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ONAY

“Ozofagus kanseri evrelemesinde PET-BT’ nin &nemi” isimli ¢cahismamz Gogiis
Cerrahisi Anabilim Dal’nin 06.05.2009 tarih ve 88 sayili yazisma istinaden, Atatiirk
Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurulu’nun 15.05.2009 tarih ve 4 sayili karar1 ve Cerrahi Tip
Bilimleri Bolim Kurulu’nun 19.08.2009 tarih ve 49 sayili karar1 ile tez calismasi olarak

uygun goriilmiis ve onay verilmistir.

Gogiis Cerrahisi Anabilim Dali Bagkanlig1’ nin 06.05.2009 tarih ve 88 sayil1 yazisi
geregince; Cerrahi Tip Bilimleri Boliim Baskanligi’ nin 19.08.2009 tarih ve 02 sayili
oturumunun 49 sayili kararinda Arastirma Gorevlisi Dr. Ozkan CINICI> ye ait “Ozofagus
kanseri evrelemesinde PET-BT’nin O6nemi” konulu tez c¢alisma karar1 alimmis ve tez
yoneticiligini Dog. Dr. Atila TURKYILMAZ yapmakta iken; 04.11.2011 tarihinde Karadeniz
Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi’ ne tayinle gitmesi nedeniyle; Gogiis Cerrahisi Anabilim
Dali Bagkanligr’ nin 03.11.2011 tarih ve 138 sayil1 yazisi tez yoneticisi degisikligi istekleri ile
ilgili yazis1 goriisiildii. Dr. Ozkan CINICI’nin anilan tez konusunun ayni kalmasi ve tez
yoneticiligini Yard. Do¢. Dr. Yener AYDIN’in yapmasina Cerrahi Tip Bilimleri Bolim
Kurulu’'nun 07.12.2011 tarih ve 04 oturum sayili karari ile uygun goriilmiis ve onay

verilmistir.
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OZET

Amag: Ozofagus kanseri tanisi almis hastalara operasyon Oncesi evrelendirme
amaciyla yapilan dual faz F-18 FDG PET-BT ile yapilan evrelemenin cerrahi evreleme ile

karsilastirilmasi: amaglanmistir.

Yontem: Mayis 2009 - Temmuz 2011 tarihleri arasinda klinigimizde yatirilarak
preoperatif evreleme amaciyla dual faz PET-BT incelemesi uygulanan 30 hastanin dosya
bilgileri ve goriintiileri retrospektif olarak degerlendirilmistir. PET-BT ile elde edilen evre,
lenf nodu metastazi bulgular1 histopatoloji sonuclariyla yapilan evreleme ile

karsilagtirilmistir.

Bulgular: Otuz hastanin yas ortalamasi 59.2+11.9 (36-82) idi. Cerrahi evrelemeye
gore, iki hasta evre 1A (%6,7), sekiz hasta evre 2A (%26,7), bes hasta evre 2B (%16,7), yedi
hasta evre 3a (%23,2), ii¢ hasta evre 3B (%10) ve bes hasta evre 3C (%16,7)’dir. PET-BT ile
yapilan evrelemede ise iki hasta evre 1A (%6,7), oniki hasta evre 2A (%40), dort hasta evre
2B (%13,2), bes hasta evre 3A (%16,7), iki hasta evre 3B (%6,7) ve bes hasta evre 3C
(%16,7) olarak degerlendirilmistir. PET-BT ve cerrahi evreleme karsilastirildiginda PET-BT
ile evre 2A olarak raporlanan sadece dort vakada cerrahi evreleme sonucunda ikisi evre 2B,
biri evre 3A ve biride 3B olarak evrelendirilmistir. PET-BT evrelemesi ve cerrahi evreleme
karsilastirildiginda korele bulunmustur. PET-BT evrelemesi ile patolojik evrelemenin
karsilagtirilmasinin istatiksel olarak elde edilen olasilik degeri Ki-Kare testine gére P=0.00
tespit edilmistir. Calismamizda PET-BT nin lenf nodu metastazi saptamadaki duyarlilig1 %80,
ozgiilliigii %100 olarak hesaplanmistir. Pozitif ongorii degeri %100, negatif 6ngdrii degeri

%71.4, dogruluk %86.6 olarak hesaplanmistir.

Sonu¢: PET-BT’ nin sensitivitesinin literatiire oranla daha diisiik ¢ikmasinin sebebi
iilkemizde graniilomat6z hastaliklarin ve enfeksiyon hastaliklarmin diger iilkelere gore fazla
olmasina bagli olabilir. Bizim ¢alismamiz rezektabil hastalardaki PET-BT’ nin geleneksel
evreleme metodlarina gore daha dogru sonu¢ verdigini desteklemistir. Hastalardaki uzak
metastazlarin dogru olarak saptanmasinda PET-BT invaziv prosediirlerin ve diger tetkiklerin
ithtiyacinin azaltilmasini saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: PET-BT, 6zofagus kanseri, evreleme
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ABSTRACT

Objective: It aims to compare surgical staging with staging made by dual-phase F-18
FDG PET CT for the purpose of pre-operative staging in patients who were diagnosed as

esophageal cancer.

Method: File informations and images of 30 patients who hospitalized in our clinic
between May 2009—-July 2011 and applied preoperative staging dual-phase PET-CT were
evaluated retrospectively. Stage obtained with PET-CT, lymph node metastases findings were

compared with staging from the histopathologic results.

Results: Thirty patients’ mean age was 59.2+11.9(36-82). According to surgical
staging one patient was in stage 1A(6.7%), eight patients were in stage 2A (26.7%), five
patients were in stage 2B(16.7%), seven patients were in stage 3A(23.2%), three patients were
in 3B(10%), five patients were in stage 3C(16.7%). As according to staging with PET-CT
two patients were in stage 1A(6.7%), twelve patients were in stage 2A(40%), four patients
were in stage 2B(13.2%), five patients were in stage 3A(16.7%), two patients were in stage
3B(6.7%) and five patients were in stage 3C(16.7%). When compared with PET-CT and
surgical staging, PET-CT with the stage 2A reported the four cases as a result of surgical
staging, in two of stage 2B, one of stage 3A, and stage one of 3D. When compared PET-CT
staging and surgical staging, correlation did found. The statistical value of comparison of
PET-CT staging and pathologic staging according to chi-square test is determined as P = 0.00.
In our study, the sensitivity of PET-CT in detecting lymph node metastases is 80%, specificity
100%, positive predictive value 100%, negative predictive value 71.4% and accuracy was

calculated as 86.6%.

Conclusion: In our country there are more granulomatous diseasesand infectious
diseases then other countries, so that the sensitivity of PET-CT is lower than literature reports.
Our study supports that PET-CT in resectable patients is more accurate than conventional
staging methods. In appointing distant metastases in patients, PET-CT can reduce the need of
invasive procedures and other examinations.

Key Words: PET-CT, esophageal cancer, staging



GIRIS

Ozofagus kanseri tiim kanserler arasinda 9. sirada yer almakta tiim kanserlerin

() Ortalama 60 yas

%1,5-2’sin1 ve gastrointestinal kanserlerin %5,5’in1 olusturmaktadir
civarinda goriilmekte olup 30 yas altinda nadiren rastlanmaktadir. Erkeklerde kadinlardan 2-4
kat daha fazla goriilmektedir®. Ozofagus karsinomlarinin prevalansi iilkeler arasi ve ayni
iilke icinde bolgeler arasi biiylik degiskenlik gostermektedir. ABD’de 2005 yilinda 14520
yeni 6zofagus kanserli olgu bildirilmekte ve olgularm 13570’ kaybedilmektedir'”. Diinyada
ise, 316000 yeni olgu ve 286000 hastaliktan dlim bildirilmektedir™. Ulkemizde 6zofagus

kanseri insidansini1 gosteren epidemiyolojik ¢alismalar bulunmamaktadir.

Ozofagus kanserinin etiyolojisi multifaktoriyeldir. ABD ve Avrupa iilkelerinde en
onemli etiyolojik faktorler sigara ve alkol iken 6zofagus kanserinin sik goriildiigi gelismekte

olan iilkelerde beslenme ile ilgili faktdrler 6n planda yer almaktadir®>.

Ozofagus kanserlerinin malignite potansiyelinin yiiksek olmasi ve &zofagusun
anatomik, fizyolojik 6zellikleri nedeniyle bu organin kanserleri ¢cok kisa siirede 6liime neden
olmaktadir. Kansere bagli tim Sliimlerin %1,8’i 6zofagus kanserine baghdir'®. Ozellikle

sosyo-ekonomik diizeyi diisiik olan bolgelerde daha sik gozlenmektedir.

Hastalik belirtilerinin ortaya c¢ikmasindan sonra, dnlem almmayan hastalarda
ortalama yasam siiresi 3-6 ay arasinda degismektedir'”. Erken tani metodlarinin eksiksiz ve
belirli bir disiplin altinda kullanildig: iilkelerde alman basarili sonucglar hastaligin erken
tanisinin ne kadar 6nemli oldugunu cok acik olarak sergilemektedir. Bu bolgelerde ciddi
istatistik sonuglar1 5 yillik yasam siiresinin her gecen yil %50’nin iizerine dogru ¢iktigini
gostermektedir. Karsinoma insitu evresinde tani konularak rezeksiyon uygulanan hastalarda

bu oran %90 olarak rapor edilmistir'”.

