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OZET

Bu incelemede 18F-fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografinin lenfomalarin evrelendirilmesinde,
tedaviye yamitin degerlendirilmesinde ve relapslarin erken teshisindeki rolii hakkinda yapilmis olan
caligsmalar degerlendirilmistir. 18F-fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografi tedaviden sonra uygulan-
abilen en iyi noninvasiv goriintiilleme yontemidir. Ancak yinede bu inceleme sonucunda elde edilen bulgu-
larin klinik veriler, diger goriintiileme yontemleri veya biopsi ile korele edilmesi gerekir. 18F-fluorodeok-
siglukoz pozitron emisyon tomografi Hodgkin lenfoma tanis1 olan hastalarin ilk evrelendirilmesinde konva-
nsiyonel goriintiileme tekniklerine gore ekbilgi sagladigindan daha {istiin bulunmustur. 18F-fluorodeok-
siglukoz pozitron emisyon tomografinin bilgisayarli tomografi ile kombine kullanilmasi bu tekniklerin ayr1
ayrt kullanilmasina gore daha fazla avantajlar saglamaktadir. 18F-fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon
tomografi radyoterapi alaninin belirlenmesi ve cerrahi biopsinin planlanmasinda da 6zellikle yararli olabilir.
Calismalarda 18F-fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografinin Galyum 67 sintigrafisinden diistiin
olduguda gosterilmistir.

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.
Key Words: 18F-fluorodeoxyglucose positron emission tomography, Hodgkin’s lymphoma, Non-
Hodgkin’s lymphoma
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GIRIS

18F-fluorodeoksiglukoz (FDG) pozitron emisyon
tomografi (PET), lenfomalarla birlikte bir cok
malign hastaligin tan1 ve tedavisinin belirlen-
mesinde yaygin olarak kulanilan bir goriintiileme
yontemidir. FDG-PET  normal  dokularla
kiyaslandiginda bir ¢ok malign tiimorlerin artmig
glukoz tutulumu ve metabolizmasina sahip
olmalar1 prensibine dayanmaktadir. Tumor
hiicreleri isaretlenmis glukoz analoglarini tutmakta,
bu glukoz analoglar1 fosforilasyona ugradiktan
sonra daha sonraki glikolitik yola girememektedir.
FDG-PET goriintiileme yontemi lenfomalarda
hastaligin baglangi¢c evrelendirmesinde, tedaviye
cevabin degerlendirilmesinde ve hastalifin tak-
ibinde kullanilabilir. Farkli histopatolojik lenfoma
tipleri farkli diizeylerde FDG tutulumu gostere-
bilmektedir. Diger goriintiileme yontemlerinde
oldugu gibi FDG-PET‘de de yanlis-pozitif ve
yanlig-negatif sonuglar goriilebilmektedir. Yanlig-
pozitif sonuglar infeksiyon, inflamasyon ve
nekrotik tiimor dokusunun makrofajlar tarafindan
infiltrasyonuna bagli olabilmektedir. Beyin ve kalp
gibi bazi organlar yiiksek glukoz tutulumuna sahip
olmalarina ragmen siklikla problem olusturmazlar.
Zayif ve geng hastalarda kaslarda ve kahverengi
yag dokusunda goériilebilen artmis FDG tutulumu
tedavi sonrast rezidii nodlarin saptanmasini
zorlagtirabilir (1). Tersine negatif FDG-PET tara-
malart minimal rezidiiel hastalig1 diglayamaz. PET
bulgularmin klinik veriler, diger goriintiileme yon-
temleri ve biopsi ile korele edilmesi gerekir.

Lenfoma Evrelemesinde FDG-PET Kullanimi

Hodgkin lenfomanin (HL) evrelendirilmesinde
FDG-PET taramasi bir c¢ok calismada
degerlendirilmistir. Hueltenschmidt ve arkadaslari
25 HL vakasinda FDG-PET’in klinik degerini
arastirmiglar ve FDG-PET taramasi ile 25 hastanin
24 iinde (%96) tutulum gosteren patolojik odaklar
saptamiglardir (2). Weihrauch ve arkadaglar1 22
hastayr FDG-PET ve bilgisayarli tomografi (BT)
ile degerlendirmigler. Toplam 77 lezyondan 48’i
(%62) hem FDG-PET hemde BT de saptanirken,
20 lezyon (%26) BT’ de goriilemezken FDG-PET
taramasinda saptanmig, 9 lezyon ise (% 12) BT de
goriiliirken FDG-PET taramasinda
gosterilememistir (3). Pattridge ve arkadaglari

UHOD Sayi/Number: 2 Cilt/ Volume: 16 Yil/ Year: 2006

evreleme  iizerinde @ FDG-PET’in roliini
degerlendirirken 44 HL hastasinin 21’inde (%47)
FDG-PET tarama sonucu ile hastalik evresinin
degistigini  saptamiglardir. FDG-PET sonucunda
18 hastada (%40) ilave hastalik alanlarinin saptan-
masi ile upstage olurken, 3 hastada downstage sap-
tanmus. Ust evreye gecen 9 hastada BT de goster-
ilemeyen ekstranodal veya splenik tutulumlar
FDG-PET goriintiileme ile saptanmistir (4).

