n daha doğru yap›lmas›n›

sağlamaktad›r. FDG-PET tedaviye yan›t›n

değerlendirilmesinde ve rezidü tümör dokusu ile

fibrozis ay›r›m›nda  da oldukça yararl› non-invaziv

yöntemdir. Relaps riski yüksek hastalar›n belirlen-

mesi ve relapslar›n erken teşhis edilmesinde de

oldukça faydal› bir tetkiktir.
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