Ozofagus kanserli hastalarin tedavi sonrasi sagkalim siireleri degerlendirildiginde
5 yillik yasam siiresi tedavi uygulanan hastalarda bile %10-15’in altindadir™®. Bunun
nedenleri; Ozellikle iilkemizde hastalarm, hastaligin ilerlemis donemlerinde basvurmasina
bagl olarak kiir olanagmin bulunmamasi, rezeksiyon mortalitesinin yiiksek, sag kalim
oranlarmm diisiik olmasidir®'*"""'?. Cerrahi tedavi uygulanan olgularda 5 yillik yasam %20

civarndadir'”. Buna ragmen 6zofagus kanserinde en basarili yada en uzun sagkalima sahip



olgular cerrahi tedavi uygulanan oOzellikle erken evre hastalardir. Bu hastalarin diger
hastalardan ayirt edilmesinde giinlimiizde en yaygin kullanilan sistem TNM evreleme
sistemidir. Ozofagus kanserli olgularda TNM smiflamasi, tedavi ydnteminin
degerlendirmesinde, operabl olgularda ise cerrahi tedavi se¢ciminde, prognozun belirlenmesi

ve arastirma verileri ile klinik sonuclarin karsilastirilmasi ¢ok 6nemlidir®.

Dogru evreleme son derece 6nemlidir, ¢iinkii cerrahi yalnizca evre I, IIA, 1IB ve
bazen evre III i¢in uygundur. Cerrahi toplam 5 yillik sagkalimi arttirir ancak, postoperatif
mortalite %10 kadar yliksek olabilir. Evre IV hastalik, inoperabl olarak kabul edilir ve palyatif

tedavi (kemoterapi, radyoterapi, 5zofagial stent) onerilir>.

Tanisal metotlar, cerrahi teknikler, radyoterapi ve kemoterapideki gelismelere
ragmen bu hastalikla ilgili sag kalim siireleri son 40 yilda ¢ok fazla degismemistir®®.
Ozofagus kanserlerinin birgogu erken donemde bulgu vermedigi icin, erken evrede 6zofagus

kanseri daha az teshis edilmektedir®

. Cerrahi tedavi ile basar1 saglamak i¢in hastalig1
miimkiin oldugunca erken evrede yakalamak gerekir®. Evrelemede {i¢ 6nemli faktdr (timér,
lenf nodu metastazi ve uzak organ metastazi) vardir. Ozofagus kanserinin tedavi sekli ve
kanserin prognozu hakkinda en sik tartisma konusu olan, uzak lenf nodlarina metastaz olup
olmadigidir. Bu yiizden organ metastazi olmayan rezektabl hastalarda, cerrahi Oncesi
arastirilmas1 gereken en 6nemli 6zellik lenf nodu tutulumudur. Bu radyolojik veya cerrahi
yontemlerle yapilabilmektedir. Klinik olarak yapilan lenf nodu metastazi arastirmasi1 daha ¢ok
goriintiileme yontemlerine dayanmaktadir (BT, MR, PET) ve bu goriintiileme yontemleri tek

baslarma ¢ok giivenilir degildir®.

Calismamizin amaci klinigimizde iki yillik siire i¢inde, 6zofagus kanseri nedeniyle
takip edilen hastalarda PET-BT ile yapilan evreleme ve cerrahi sonrasi histopatolojik

evrelemenin karsilastirilmasidir.



GENEL BIiLGILER

OZOFAGUS ANATOMISI

Ozofagus, boyun alt ucundan baslar ve midede sonlanir. Normal anatomik
pozisyonda farinksten 6zofagusa gecis 6. servikal vertebra alt hizasinda olup mide i¢inde
sonlandig1 yer ise 11. torasik vertebra hizasindadir. Baska bir ifadeyle 6zofagusun baslangici
krikoid kartilaj, sonlandig1 yer ise diyafragma seviyesidir. Ozofagus’un boyu, yasa, cinsiyete
ve kisinin boy uzunluguna gore degismekle birlikte genel olarak erkeklerde 23-30cm
(ortalama 25cm), kadmlarda ise 20-26cm’dir (ortalama 23cm). On kesici dislerden
gastroozofagial bileskeye kadar olan mesafe erkeklerde 38-40cm kadmlarda ise 35-

38cm’dir'?,

Ozofagus servikal, torakal ve abdominal olmak iizere ii¢ kisimdan olusur. Servikal
kisim Cq-T; arasindadir. Krikoid kikirdagin alt kenari ile sternum’un insisura jugularis’i
arasinda yer alir. Torakal kistm T;-T;o arasmndadir. Sternum’un insisura jugularis’i ile
0zofagial hiyatus arasinda yer alir. Abdominal kisim ise Tjo-T;; arasindadir ve 6zofagial

hiyatus ile midenin kardiyas: arasinda yer almaktadir®.

Ozofagus boyunca ii¢ darlik bdlgesi bulunmaktadir. Birinci darlik 6zofagusun
hemen bagladig1 yerde, krikoid kikirdagm altindadir. Burasi 6zofagusun ve tiim
gastrointestinal sistemin en dar yeri olup ¢ap1 1,5cm’dir. Ikinci darlig1 6zofagusun sol ana
bronsu ¢aprazladig: yerdedir. Bu darlik brons basisma bagl gelismektedir. Ugiincii darlik ise
alt 6zofagus sfinkter mekanizmasi tarafindan olusturulup 6zofagusun diafragmay1 gectigi

yerdedir''?.

Ozofagusun servikal kismi yaklasik 3-4cm uzunlugundadir. Altinct servikal
vertebra seviyesinden baslar, trakea ile vertebral kolon arasindan asagiya dogru iner ve 1-2.
torakal vertebra seviyesinde torasik kisim ile devam eder. Boyun bdlgesinde prevertebral
kaslar, servikal vertebralar, fasya kolli profunda, onde trakea, tiroid bezlerinin yan loblari,
paratiroid bezler, nervus rekurrens, a. karotis kommunis ve a. tiroidea inferior ile komsudur.
Torasik kisim, yaklasik 20cm uzunlugunda olup arka mediastende seyretmektedir. Apertura

torasika superiordan trakeal bifurkasyona kadar olan O6zofagus, trakea arka duvari ve



prevertebral fasya ile yakin iligkilidir. Trakeal bifurkasyonun hemen iizerinde 6zofagus
aortanin sagina geger. Bu durum baryumlu grafide goriilen 6zafagus sol yan duvari tizerindeki
centiklenmeyi olusturur. Ozofagus bu seviyede sol ana bronsu caprazlar. Daha asagida
subkarinal lenf nodlarmin posterior ylizeyini geger ve sol atriyum arkasindan asagiya dogru
ilerleyerek diyafragmatik hiyatusa ulasir. Torasik 0zofagus; torakal vertebralar, vena
hemiazigos, duktus torasikus, inen aorta, sol subklavian arter, sol a. karotis kommunis, arkus
aorta, sag ve sol medyastinal plevra ve azigos ven ile komsuluk yapmaktadir. Ozofagusun
torakal kismi1 hiyatus 6zofagius denilen agikliktan gegtikten sonra abdominal 6zofagus olarak
devam eder. Abdominal kismin 6n yiizii ile sag ve sol duvarlar1 kismen periton ile ortiiliidiir.

Bu kisim karacigerin sol lobunun kenarina hafifce temas eder®'%!*!19),

OZOFAGUS HIiSTOLOJISI

Ozofagus, gastrointestinal sistem organlar1 ig¢inde seroza tabakasi olmayan tek
organdir. Distan ice dogru; tunika adventisya, tunika muskularis, submukoza ve mukoza
tabakalarindan olusur. Tunika adventisya; organi komsu yapilara gevsek bir bagla baglar. Tunika
muskularis; 6zofagusun kas yapist dis longitudinal ve i¢ sirkiiler olmak {izere iki tabakaya
ayrilir''”. Ust 2-6 cm’lik 6zofagusta yalnizca ¢izgili kaslar bulunur. Buradan iist ve orta 1/3
0zofagus bileskesine kadar diiz kas lifleri kademeli olarak baskin hale gelir. Buradan asag1 dogru
cizgili kas kademeli olarak yerini diiz kasa brrakir. Submukoza gevsek bag dokusundan olusur.
Zengin arter, ven pleksusu, sempatik ve parasempatik sinir liflerinin olusturdugu zengin sinir
pleksusu ve bu agim i¢inde yerlesmis olan sinir gangliyonlar1 bulunur. Ayrica miikdz bezler de
submukozada yerlesmistir. Ozofagus mukozas1 mekanik etkilere dayamkli olan ¢ok katli yassi
epitel ile ortiiliildiir. Bu epitel dokusu, 6zofagus ile mide dokusunun birlestigi yer olan

“7’*¢izgisine kadar devam eder''®.