HL evrelendirilmesindeki degisikligin onemi uygu-
lanacak olan tedavide olusturabilecegi degisiklik-
ten kaynaklanmaktadir. Genellikle Evre IA ve Evre
ITA gibi lokalize hastalikta tedavi kisa siireli
kemoterapi ve tutulmus alan radyoterapisi iken,
daha ileri evredeki hastalar uzun siireli kombinasy-
on kemoterapisi ile tedavi edilirler. Evre 1A’dan
evre IIA’ya bir degisikligin olmas1 radyasyon
alanimin boyutunu degistirebilirken, Evre IIA’dan
Evre IIIA’ya olabilecek bir degisiklik daha uzun
stireli kemoterapiyi gerektirecektir. Naumann ve
arkadaglart HL hastalarinda FDG-PET in hastalarin
tedavi kararlar1 tizerindeki etkisini
arastirdiklarinda, 88 HL hastasinin 18’inde (%?20)
FDG-PET ile hastalik evresinde degisiklik olmus,
bunun sonucu olarak 16 hastada (%18) tedavi
degisikligine  gidilmistir. Evrelemedeki bu
degisiklik 9 hastada daha yogun tedaviyi gerekli
kilarken, 7 hastada tedavinin hafifiletilmesine yol
acmustir (5).

Non Hodgkin Lenfoma (NHL)larda yapilan
calismalar FDG-PET’in dogrulugunun hastaligin
histopatolojik alttipine bagli oldugunu gostermek-
tedir. Indolent NHL hastalarma kiyasla agresif
NHL hastalarinda FDG tutulumunun daha yiiksek
oldugu saptanmigtir. Bir calismada indolent NHL
hastalarinda SUV degeri 2.3-13 arasinda iken (orta-
lama 6.7), agresif NHL hastalarinda SUV degeri
3.2-43 (ortalama 17,2) bulunmustur (6). Yiiksek
FDG tutulumu agresif hastalig1 diisiindiirmekle bir-
likte, diisiik FDG tutulumu daima indolent hastaligi
diistindiirmez. FDG-PET histopatolojik olarak
agresif NHL’larin evrelendirilmesinde yararli bir
yontem olarak degerlendirilirken indolent
NHL’lardaki degeri daha az ve tartigsmalidir. Bunun
nedeni bazen indolent lenfomalarda FDG tutulu-
munun negatif olabilmesidir (7,8). Jerusalem ve
arkadaslariin 42 hastalik prospektif calismalarinda
follikiiler lenfomalarda FDG-PET konvansiyonel
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evrelemeye gore daha fazla anormal lenf nodu alan-
larini saptarken, kii¢iik lenfosifik lenfomanin evre-
lendirilmesinde FDG-PET kullanimi uygun bulun-
manustir (7). Elstrom ve arkadaglar1 70 agressif
NHL vakasinda FDG-PET uygulamalarini retro-
spektif olarak degerlendirdiklerinde diffiiz biiyiik B
hiicreli lenfoma ve mantle cell lenfoma tanis1 olan
hastalarin %100’iinde en az bir yerde hastalik sap-
tanirken, periferal T cell lenfomalarin sadece %40°1
FDG-PET ile saptanabilmistir (8). Beal ve arka-
daglar1 42 ekstranodal MALT (mucosal associated
lymphoid tissue) lenfoma hastasinin 34’iinde
(%81) FDG-PET tutulumu saptamiglardir. BT de
gosterilemeyen hastalik alanlarinin FDG-PET te
tutulum gostermesi ile 4 hastada upstage sap-
tanmistir. Bu ¢alisma MALT lenfomalar biiyiik
oranda PET taramasi ile saptanabilecegini goster-
mektedir (9). Wirth ve arkadaglart FDG-PET,
Galyum 67 (Ga-67) ve BT uygulanan 50 hastay1
degerlendirdiklerinde pozitiflik oranlarini sirasi ile
%95, %88 ve %90 olarak bulmuslardir. Bu
calismada FDG-PET’in daha yiiksek duyarliliga
sahip oldugu ve bu  hastalarn  ilk
degerlendirilmelerinde FDG-PET taramasinin Ga-
67’ye gore daha fazla hastalik bolgesini saptadigi
gosterilmistir (10). NHL hastalarinda da 6nemli
olan FDG-PET kullanimi ile daha fazla tutulum
bolgelerinin saptanmasinin evrelemeyi ve sonugta
uygulanan tedaviyi degistirip degistirmedigidir.
Wirth ve arkadaglarinin ¢aligmalarinda FDG-PET
taramast ile vakalarinin %14’iinde evre artigt sap-
tanmig ve vakalarin %18’inde tedavi degisikligine
gidilmigtir (10).