OZOFAGUSUN ARTERIYEL BESLENMESI

Ozofagusun servikal pargasi esas olarak inferior tiroidal arterden ve ana karotis,
subklavian ve siiperfisyal servikal arterlerin daha kiiclik aksesuar dallarindan beslenir. Torasik

parca ise kan destegini bronsiyal arterlerden alir. Abdominal parca asil olarak sol gastrik ve



inferior frenik arterlerden Ozofageal dallar alir. Ozofagus duvarma girerken arterler
longitudinal anastomozlar olusturacak sekilde “T” seklinde boliiniirler. Boylece muskiiler ve
submukozal tabakalarda intramural bir vaskiiler ag olusur. Bu yogun kollateral ag sayesinde,
devaskiilarizasyon ve iskemik nekroz korkusu olmaksizin 6zofagus, mideden arkus aorta

seviyesine kadar mobilize edilebilir''?.

OZOFAGUSUN VENOZ DIiRENAJI

Venoz kan, 6zofagus kapillerlerinden submukozal bir vendz pleksusa ve oradan da
0zofageal venlerin kaynakladig1 periozofageal vendz pleksusa direne olur. Servikal bolgede
0zofageal venler inferior tiroid vene, torasik bolgede bronsial, azigos veya hemiazigos venlere
ve abdominal bolgede superior epigastrik vene dokiiliir. Ozofagus ve midenin submukozal

vendz ag1 birbirleriyle iliskilidir'”.

OZOFAGUSUN iNNERVASYONU

Farinksin konstriktor kaslar1 faringeal pleksustan dallar alir. Bu pleksus, 9. ve 11.
kranial sinirlerden kiiciik bir katki ile vagus sinirinin faringeal dallarinca olusturulur.
Ozofagusun parasempatik innervasyonunu ise yalnizca vagus siniri saglar. Ozofagusun
preganglionik sempatik lifleri, 4-6. spinal kord segmentlerinden kdken alir, servikal ve
torasik sempatik ganglionlarda sonlanir. Ozofagusa ulasan servikal ve torasik sempatik zincir
kaynakli postgangliyonik liflerin bazilar1 6zofagus duvarmna dogrudan ulasirken bazilar1 da
vagus trunkuslarina katilir. Distal 6zofagial segmentler ¢olyak gangliyondan direk sempatik
lifler de alwr. Bu lifler, sol gastrik ve frenik arterler ¢evresindeki periarterial pleksus ile
ozofagusa ulasir. Ozofagusdan gelen aferent viseral duyusal agri lifleri, sempatik ve vagal
iletim yollarinin bir kombinasyonu ile sinaps yapmaksizin torasik medulla spinalisin ilk dort
segmentinde sonlanir. Bu iletim yollarinda, 6zofagus ile kalbin semptomatolojilerindeki

cakismalari aciklar sekilde, kalpten aferent viseral duyusal lifler de vardir'”.



OZOFAGUSUN LENFATIK DIRENAJI

Ozofagusun lenfatik drenaji asil olarak longitudinal ve intramuraldir. Longitudinal
lenfatik ag 6zofagusun dort tabakasinda da bulunur ancak esit dagitilmamistir. Mukozal ve
submukozal ag zengin bir submukozal lenfatik pleksus olusturacak sekilde birbirleri ile
baglantilidir. Fakat kas tabakas1 ve adventisyadaki oldukc¢a incedir ve az miktarda ve genis bir

alanda yayilmis kanallara sahiptir''®.

Submukozal agdan kaynaklanan toplayici dallar ara ara muskularis propriay1
delerek bolgesel lenf nodlarina dokiiliir. Toplayici dallar dogrudan duktus torasikusa da
acilabilir. Bu sistem segmental olmadigindan lenf sivisi, kas tabakasmni gegip bolgesel lenf
nodlarina girmeden once pleksusta uzun bir mesafe kat edebilir. Lenfatik drenajin bu sekilde
tanimlanmasi list 6zofagial bir tiimoriin neden perigastrik lenf nodlara veya alt 6zofagial bir
timoriin neden siliperior mediastinal veya servikal lenf nodlarma metastaz yaptigini
aciklayabilir. Bunun diginda 6zofagus kanserindeki atlayic1 metastazlarin yiliksek insidansini

ve liimeni tikkamadan énce 6zofagusda uzun bir mesafe kat etmesini de agiklayabilir'®.

Stiperfisyal mukozada lenfatikler ya yoktur ya da c¢ok seyrektir. Fakat
submukozada zengin bir anastomotik ag mevcuttur. Ozofagus kanserinin intramural
yayilimindaki submukozal baskinlik, intakt mukoza ile g¢evrili kii¢iik bir mukozal malign

lezyon fenomeni bu gozlemi destekler®.

OZOFAGUS KANSERI

Ozofagus kanserleri tiim gastrointestinal sistem kanserlerinin yaklasik %35,5 unu
olusturur. Sindirim sistemi kanserleri arasinda dordiincii sirada yer almaktadir. Ozofagus
kanseri (baskin olarak skuamoz hiicreli karsinom) diinyada en sik goriilen on kanser
arasindadir (> 300.000 yeni vaka/yil). En sik gelismekte olan iilkelerde gézlenir ve insidans

ve mortalite agisindan belirgin bolgesel farklar s6z konusudur®”. Amerika Birlesik Devletleri



ve Avrupa’ da biitiin malignitelerin %2’sini olusturmaktadir. Ulkemizde kesin bir rakam
olmamakla birlikte en ¢ok Dogu Anadolu ve Dogu Karadeniz Bdlgelerinde goriilmektedir.

Dogu Anadolu Bolgesindeki insidans %16 olarak bildirilmistir®".

Skuamoz hiicreli karsinom diinyada tli¢ bolgede olduk¢a yaygindir: Asya kusagi
(Tiirkiye nin dogusundan baslar, eski Sovyet Birligi’nin giiney devletlerine ve Iran ve Irak’tan
kuzey Cin’e uzanir), giiney ve dogu Afrika bolgeleri ve Kuzeybat1 Fransa. Son iki dekadta
ozellikle Kuzey Amerika ve batili {lilkelerde Barret epitelinden kdken alan adenokanserler
dikkat cekici bir oranda artarak s6z konusu bolgelerde 6zofagus kanserinin %50’°sinden daha
fazlasin1 olusturur hale gelmistir. Yiiksek siklikla goriilen iilkelerde hala yassi epitelyum

hiicreli karsinom ilk sirada yer almaktad’ ).

Ozofagus kanserleri en sik 6-7. dekatlarda goriilmektedir. Yaygin goriildiigii

bdlgeler disinda erkeklerde kadmnlara gore, siyah irkta beyaz irka gore daha sik goriiliir'®.

Ozofageal karsinomalarin %601 skuamoz hiicreli tiptir. Ozofagusta herhangi bir
yerde olabilir. Sigara ve alkol risk faktorleridir ve skuamoz hiicreli karsinom gelisiminde
sinerjistik rol oynar; etkileri yalnizca 6zofagusta degil larinks, farinks ve agizda olur. Degisik
diyet kontaminantlar1 Cin, Giiney Afrika ve Orta Dogu’daki yiiksek prevalanstan sorumlu
tutulmaktadir. Cin ve Giiney Afrika’da human papilloma virlis katkida bulunan bir unsur
olabilir. Yiyecek stazinin sonucu olarak gelisen kronik mukozal hasar, akalazyadaki risk artisi
ile iligkili olabilir. Akalazyada kanser tanidan 20 yillik bir latent periyottan sonra gelisir. Uzun
latent intervallerle birlikte olan diger predispozan faktorler, kronik kostik striktiirleri, ¢éliak
hastalig1 ( glutensiz diyete baglilik disinda ), kronik radyasyon hasar1 ve asbest maruziyetidir.
Sigara kullanim1 ve alkol tiiketimi nedeni ile risk altindaki 6zofagusta skuamoz hiicreli
karsinom ile bagvuran hastalar farinks, larinks veya oral kavitede es zamanli skuamoz

tiimorlere sahip olabilir™.

Ozofageal karsinomalarin  %40’1 adenokarsinomalardir. Alt &zofagustan

kaynaklanirlar. Bu bolgedeki uzun siiren reflii 6zofajitinin sonucunda gelisen metaplastik



kolumnar epitelin displazisine (Barret 6zofagus) baghdir. Sklerodermada adenokarsinom riski

artar; ¢linkii bu hastalik reflii ve Barret 6zofagus agisindan predispozisyon olusturur'®.

OZOFAGUS KANSERINDE KLIiNIiK

Klinik semptomlar, tiimoriin olusturdugu 6zofageal bozukluklara, tiimoriin lokal
yayilimima veya uzak metastazlarma bagli olabilir. Semptomlar siklik sirasina gore; disfaji
(%87), kilo kayb1 (%70), substernal ve epigastrik agr1 (%46), regiirjitasyon veya kusma
(%14), aspirasyon pnomonisi (%14), istahsizlik (%7), ses kisikligi (%7), hemoptizi (%4),

oksiiriik (%3) ve hematemez seklindedir®.