Lenfomalarda siklikla kullanilan fonksiyonel
goriintiileme yontemlerinden biri olan Ga-67 tara-
masi  bircok  c¢alismada  FDG-PET ile
karsilagtirilmis ve FDG-PET in iistiin oldugu gos-
terilmistir (11,12,13). Friedberg ve Chengazi’'nin
calismalarinda 36 HL hastasinda gizli splenik
hastaligi  saptamada FDG-PET’in  Ga-67
taramasindan {stiin oldugunu gosterilmistir. 36
hastanin 5’inde var olan izole splenik hastalik Ga-
67 ile saptanamamisti (14). Barsaklardaki Ga-67
tutulumuna bagl olarak infradiafragmatik kiigiik
lezyonlar gizlenebilmektedir. Lin ve arkadaglari 22
lenfoma hastasinin tedavi Oncesi evrelemesinde
FDG-PET ile galyum sintigrafisinde gosterile-
meyen 39 anormal alan daha saptamiglardir (12).
Yamamoto ve arkadaslar1 66 nodal lezyondan

32’sini hem FDG-PET hemde galyum sintigrafisi
ile saptarken geri kalan 34 lezyonu sadece FDG-
PET ile saptayabilmiglerdir. 23 ekstra nodal lezy-
onun 12’si hem PET hemde galyum sintigrafisi ile
saptanabilirken 6 lezyon sadece FDG-PET ile sap-
tanabilmis, geri kalan 5 lezyon ise her iki teknikle
de saptanamamustir (13).

Kemik iligi tutulumunu saptamada FDG-PET’in
dogrulugu iliak kemik iligi biopsileri ile
karsilagtirilmig ancak ne HL.’da ne de NHL alttip-
lerinde kemik iligi tutulumunu gostermek igin
FDG-PET giivenilir bulunmamaigtir (7,8).

Tedaviye Yamt ve Prognozun Degerlendirilme-
sinde FDG-PET

Lenfomalarda tedaviye cevabin degerlendiril-
mesinde FDG-PET yaygin olarak kullanilmustir.
Tedavi sonrasi konvansiyonel degerlendirmede
rezidii lezyonlarin goriilmesi ¢ogunlukla persistan
lenfoma olarak degerlendirilmektedir. Bunun
nedeni BT ile benign fibroz doku, inflamatuar bir
hadise veya persistan malign hastaligin ayirt edile-
memesidir. Halbuki tedavi sonrasi rezidii kitlelerin
sadece %10-20 inde biyopsi ile lenfomanin halen
var oldugu saptanmistir (15,16). Guay ve
arkadaslart 48 HL hastasinda kemoterapinin
tamamlanmasindan sonra FDG-PET ve BT
sonuglarimi klinik takip ile karsilastirmiglar. Takip
siiresinde 14 hastada relaps saptanmig, relapsi
onceden haber vermede FDG-PET’in tanisal
dogrulugu BT’den anlamli olarak yiiksek bulun-
mustur (sirastyla %92, %56) (17). De Wit ve arka-
daglar1 rezidiiel kitlesi olan 37 HL hastasinda
hastaliksiz sag kalimi tahminde FDG-PET’in sensi-
tivitesini %91 ve spesifitesini %69 olarak sap-
tamiglardir (18). Bu ve benzeri sonuclar tedavi
kararmin belirlenmesinde ve takipte onemlidir.
FDG-PET’i pozitif olan bir hasta eger takip edile-
cekse daha yogun takip yapilmalidir. Onemli bir
konuda tedaviye yanit degerlendirmesinin ne
zaman yapilmasmin gerektigidir. Genellikle
tedavinin tamamlanmasindan sonra degerlendirme
yapilmaktadir. Halbuki bir-iki kiir sonrasi yapilan
erken degerlendirmelerin sonuglar1 da ©nemli
ipuglari verebilmektedir. Kostakoglu ve arkadaslari
13 HL hastasinda bir kiir kemoterapi sonrasi
yapilan FDG-PET sonuclarinin tedavinin tamam-
lanmasindan sonraki bulgularla karele oldugunu
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saptamiglardir (19). Benzer sekilde Friedberg ve
arkadaglart HL hastalarinda 3 kiir kemoterapi son-
rast FDG-PET in hastalik niiksii bakimindan pozi-
tif prediktif degerini tedavinin tamamlanmasindan
sonraki FDG-PET’in pozitif prediktif degerinden
daha yiiksek bulmuglardir (20).