Hastalik genellikle tiimor, imenin 2/3’{inii dolduruncaya kadar semptom vermez.
Bu durum hastaligin tanisini geciktirmektedir. Disfaji derecelendirilmis ve 6 sinifa

ayrilmistir:

1° Minimal takilma hissi ile normal gida alim

2° Kat1 gidalarin siv1 ile yutulmasi

3° Yalnizca yumusak gidalarin yutulabilmesi

4° Yalnizca sivi gidalarin yutulabilmesi

5° Yalnizca tiikriigiin yutulup, siv1 gidalarn dahi yutulamamasi

6" Tiikriigiin de yutulamamasi

Tlmoriin liimenin 2/3’iinti doldurduktan sonra semptom vermesi hastaligin tanisini
geciktirmektedir. Ilerleyici disfaji en 6nemli semptomdur ve %90 oraninda goriilmektedir.
Disfaji; normal gida alimi sirasinda takilma hissi olarak adlandirilan en hafif sekilden,
tikriigiin dahi yutulamadigi doneme kadar, degisik siddetlerde olabilir. Baslangicta kati
gidalara karsi, ileri donemlerde sivi gidalara karsi disfaji gelisir. Disfaji kronik ve
progressiftir. Ozofagus kanserli hastalarin %80-90 kadar1 degisik derecelerde yutma giicliigii
tarifler. Nadir de olsa iilserovejetan tiimorlii bazi vakalarda tiimoriin nekroze olup liimene

diismesi sonucu pasaj gegici olarak agilabilir'®.



Ikinci en 6nemli sikayet kilo kaybidir. Ozofagus kanserli hastalardaki kilo kaybi
diger malign hastalara gore daha ileri diizeydedir. Bu durumun nedeni, tiimdriin katabolik
etkisi yaninda gida alimimi engelleyen obstriiksiyondur. Ge¢ dénem basvuran hastalarda

kaseksi ile karstlasilir'®.

Retrosternal ve epigastrik agr1 sik olarak karsilasilan bir sikayet olup
obstriiksiyonun proksimalindeki spazm, iilserli tiimér dokusunun irritasyonu, Kkitlenin
mediastinal organlara basi1 etkisi ve komsu organlara invazyonu ile ilgilidi. Regiirjitasyon ve
kusma; obstriiksiyona bagl sik karsilasilan semptomdur. Ozofagus iist u¢ ve hipofarinks

tiimérlerinde kusma veya trakea-6zofageal fistiile bagli aspirasyon pnomonisi goriilebilir'®.

PATOLOJI

Ozofagus kanserlerinin en sik goriilen tipi yassi epitel hiicreli kanser olup bunu

adenokanser izlemektedir. Ozofagus kanserinin histopatolojik tipleri Tablo 1°de sunulmustur®.

Yassi epitel hiicreli karsinom

Yass1 hiicreli karsinom olugsmasinda oncii lezyonlar vardir. Kronik 6zofajit pek ¢cok
farkli etkilelerle ortaya cikabilen ve 6zofagus mukozasinda siirekli irritasyona yol acan en
onemli lezyonlardandir. Yassi epitelde displazi degisik derecelerde bulunabilen ve dereceleri
ilerledikce karsinom gelisimi riski yiikselen onciil bir lezyondur. Displazinin daha ileri safhasi
insitu karsinomdur, bu yassi epitel bazal membrani lizerinde bulunan, epitelde sinirli non-invaziv

karsinom olarak tanimlanabilir®®.
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Karsinomlar
1- Yassi hiicreli karsinomlar
e Sarkomatoid karsinom
e Verriikdz karsinom
e Bazaloid karsinom
e Lenfoid stromali karsinom
e Adenoskuamoz karsinom
e Adenoakantoma
e Andiferensiye karsinom
2- Adenokarsinom
e Barret mukozasi yerlesimli adenokarsinom
e Submukozal bezlerden kaynaklanan adenokarsinom
e Paget hastaligi
e Kiigiik hiicreli karsinom
Ozofagusun Diger Malign Tiimérleri
e Leiomyosarkom
e Rabdomyosarkom
e Karsinosarkom
e Fibrosarkom
e Pseudosarkom
e Melanom
e Nadir tiimorler

Ozofagusun Metastatik Malign Tiimérleri

Tablo 1. Ozofagus kanserinin patolojik tipleri.

Adenokarsinom

Ozofagus yerlesimli adenokanserler distal 9zofagusta gelisen Barret metaplazisi veya

proksimalde gelisen mukus bezleri kaynakli olabilirler. Bunlar arasinda distal yerlesimliler daha

fazla gozlenir®”.
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Barret metaplazisi 6zogagusta uzun siiren gastrodzofageal reflii ile gelisen mukozanin
bir adaptasyon yanitidir. Yass1 epitel yerini kolumnar epitel almistir ve buna eslik eden 6zofajit
bulunmaktadir. Barret metaplazisi bulunanlarin %10’unda adenokarsinom gelisimi bildirilmistir.
Distal 6zofagusta gelisen adenokarsinomlar ¢ok farkli alanlardaki lenfatik zincirlere yayilim

gdsterirler. Bu nedenle prognoz daha kétidiir®”.

Submukozal bezlerden gelisen adenokarsinoma en sik iki tipte goriiliir. Bunlar

adenoid kistik karsinom ve mukoepidermoid karsinomadir.

Adenoskuamoz Karsinoma

Bu tiimorlerde adenokarsinom ve yassi hiicreli karsinom alanlar1 birbiri igine girmis
sekildedir. Mukoepidermoid karsinomlarla karisir, fakat prognozlar1 mukoepidermoid

karsinomlardan daha kotiidiir®?.

Tash Yiiziik Hiicreli Kanser

Nadir goriiliir. Midenin linitis plastikasi ile iligkilidir. Makroskopik biiyiik bir kitle

olusturmaksizin malign tash yiiziik hiicreleri tiim 6zofagus duvarini infiltre eder.

Kiiciik Hiicreli Karsinom

Cok seyrektir. Multipotent stem hiicre ve endokrin kaynakli hiicrelerden koken alirlar.

Histopatolojik ozellikleri ve prognozlar1 akcigerin kiiciik hiicreli karsinomlariyla aynidir.

Genellikle ok hizli ve yaygin metastaz yaparlar®®.
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Primer Malign Melanom

Genellikle epiteloid ve spindil sekilli hiicrelerden olusan polipoid tiimorlerdir.

Prognozu ¢ok kotiidiir.

Ozofagusun metastatik malign tiimorleri; mide, 0Ozofagus ve mediastinal
malignitelerin invazyonu, 16semi ve lenfoma infiltrasyonu, akciger kanserinin metastatik lenf
bezlerinin 6zofagus invazyon ve obstriiksiyonu, meme kanseri metastazi ve melanom metastazi

seklindedir®”.

Yayilma yollar

Direkt invazyon, lenfatik yayilim ve hematojen yolla olmak iizere 6zofagusun
yayilimi li¢ yolla olmaktadir. Seroza tabakasinin olmayisi ve tiim uzunlugu boyunca komsu

(39)

organlarla yakm iligki direkt invazyonu kolaylastrmaktadir Ozofagus kanserinde

hematojen yolla metastazlarin en sik goriildiigii yerler karaciger, akciger ve kemiklerdir®.

OZOFAGUS KANSERINDE TANI YONTEMLERI

Hikaye ve fizik muayene

Ozofagus kanseri erken evrede sessiz bir tiimordiir. Hastalarm ¢ogunda baslica
semptom yutma giicliigii oldugundan, erigkin bir kimsede yutma giicligii ciddiye alinmali,
ozellikle 50 yas ve lizerindeki kisilerde karsinom varligini ekarte etmek i¢in hem baryumlu grafi
cekilmeli hem de endoksopik muayene yapilmalidir. Uzun siireli reflii semptomlar1 olup,

semptomlar1 ilagla 1yi kontrol edilen hastalarda daha sonra retrosternal rahatsizlikta artma
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oldugunda, olay 06zofajite baglanmamali, hastalar radyolojik ve endoskopik degerlendirmeye

almmalidir®.

Erken evrede fizik muayene yardimci olmaz. Mevcut oldugu zaman kilo kayba,
lenfadenopati ve hepatomegali genellikle ilerlemis hastaligin ve kotii prognozun habercisidir.
Lenfadenopati eger mevcutsa servikal ve supraklavikular bolgelerde daha az da aksiller lenf
gruplarinda goriilebilir. Oskiiltasyon ve perkiisyon trakeo-0zofageal fistiil, pndmoni, plevral
eflizyonlar ve kaviter akciger absesi bulgular1 gosterebilir. Laringoskopi rekiirren laringeal sinir
tutulumu oldugu zaman vokal kord paralizisi bulgular1 gosterir. Karaciger matastazlari kronik

akciger hastaligi mevcut oldugu zaman karacigerin kosta altina itilmesi ile anlagilir®.

Endoskopik degerlendirme

Ozofagoskopi

Ozofagus kanserinin teshisinde altin standarttir. Ozofagus kanseri siiphesi olan tiim
hastalarda endoskopik incelemeye gerek vardir. Ozofagoskopi hem tan1 koymada hem de cerraha
lezyonun {ist sinirmi belirleme ve tiimoriin fiksasyonu hakkinda bilgi edinme imkanini saglar.
Endoskopla tiimorlii bolgenin distaline gecgilen vakalarda tiimdéral segmentin uzunlugu
Ol¢tilmelidir. Miimkiin olan olgularda mide ve duodenumun proksimal parcas: da dikkatli bir
sekilde incelenmelidir. Anormal dokunun farkli yerlerinden forsepsle biyopsiler alinir. 1990
yilinda Japon Ozofagus Hastaliklar1 Komitesi tarafindan o6zofagus hastaliklar1 endoskopik

goriniimlerine gore simiflandirimistir®.