NHL hastalarinda ise Spaepen ve arkadaglar1 93
hastanin tedavi sonrast FDG-PET tutulumunu
degerlendirdiklerinde, 67 hastada FDG-PET tara-
mas1 negatif bulunmug, FDG-PET negatif olan bu
hastalardan sadece 11’inde (%16) iki yillik izlem
sirasinda relaps gelismistir. Tedavi sonrasi anormal
FDG-PET tutulumu saptanan 26 hastanin ise hep-
sinde progresyon gozlenmistir. Iki y1llik hastaliksiz
sag kalim oranlar1t FDG-PET negatif olanlarda %85
iken, FDG-PET pozitif olanlarda bu oran %4
bulunmustur (21). Kostakoglu ve arkadaslarinin
calismasinda 17 NHL hastasinda bir kiir kemoter-
api sonrast hastalarin %83’iinde FDG-PET tara-
mas1 negatif bulunmug ve bu hastalar 18 ay boyun-
ca remisyonda kalmigtir. Bir kiir kemoterapi son-
rast FDG-PET pozitif olan hastalarin ise
tamaminda hastalik relaps gostermistir (19). HL ve
NHL’da bir kiir kemoterapi sonrast FDG-PET
tedavinin belirlenmesi bakimindan yiiksek prog-
nostik degere sahiptir. Bir kiir kemoterapi
sonrasinda 1srarct FDG tutulumu goriilmesi relaps
sansinin yiiksek oldugu anlamina gelirken, negatif
FDG-PET sonuglar1 uzun siireli remisyonun on
habercisidir.

Kumar ve arkadaglar1 tedavi oncesi PET pozitif
olan 19 gastrointestinal sistem lenfomali hastanin
tedavi sonrast 13’iinde FDG-PET negatif, 6’sinda
ise FDG-PET pozitif bulmuglardir. PET negatif 13
hastadan sadece 1 hastada relaps gelisirken, tedavi
sonras! persistan anormal FDG tutulumu saptanan
6 hastanin hepsinde relaps gelismistir (22). Gas-
trointestinal kanalda hafif fizyolojik FDG uptake’i
olmasina ragmen bu ¢alisma FDG-PET in gastroin-
testinal lenfomas1 olan hastalarin tedavi sonrasi
degerlendirilmelerinde yararl oldugunu
gostermistir. Primer kemik lenfomasi olan 18 has-
tada da tedaviye yanitin degerlendirilmesinde
FDG-PET, BT ve manyetik rezonans goriintiilem-
eye gore daha iistiin bulunmustur (23).

Radyoterapi sonrasi inflamatuar degisiklikler
yanlis pozitift FDG-PET degerlendirmelerine yol
acabilecegi diisiiniilmiigse de bununla ilgili yapilan
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calismalarda radyoterapi sonrast FDG-PET bulgu-
larinin yanlis pozitif taniya yol agmadigini, FDG
tutulum karakterestiginin degistigini gostermistir
(24). Radyoterapiye maruz kalan alanlarda ilimh ve
nonfokal bir radyoaktivite tutulumu saptanmistir.
Bu calisma yanlis pozitiflik riskini arttirmaksizin
radyoterapi sonrast FDG-PET in kullanabilcegini
diisiindiirmektedir. Hastalarin radyoterapiden 3 ay
sonra FDG-PET ile degerlendirilmeleri onerilmek-
le birlikte gerektiginde daha erken donemde de
cevap degerlendirmesi yapilabilecegi vurgulan-
malidir.