Ozofagus kanserinde endoskopik siniflama

0-Siiperfisiyal tip
0-1: Siiperfisiyal ve protriize tip
0-2: Siiperfisiyal ve diiz (flat) tip
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0-2a: Hafifce mukozadan kabarik tip
0-2b: Mukoza ile ayn1 diizendeki flat tip
0-2c: Mukozadan hafifce ¢okiik deprese tip
0-3: Yiizeyel ve belirgin depresyon gosteren tip
1- Protriizyon yapan tip
2- Ulsere ve lokalize tip
3- Ulsere ve infiltratif tip
4- Diffiiz infiltratif tip

5- Smiflandirilamayan tip

Fleksibl ve rijid 6zofagoskopi ile biopsi elde edilebilir. Ozofagoskopinin alt ucuyla
biopsi forsepsi ile hafifce bastirildiginda 6zofagus duvarmin rijiditesi ve fiksasyonu tesbit
edebilir. Endoskopik tanida en biiyiik zorluk kardiada lokalize kanserlerdir. Eger konstriksiyon

nedeniyle biopsi yapilmazsa biiyiik bir buji ile pasajin saglanmasi faydali olabilir.

Kromoskopi (%1-2’lik lugol, %1-2’lik toluidin mavisi veya metilen mavisi) kanseréz
lezyonlar1 ve lezyonlar yaygmhigmin tespitini kolaylastirir. Normal mukozada zengin glikojen
depolar1 nedeniyle iyot tutulur ve mukoza siyah gri renge doniisiir. Patolojik mukoza dogal
rengini muhafaza eder. Erken 6zofagus kanserinde negatif boyanma 6rnegi gosterir. Bu nedenle
erken 6zofagus kanserinde konvansiyonel endoskopik tetkiklerle yakalanma sansi %80 iken

lugol soliisyonu kullanildiginda bu oran %100’e ¢ikabilmektedir'®.

Bronkoskopi

Trakea ve ana bronglarla komsulugu olan 6zellikle rezeksiyon planlanan 6zofagus
kanserli biitiin hastalarda bronkoskopik muayene gereklidir. Bronkoskopide hava yolu
invazyonunun erken bulgular1 6dem, mukozanin kabariklig1 ve frajil yap1 gostermesidir.

Ayrica subkarinal lenf nodu tutulumunda karina kiintligii goriilebilir™.

RADYOLOJIK YONTEMLER
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Radyolojik teknikler i¢inde, konvansiyonel boyun ve gdgiis grafisi, 6zofagusun tiim
kontrast pasaj grafisi, hava kontrastli 6zofagografi, hareket kaydedici teknikler, suda ¢oziinen

kontrastlarla inceleme, USG, BT, MR ve radyoniiklid goriintiileme teknikleri vardir®®.

Diiz Grafiler

Toraks grafilerinin 6zofagus incelemesinde tanisal etkinligi oldukg¢a kisithdir.
Ozofagus dilate oldugunda saga dogru genisler ve boyundan diyafragmaya kadar sadece azigos
centiginin diginda diizgiin bir konturla mediyastinal kenar olusturur. Lateral filmlerde ince arka

trakeal ¢izgi degerlendirilmelidir. Kalinlasmasi karsinom agisindan anlamlidir®?.

Baryumlu incelemeler

Ozofagoskopiden sonra hastaligin tanisinda en dnemli ydontemdir. Servikal bolge
tiimorlerinde tan1 glictiir. Kardiyaya yakin tiimorlerde de disfajiye neden olan diger lezyonlarla
karigtirilabilir. Radyolojik olarak liimende darlik, dilatasyon, dolma defekti ve dantelasyon (4D
bulgusu) goriilebilir. Floroskopik gozlem altinda baryum siilfat veya 6zel durumlarda suda
eriyen opak maddelerle yapilan o6zofagografiler, 0©zofagusun morfolojisi ve motor
fonksiyonlarmin gosterilmesinde ilk tercih edilen yontemdir. Karakteristik radyolojik bulgulari;
duvarda rijidite, liimende darlik ve diizensizliktir. Ozofagusun baryumlu incelemelerinde rutin
olarak sirasiyla 4 yontem uygulanmalhdir: 1. Cift kontrast, 2. Motilite degerlendirilmesi, 3. Tek

kontrast, 4. Mukozal rolyef. incelemelere toraksin floroskopik degerlendirilmesiyle baslanir®®.

Cift Kontrast inceleme kiiciik mukozal anormalliklerin gosterilmesinde en uygun
yontemdir. Gaz lireten tozlar ve baryumun beraber kullanilmasiyla gerceklestirilir. Hasta ayakta

iken incelenir. inflamatuar ve tiimoral tiim mukozal patolojilerin degerlendirilmesinde etkilidir.
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Motilite degerlendirilmesinde hastaya baryum icirilerek 6zofagusun peristaltik
hareketleri incelenir. Tek kontrast incelemeler kanser, darlik, biiylik iilserler ve weblerin
tanimlanmasmin yanisira, 0zofagus konturunun, motilitesinin ve genisleme yeteneginin

degerlendirilmesinde etkin bir yontemdir.

Mukoza rolyef filmleri yogun baryumla dolu 6zofagusun bosalimmi takiben,
0zofagus baryumla kapli, ancak kollabe iken elde edilir. Amaci diizenli longitudinal mukozal
kivrimlarin  karakterini belirlemektir. Kanser, 6zofajit ve varislerin degerlendirilmesinde

yararhdir.

Bilgisayarh Tomografi (BT)

Bilgisayarli tomografinin 6zofagus incelemesinde esas 6nemi karsinomlarin tedavi
oncesi degerlendirilmesinde kullanilmasidir. BT o6zellikle 6zofagus lezyonu ve komsu
mediyastinal yapilar arasmdaki iliskiyi gdstermek igin kullanilir. Inceleme 8-10 mm kesit
kalinlig ile toraks girisinden abdomen ortasia kadar hasta supin pozisyonda ve nefes tutulu iken
yapilr. Mide oral kontrast madde ile doldurulmahidir. Rutin torakoabdominal BT
incelemelerinde 6zofagus yeterli oranda goriintiilenebilmesine karsin, kollabe duvarin tiimérden
ayirimi, liimenin devamliliginin daha rahat izlenebilmesi, 6zofagus duvar kalinliginin tespiti ve
kitlenin 6zofagus orjinli olup olmadiginin ayirimi i¢in oral yoldan verilecek diliie suda eriyen
kontrast maddeler gereklidir. Derin inspirasyon, trakea arka duvarmnin distansiyonuna yardimci
olarak tiimériin trakeal yayilimmin saptanmasina yardimci olur. Intravendz kontrast madde
dinamik boliis seklinde uygulanmalidir. Uygun teknikte kalp, mediyastinal damarlar ve karaciger
opafikasyonu optimal olmalidir. Tarama kesitleri gobek diizeyinde, karaciger ile ¢dliak lenf
nodlarmi da kapsamalidir. Ozofagus malignitelerinin intraluminal ve ekstraluminal yayilimi
hakkinda fikir edinmek, varsa invazyonu tesbit etmek ve evrelemek i¢in vazgecilmez bir
goriintiileme yontemidir. Incelemenin karaciger bitiminden baslayarak toraksa dogru yapilmast,
karaciger metastazlarinin saptanmasi ve periozofajiyal yag planlarmin belirlenmesi agisindan
onemlidir. Ozofagus c¢evresinde mediyastinal yagli &zofagusun tanimlanmasi icin kontrast
farklilig1 olusturur. Normal 6zofagusu cevreleyen peridzofajiyal yag dokusu viicuda bagh

degisen oranlardadir. Aort, trakea, sol atriyumla 6zofagusun temas bolgelerinde peridzofajiyal
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yag dokusu yoktur. BT 6zofagus kanserlerinin tanisinda tarama amacli tercih edilen bir yontem
degildir. Bununla birlikte bilinen kanserli olgularin degerlendirilmesinde kullanilan bir

yontemdir®?.

Noninvaziv testlerin degeri giderek artmaktadir ancak tanidaki kesin etkilerini
belirlemek icin ileri c¢alismalara ihtiya¢ vardiwr. BT go6giis cerrahisi uygulamalarinda ¢ok
onemlidir ve degistirilmesi zordur. PET-BT yanlizca BT nin kullaniminda saglanan verilere
su bilgileri ekler;

1) Siipheli primer lezyonda malignensi gosterilmesi.

2) Primer lezyonun biyolojik aktivitesinin tahmin edilmesi.

3) Mediasten dahil olacak sekilde toraks i¢i metastazlarin belirlenmesi.
4) Toraks dis1 metastazlarin lokalizasyonu ve belirlenmesi.

5) Tedaviye cevabin degerlendirilmesi.

6) Kanser rekiirrensinin degerlendirilmesi **

Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MRG)

Manyetik rezonans goriintiilleme 6zofagusun incelenmesinde bir diger noninvaziv
gortintiileme teknigidir. MRG’nin 6zofagus hastaliklarinda spesifik bir endikasyonu yoktur ve
BT’ye dstiinliigli gosterilememistir. Degisik projeksiyonlar elde edilebilmesi ve kontrast
rezoliisyonunun daha fazla olusu iistiinliikleridir. Ozellikle sagittal kesitler trakea, perikard, sol
atrium ve aort ile komsuluklarin gosterilmesinde MRG tercih edilen bir yontem olabilir.
Proksimal 6zofagusun sinyal intensitesi T; ve T, agirlikli incelemelerde kas dokusuyla benzerdir.

Peri6zofajiyal yag planlar hiperintens olarak izlenirler'®”.

Endoskopik Ultrasonografi (EUS)

Yiiksek rezoliisyon ve incelenecek dokuyla yakin temas nedeniyle 6zofagus
duvarmin tabakalarmin goriintiilenmesine ve siipheli lezyonlar1 lokalize ederek biyopsi
allmmasma olanak verir. Boylece diger yontemlerle gosterilemeyen Kkitlelerin

goriintiilenmesini saglar. EUS’ de 5 tabaka ayr1 ekojenitelerde izlenir: 1. yiizeyel mukoza
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hiperekoik, 2. muskiilaris mukoza hipoekoik, 3. submukoza hiperekoik, 4. muskiilaris
propriya hipoekoik, 5. adventisya hiperekoik. Normal duvar kalinligi 2 - 3 mm’ dir. Teknik
yetersizliklere bagli bazen 3 tabaka izlenebilir: 1. hiperekoik tabaka (1-3. tabakalar), 2.
hipoekoik tabaka (4. tabaka), 3. hiperekoik tabaka (5. tabaka) (Sekil 1).

EUS’un temel uygulama alan1 6zofagus tiimor evrelemesidir. Evrelemede tiimor
infiltrasyonun derinligi ve lenf nodu tutulumlarmnin belirlenmesindeki tistiinliigii nedeniyle en
gilivenilir yontemdir. Endoskopik ultrasonografi %75-95 dogruluk orani ile primer timori
evreler ama bazi olgularda T, ve T3 invazyonunu aywma gicligi yasanmaktadi''”.
Karsinomlar, tabakalarm parsiyel veya total destriiksiyonu seklinde goriiliirler. Barret epiteli
veya displazilerinin eslik ettigi 6zofajitler gibi prekanserdz lezyonlarin tanmi ve takibi giictiir.

Ozellikle iltihabi degisikliklerle tiimdr yayilimmin ayirmmini yapmak oldukga zordur.

Stenotik karsinomlarda ve uzak organ metastazlarinda supraklavikuler lenf nodu
metastazlarimi saptamada sinirl etkinlige sahiptir. Submukozal tiimorlerin degerlendirilmesi,
anastomoz hatt1 rekiirrenslerinin incelenmesi, tedaviye yanitin takibinde kullanilabilir.
Biyopsi almacak lokalizasyonlarm belirlenmesi ve biyopsiye olanak tanimasi diger

avantajlaridir. Sedasyon gerektirir.

Mediyasten ve komsu yapilarin goriintiilenmesinde EUS yararli bir yontemdir.
Ozofagusu direkt veya indirekt etkileyen bronkojenik kist, sarkoidoz veya metastaza bagh
lenf nodu biiylimeleri, aort anevrizmalari, bronkojenik karsinom invazyonlar1 EUS ile

gosterilebilir®®.

Epithelium

Basement membrane
Lamina propria
Muscularis mucosa
Submucosa

Muscularis
propria

4\~ Periesophageal
W, tissue

CCF
©2000

Sekill: Ozofagus histolojik tabakalarimin EUS ile degerlendirilmesi
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Pozitron Emisyon Tomografisi (PET)

PET dokularin metabolik aktivitesini, perflizyonunu, canhligmi yansitan
tomografik goriintiiler ve kantitatif parametrelerin kullanildig1 non-invaziv bir goriintiileme
yontemidir. PET’in 6zofagus kanserlerindeki baslica rolii, metastazlarin saptanmasi ve niiks
hastaligin taninmasidir. Uzak metastazlarin taninmasinda %90 ile duyarliligi en yiiksek

metodun PET oldugu gosterilmistir>.

PET’in Tarihcesi

Siklotron ilk olarak 1929 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’ inde kullanilmaya
baslanmustir. Ernest Lawrence bu bulusuyla 1939 yilinda Nobel 6diilii kazanmistir'*®. Tibbi
amacli ilk siklotron ise 1964 yilinda Washington Universitesi Tip Merkezinde kullanima
girmistir. ilk PET cihazi 1973 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’ inde kullanilmistir®>.
1990 yillarinda F-18 fluorodeoksiglukoz (FDG) ile yapilan PET uygulamalarmnin onkolojide
onem kazanmasi PET yOontemine olan ilgiyi arttirmis ve buna paralel olarak PET kamera
teknolojisinde onemli gelismeler yasanmasi, maliyetleri de azaltmistir. Bu nedenle ortalama
15 yil 6ncesine kadar onlu rakamlarla belirtilen PET merkezlerinin sayist gliniimiizde binlerle

ifade edilmektedir®®.

PET’in Tanimi ve Temel Prensipleri

PET insan viicuduna verilen pozitron yayict radyoniiklidlerin dagilimmi {i¢
boyutlu (tomografik) olarak goriintiileyen tanisal bir niikleer tip yontemidir. Bu goriintiileme
yontemi metabolik ve fonksiyonel bilgi saglayan bir yontemdir. Bu nedenle PET bir ¢ok
patofizyolojik durumda yapisal bozukluklarin olusmadigi erken donemde olusan
biyokimyasal ve metabolik degisiklikleri tespit ederek erken taniya olanak saglar. PET
anatomik goriintiileme yOntemlerinin bir alternatifi olmayip genellikle onlar1 tamamlayict

essiz fonksiyonel bilgiler saglayan bir yontemdir®® .
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Pozitron yayicilar adi verilen kendilerine has 6zellikleri olan radyoniiklidlerin
yaydig1 isinlar1 alarak, gelismis yazilimlar: olan bilgisayarlar araciligi ile goriintiiler haline
doniistiirtiliir. PET goriintiilemede kullanilan radyofarmasétik ve radyoniiklidlerin en 6nemli
ozelligi viicudun temel altyapi taslar1 olan; Karbon (C), Oksijen (O), Flor (F) ve Azot (N) gibi
elementleri icermeleri ve viicutta biyolojik olarak bu molekiiller gibi davranmalaridir.
Radyoaktif olmayan bu molekiiller gibi viicuda girerek ayn fizyolojik ve molekiiler yollardan
gecerek, saldiklar1 uygun enerjideki 1sinlar sayesinde takip edilmektedirler. Hastaliklarin
olusma stireglerinin hiicresel diizeydeki fiziksel, kimyasal ve biyolojik bir takim patolojik
degisiklikler ile basladigi bilinmektedir. Bu degisikliklerin heniiz molekiiler diizeyde iken,
herhangi bir yapisal degisiklik olugsmadan erken donemde tespit edilmesi hastaliklarin

tanisinda 6nemli katkilar saglamaktadir®”.

Atom cekirdeginden salman pozitron, bulundugu ortam igerisinde yaklasik 1-3mm
kadar (bu mesafe F-18 icin yaklasik 2mm’dir) ilerleyerek ortamda mevcut serbest bir elektron
ile birlesir. Bu birlesme sonrasinda her iki partikiil de enerjiye doniisiir ve birbiri ile yaklagik
180 derece ag1 yapan, 511 kilo elektron volt enerjiye sahip iki adet gama fotonu ortaya ¢ikar.

Bu olaya yok olma (annihilasyon) adi verilir®”

. Pozitronun salindiktan sonra annihilasyon
olusuncaya kadar gegen siirede aldigi mesafe PET tarayicinin ¢oziiniirliigiinii belirleyen
onemli bir faktordiir. Bu mesafenin artmasi ¢Oziiniirligii olumsuz yonde etkiledigi gibi

hesaplama hatalarma da neden olur®**?),

En sik kullanilan pozitron yayici radyoniiklidler Flor (F)-18, Oksijen (O)-15,
Nitrojen (N)-13 ve Karbon (C)-11dir. insan kullanimina en uygun olan pozitron yayicilarin
ortak zellikleri hepsinde yari émiirlerinin kisa olmasidir (2-110 dakika) (Tablo 2)°?. Yari
Omiirlerinin kisa olmas1 nedeniyle siklotron adi verilen cihazlarda yapay olarak

olusturulurlar®®.

Goriintiileme ve Kullanim Alanlari

PET goriintiilemede kullanilan radyoniiklidlerin fiziksel yar1 dmiirleri 1,3 ile 110
dakika arasnda degismektedir (Tablo 2). Fiziksel yar1 dmiir bir radyontiklidin baslangic
aktivitesinin yariya diismesi i¢in gereken siire olup her bir radyoniiklid i¢in karakteristiktir.

PET ajanlarmin kisa fiziksel yar1 Omiirlere sahip olmasi, goriintiileme merkezlerini kendi
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iiretimlerini yapmaya zorlamaktadir. PET ¢aligmalarinda %90 oraninda Flor-18 (F-18) isaretli
bilesikler kullanilmaktadir. F-18’in fiziksel yar1 dmriiniin yaklasik 2 saat civarinda olmasi
goriintiileme ajaninin iiretim yapan merkezlerden satin almip kullanilmasina olanak
vermektedir. F-18 FDG bolgesel glukoz metabolizmasini kullanarak, F-18 NaF kemik
timorlerinde, C-11 metionin aminoasit uptake veya protein sentezi basamaklarinda
kullanilarak goriintillemede yararlanilmaktadir. Bu maddeler PET goriintillemede sik

kullamilan ajanlardan birkagidir®".