Relapslarin Teshis Edilmesinde FDG-PET’in
Yeri

Klinik olarak asikar relaps ortaya ¢ikmadan 6nce
preklinik donemde relapslarin FDG-PET ile sap-
tanabilmesi bu hastalara minimal hastalik
asamasinda salvage kemoterapi alma imkani
saglayabilecektir. Jerusalem ve arkadaslar1 36 HL
hastasini tedavinin tamamlanmasindan bir ay sonra
baglayarak daha sonra 4-6 ayda bir olmak iizere 3
yil boyunca FDG-PET taramalar1 ile prospektif
olarak takip etmisler. Tedavi sonunda BT ile tam
cevap saptanan 17 hastanin 11’inde FDG-PET
negatif bulunurken, 6 hastada FDG-PET pozitif
bulunmus ve FDG-PET pozitif bulunan hastalarin
%50’sinde relaps geligsmistir. Geri kalan 19 hastada
BT’de rezidiiel kitle saptanmis, rezidi kitle sap-
tanan hastalarin 14’tinde FDG-PET negatif bulun-
musg ve bu hastalarda relaps gozlenmezken, 5 has-
tada FDG-PET pozitif olup bu hastalarin ikisinde
relaps saptanmustir. Bu caligmada toplam 11 hasta-
da FDG-PET pozitif saptanmis ancak sadece 5 has-
tada relaps varligi tespit edilmistir. Geri kalan 6
hastada (%55) FDG-PET taramasi yanlis-pozitif
olup bu hastalarda teyit etmek amaciyla yapilan
FDG-PET taramalar1 negatif bulunmustur. Toplam
relaps saptanan 5 hastanin hepsinde FDG-PET ile
relapslar dogru bir bicimde daha erken donemde
saptanabilmistir (25). Hutchings ve arkadaglari
evreleme asamasinda anormal FDG tutulumu
gosteren 85 HL hastasina 2-3 kiir kemoterapi son-
rasinda tekrar FDG-PET taramasi yaptiklarinda 63
hastada FDG tutulumu saptanmamig, 9 hastada
minimal FDG tutulumu ve 13 hastada ise persistan
FDG tutulumu saptamiglardir. FDG-PET negatif
olan 63 hastadan sadece 3’iinde relaps gozlenirken,
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anormal FDG tutulumu gosteren 13 hastadan
9’unda relaps saptanmuistir (26). Reinhardt ve arka-
daglar1 137 HL ve 138 NHL olgusunu iceren bes
calismanin birlikte degerlendirildigi bir analizde
tedavi sonrasi FDG-PET pozitif HL’larda relaps
oran1 %81,5, FDG-PET negatif HL.’larda ise relaps
oran1 %10 bulunurken, FDG-PET pozitif ve negatif
olan NHL olgularinda relaps oranlart sirasi ile
%100 ve %16,5 oldugunu bildirmisglerdir (27).

FDG-PET ve BT Goriintiileri

Lenfomalarda FDG-PET yiiksek sensitivite ve spe-
sifiteye sahip olmasina ragmen PET ile lezyonlarin
lokalizasyonunu saptamak bazen zordur. Bunun
nedeni PET goriintiilemesinde normal organ ve
dokularin nispeten iyi goriintiilenememesidir.
FDG-PET ile BT ’nin kombine kullanimi, FDG-
PET ve BT’nin yan yana degerlendirilmesinden
daha fazla avantajlar saglamaktadir. Auerbach ve
arkadaslart 73 hastanin 7’sinde (%10) PET ve
PET/BT yorumlar: arasinda fark oldugunu bildir-
miglerdir. PET/BT 2 hastada upstage, 5 hastada ise
downstage saglamistir. Evreleme de PET/BT %93
dogruluk oranina sahip iken PET de bu oran %84
bulunmustur (28). PET/BT goriintiilerinin birlikte
kullanilmas1 radyoterapinin planlanmasinda veya
cerrahi biopsi yerinin belirlenmesinde o6zellikle
yararli olabilir.

SONUC

FDG-PET lenfomalarda en 6nemli niikleer goriin-
tileme yontemlerinden biridir. Konvansiyonel
goriintiileme yontemleri ile gozden kacabilen
hastalikli alanlar FDG-PET taramasi ile saptanabil-
diginden FDG-PET tan1 asamasinda hastalik
evresini siiphesiz bir sekilde arttirabilmektedir.
Klinik sonuglar iizerindeki etkisi heniiz bilinmeme-
sine ragmen FDG-PET ile yapilan dogru bir
evreleme tedavi planimin daha dogru yapilmasini
saglamaktadir. FDG-PET tedaviye yanitin
degerlendirilmesinde ve rezidii tiimor dokusu ile
fibrozis ayiriminda da oldukca yararli non-invaziv
yontemdir. Relaps riski yiiksek hastalarin belirlen-
mesi ve relapslarin erken teshis edilmesinde de
oldukc¢a faydali bir tetkiktir.
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