Radyoniiklid Yar omrii
Karbon (C)-11 20,4 dakika
Nitrojen (N)-13 9,96 dakika
Oksijen (0)-15 2,07 dakika
Flor (F)-18 109,8 dakika
Rubidyum(Rb)-82 75 saniye

Tablo 2:Pozitron yayan radyoniiklidlerin yar1 6miirleri

F-18 FDG Tutulumunda Genel Prensipler

Partikiil hizlandiricida H20-18 hedefinin protonlarla 1simnlanmasi sonucunda 0-18
(p,n) F-18 reaksiyonu ile elde edilen Flor-18, fiziksel yar1 6mrii 109,8 dakika olan radyoaktif
bir elementtir. Otomatik sentez {initesinde "SN2 Nucleophilic Substitution" yontemine gore
elde edilen F-18 (FDQ), izotonik sodyum kloriir i¢inde steril, apirojen, berrak, renksiz veya
hafif sar1 renkli, intravendz yol ile uygulanmaya hazir bir radyofarmasotiktir. Yaymlanan
pozitronun elektronlarla etkilesmesi sonucu olusan 511 keV enerjili y 1smlar1 niikleer tipta
tan1 amaciyla goriintiileme i¢in kullanilir. F - 18 FDG birincil enerji kaynagi olarak glikozu
kullanan hiicrelerde konsantre olur. Verilere gére uygulama esnasinda PET tarama isleminin
sonlandirilmasini gerektirecek bir yan etki veya advers olay rapor edilmemistir. Ancak nadir
ve gecici olarak hipotansiyon, hipo veya hiperglisemi ve alkalen fosfataz diizeyinde artis

rapor edilmistir. F-18 FDG rutin kullanim i¢in FDA onay1 almis tek ajand1r(32).

Malign hiicrelerin normal hiicrelerden farklilagmalar1 sirasinda metabolizmalarinda

onemli farkliliklar meydana gelir. DNA sentezi, aminoasit kullanim1 ve glikolizisteki artig
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bunlar arasinda sayilabilir. Bu degisiklikler onkolojide FDG-PET kullaniminin biyokimyasal
temelini olusturur. Monosakkaritlerden enerji eldesi, glukozun laktik aside dontistimi
sirasindaki glikolizis yoluyla gergeklesir. Anaerobik sartlarda pek ¢ok dokunun, enerji
eldesinde kullandig1 temel metabolik yol glikolizistir. Malign hiicrelerdeki artmis glikolitik

hiza sebep olarak pek ¢ok faktor ileri siiriilmiistiir®®.

Tiimor dokusunda dominant olan bes adet glukoz tasiyici protein (Glut 1-5)
tanimlanmigtir. Malign hiicrelerin belirgin biyokimyasal karakteristik ozellikleri arasinda
hiicre ylizeyindeki glukoz tasiyici proteinlerin (6zellikle Glut 1 ve Glut 3) ve glikolizisi
saglayan hiicre i¢i enzimlerin (hekzokinaz ve fosfofruktokinaz) artisi; buna karsin glukoz—6-
fosfataz enzim aktivitesindeki azalmaya bagli olarak gelisen diisiik defosforilasyon hizi
sayilabilir. Tiimor hiicrelerindeki bu artmis glikolitik hiz ve azalmis defosforilasyon hizi,

FDG kullanilarak yapilan PET gbriintiilemenin temelini olusturur®®”.

FDG, wvaskiiler beslenmenin yeterli oldugu dokularda glukoz ile ayni
kolaylastirilmis transport mekanizmasini kullanarak hiicre igerisine girer. Hiicre igerisine
giren FDG, hekzokinaz enzimi ile FDG—6-P’a fosforile edilmesine karsin daha ileri

metabolik yollara girmeyerek hiicre igerisinde birikir.

Normal hiicreler ile karsilastirildiginda tiimor hiicrelerindeki azalmis glukoz—6-
fosfataz enzim diizeyleri, buna karsin artmis hiicre proliferasyonu ve hiicresel enerji ihtiyact
FDG—6-P’m hiicre i¢cinde daha uzun siire lokalize olmasim saglar®®. Diisik glukoz—6-
fosfataz enzim aktivitesi ile birlikte dokulardaki FDG konsantrasyonu plato diizeyine
ulastiginda, FDG goriintiileri rolatif glikolizis hizim1 yansitir. Bu denge durumuna normal

beyin, kalp ve beyin timérlerinde enjeksiyondan 45-60 dakika sonra ulasilir®”.

FDG kanser spesifik bir ajan olmayip sarkoidoz, tiiberkiiloz, fungal enfeksiyon ve
serebral apse gibi pek c¢ok enfeksiydz ve enflamatuar hastalikta da artmis tutulum
gostermektedir. Bununla birlikte malign lezyonlarda, benign patolojilerin aksine zamana bagh
olarak artig gosteren ge¢ doneme kadar izlenen FDG retansiyonu ayirici tanida kismen de olsa

fayda saglamaktadir®.

FDG tutulumu plazma glukoz diizeyinden oldukc¢a etkilenmekte olup yiiksek

glukoz diizeylerinde tiimér dokusundaki FDG tutulumunun azaldigi gésterilmistir®”. FDG
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tutulumunun glukoz tarafindan inhibe edilmemesi i¢in en az 4 saat ag¢lik ve 200 mg/dl altinda
glisemi diizeyi gereklidir. Myokardial aktivitenin minimum olmas1 ve mediyastinal
metastazlarin yiiksek duyarlilikla dedeksiyonu i¢in tercihen 12 saat aclhik gerekmektedir. FDG
ile yapilan onkolojik calismalarda 10-20 mCi (370-740 MBq) FDG’nin intravendz
enjeksiyonundan yaklasik 60 dakika sonra PET goriintiileme yapilir. Tiim viicut goriintiileme

siiresi kullanilan tarayiciya bagli olarak ortalama 20-60 dakikadir®”.

FDG’nin Normal Viicut Biyodagilim

Dolagimdan glukoz tasiyici proteinler araciligi ile hiicre igerisine transport edilen
FDG viicutta glukoz ile olduk¢a benzer biyodagilim gosterir. Normalde glukozu absorbe eden
bobrekler FDG’yi glukoz gibi algilamazlar. Bunun sonucunda FDG proksimal tiibiillerde bir
miktar reabsorbsiyona ugramasima karsin biiylik oranda filtrasyon ile viicuttan atilir. Diger
organlarin da biiyiikk bir ¢ogunlugu hiicre igerisine girene kadar FDG’yi glukozdan ayirt
edemezler. Enjekte edilen FDG’nin % 16’ s1 ilk bir saat icerisinde, %50’si1 ise yaklasik 2 saat

icerisinde iiriner ekskresyon ile atilhr®’2?).

Serebral korteks glukoz kullanimi nedeni ile genellikle ¢ok yogun FDG
tutulumuna sahiptir®”. Bu nedenle rutin tiim viicut goriintiilemede kranyum goriintii alanina
alimmamaktadir. Waldeyer halkasindaki lenfatik doku ile tonsiller ve dil kokiinde diisiikten
orta diizeye kadar, glukoz sekresyonu nedeni ile de tiikiiriik bezlerinde diisiik diizeyde FDG

tutulumu izlenebilir.

Miyokardial FDG aktivitesi kisinin aglik durumuna ve glisemi diizeyine gore
oldukea belirgin degisiklik gostermektedir. Toklukta belirgin, aglik durumunda ise genellikle

hafif diizeyde FDG’ ye ait miyokard aktivitesi izlenir®".

FDG’nin fizyolojik renal ekskresyonu nedeni ile bobrek ve mesanede yogun
aktivite izlenir. Erkek gonadal organlarinda ve menstriiasyon sirasinda uterusta da degisik
diizeyde aktivite tutulumu saptanabilir. Hafif diizeyde heterojen artmis karaciger aktivitesi
FDG-PET goriintiilemede siklikla izlenilen bir bulgudur. Dalakta normalde hafif diizeyde
FDG tutulumu izlenirken graniilosit stimiilasyon faktorleri kullanilarak yapilan tedaviye baglh

olarak dalakta FDG tutulumu diffiiz olarak artabilir®".
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Normalde diisiik diizeyde kas tutulumu izlenirken test 6ncesi yogun egzersize baglh
olarak artmis kas tutulumu izlenebilir. Benign kemik lezyonlari, Paget hastalig1 ve iyilesmekte
olan kiriklar da artmis FDG tutulumu gosterebilir. FDG-PET te kemik iliginde genellikle
hafif diizeyde homojen aktivite tutulumu izlenir'*’*”. Kemoterapi sonrasi yenilenen kemik
iligine bagh olarak ilk bir ay icerisinde artmig kemik iligi aktivitesi, graniilosit stimiilasyon
faktorleri ile yapilan tedaviye bagli olarak da kemik iliginde diffiiz artmis FDG akiimiilasyonu
izlenebilir. Bununla birlikte karacigerden yogun kemik iligi aktivitesi hemen her zaman

anormal kabul edilmelidir®",

Diiz kaslardaki peristaltizme bagli olarak gastrointestinal sistemde, segmental veya
diffiiz olmak tiizere degisik diizey ve paternde FDG tutulumu izlenebilir. Premenapozal
olgular ile hormon replasman tedavisi alanlar veya emziren kadinlarda meme dokusunda da

degisik diizeyde FDG tutulumu gdzlenebilmektedir®".

Standart Uptake degeri (SUD)

PET’in en oOnemli oOzelliklerinden biri  sonuglarmn  sayisal  olarak
raporlanabilmesidir. Bu amacla klinik ¢alismalarda viziiel degerlendirmeyi desteklemek
amaciyla yar1 sayisal bir deger kullanilir. Timoérlerdeki FDG tutulumu degisiklikler
gostermektedir. Pek cok timor cesidi yiiksek oranda uptake gosterirken diisiik grade
lenfomalar, karsinoid tiimOr, bronkoalveoler karsinom, renal karsinom, tiroid ve prostat

kanserleri gibi kanser tiplerinde FDG uptake’i diisiiktiir®®.

Bir lezyondaki FDG tutulum oranima standart uptake degeri denilmektedir (SUV:
Standart Uptake Value). SUD lezyon karakterizasyonu, prognoz degerlendirmesi ve tedaviye
yanit degerlendirmede kullanilan semikantitatif bir parametredir. Bir lezyonun artmis FDG
aktivitesine sahip olup olmadigini gosteren ve malign ile benign dokularin aymrimimni
degerlendirmede kullanilan yar1 kantitatif bir kriterdir. SUD degerinin belirlenmesinde ilgi
alan1 (ROI) icerisindeki FDG akiimiilasyonu, hastaya enjekte edilen total FDG dozu ve hasta
agirhigi veya viicut ylizey alanina gore normalize edilir. Bu diizeltme sayesinde farkli
hastalardaki FDG tutulumunu karsilastirmak miimkiin olmaktadir . SUD degeri se¢ilmis bir
ROI igerisindeki ortalama aktivitenin (mCi/ml) enjekte edilen doza (mCikg) boliinmesi ile

elde edilir®®.
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Aktif enflamatuvar durumlar ve enfeksiyonlarda da bu oran yiikselebilir.
Dogrulugu kan glukoz diizeyi, viicut agirhigi ve kompozisyonu, PET parametreleri (sayim
orani, lezyon sekli, 2D - 3D) ve goriintii rekonstriiksiyon parametreleri (filtre bekprojeksiyon,

iterativ rekonstriiksiyon, filtre se¢imi) ile degisir®Y.

SUD hesaplamada degisik yontemler vardir. SUDmean, lezyonun konturlarmi
icine alan ROI (region of interest) alanindaki pixellerdeki SUD’larin hesaplanan ortalama
degerdir. Elle ¢izilen ROI alaninda aliman SUDmean degeri subjektif olup ¢ok tercih edilen
yontem degildir. Standart olarak hesaplanan alanlarda (fixed size region) SUDmean
hesaplanmas1 bu degiskenligi azaltir. ROI en yogun sayimm oldugu alan merkez alinarak
cizilir boylece kisisel farkliliklar ortadan kalkar. Ancak bu deger de tiimoriin boyutundan
etkilenir. Ornegin 15x15 mm ROI 4 cm’lik tiimorde kullanilirsa gercege yakin degerler verir.
Ancak 2 cm’lik bir timoérde ayni ROI ile %18 oraninda daha diisik SUDmean degeri

bulunur®,

Tedaviye yanit degerlendirmede, tiimor boyutu 4 cm’den 2 cm’e hi¢bir metabolik
aktivitesinde degisiklik olamadan azalmis ise ‘fixed size region’ yonteminden dolay1 hatali
olarak SUDmean degeri %18 azalmis gibi degerlendirilecektir®. SUD ROI1.2 yaklasik 1,2
cm capinda dairesel ROI (aksiyel planda) en yiiksek uptake izlenen alana yerlestirilir ve bu

yontem son zamanlarda Snerilen bir yontemdir®?.

SUDmax lezyonda en yiiksek piksel degerdir. Giiriiltiiden fazla etkilenir ve
genelde gercek degerin altinda hesaplanir. Ancak kisisel degerlendirmelerden bagimsiz
olmas1 nedeniyle en sik tercih edilen degerdir. SUDmin ise lezyonda hesaplanan en diisiik

degerdir®®.

PET Tarayic1 (Kamera)

Hasta viicudu igine intravendz olarak verilen radyofarmasotigin, viicut ig¢indeki
dagilimi PET tarayici veya PET kamera adi verilen sistemlerle belirlenir. Sekil olarak
bilgisayarli tomografi (BT) cihazina benzemektedir, yatar pozisyonda iken hastanin iginden
gecebilecegi bir bosluk ve bunun etrafinda hasta viicudundan gelen radyoaktif 1smnlar1 tespit
eden bir gantri iinitesi ile gelen bilgilerin aktarildig1 bilgisayar kismindan olusur (Sekil 2a-

2b)C0,
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Sekil 2a: Sagda konvansiyonel bir PET tarayicinin dig goriiniisii ve solda i¢ yapis1 goriilmektedir.
Dedektor igerisinde dairesel tarzda c¢ok sirali olarak dizilmis kristal paketleri hastadan yayilan
radyoaktif 1sinlar1 algilayarak goriinebilir sinyallere ¢evirir ve islemleme bilgisayarma gonderir.

Sekil 2b: Entegre PET-BT sistemi goriintiisii. Ayni tarayici igerisinde 6nde BT, arkada PET
dedektorii birlikte yerlestirilmistir.

Dedektor ve Kristal Yapilan

Dedektorlerde sintilasyon teknolojisi kullanilmaktadir. Farkl kimyasal yapilardaki
(Nal, BGO, LSO gibi) sintilasyon kristallerinin 6zelligi radyasyon ile etkilestikleri zaman bir
foton olusturmalaridir (Sekil 3). Bu foton sintilasyon kristalinin arkasinda bulunan ve
pozisyon belirleme 6zelligi olan foton cogaltict tiipler tarafindan algilanir ve gogaltilarak

(amplifiye edilerek) sistem bilgisayarma gonderilir®?.

Ideal bir PET dedektdriiniin gelen gama fotonunu tam olarak durdurabilmesi, kisa

stireli ve yiiksek siddette bir foton olusturmasi arzu edilir. PET tarama sistemlerinde tam bir
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halka boyunca binlerce dedektor bulunur. Dedektorlerin kiiglik ve cok sayida olmasi sistemin

uzaysal rezoliisyonuna olumlu yonde katkida bulunur®”.

Pozitron Salicisi

~1-3mm
511 keV
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Sekil 3: Foton ¢iftlerinin PET sistemlerindeki dedektor halkalarca algilanmasi

Tlim sistemlerde iki tip goriintiileme yapilmaktadir:

1- Emisyon goriintiileme: Hastadan gelen radyoaktif fotonlarin algilanmasi ile olusan

goriintiidiir (Sekil 4a)

2- Transmisyon goriintiileme: GoOriintii alanindaki doku katmanlarmin 1sin gegirgenlik
ozelliklerini belirleyerek olusturulan goriintiilerdir (Sekil 4b). Daha sonra transmisyon
goriintiilemedeki bilgiler, emisyon goriintiileme esnasinda fotonlarin degisik doku
katmanlarindan gegerken kaybettigi enerjilerini hesaplamak ve diizeltmek amaciyla

kullanilmaktadir. Bu isleme °‘Atteniiasyon diizeltme’’ ad1 verilir. Atteniiasyon diizeltme ile



28

PET goriintiilemede, birim dokudaki radyoaktivite konsantrasyonunun hesap edilmesi

miimkiin olmaktadir®®.
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Sekil 4a: PET emisyon goriintiileri hastadan yayilan radyoaktif i1smnlarin dedektordeki kristaller
tarafindan algilanmasiyla olusturulur. Sekil 4b: PET transmisyon goriintiileri konvansiyonel PET
tarayicilarda gantri igine yerlestirilen nokta kaynaklardan yayilan iginlarin hasta viicudundaki gegis

ozelliklerini belirleyerek, emisyon goriintiilerindeki atteniiasyonu dlgmede kullanilirlar.

PET goriintiilemedeki en biiyilk sikintilardan biriside anatomik enformasyon
eksikligidir. Bu nedenle lezyonlar tam olarak lokalize edilemez ve bazi1 normal olan yapilar
ayirt edilemez. Bu nedenle PET goriintiileri, BT ve MR goriintiileri ile degerlendirilmesi
morfolojik yanilmayi aza indirger. Bazi bilgisayar yazilimlar1 PET goriintiileri ile BT
goriintiilerini birlestirebilir. Son yillarda entegre PET - BT tarayicilar1 gelistirilmistir (Sekil
2b).

Bu sistemlerde BT ile PET gantrileri ayn1 yatakta arka arkaya yerlestirilmistir.
Boylece hasta ayni pozisyonda yatarken hem X 1511 ile transmisyon (BT) hem de normal

PET emisyon goriintiileme yapilabilmektedir. Bu sistemde X 1sminin transmisyon siiresi ¢ok
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kisa oldugu i¢cin PET goriintiileme siiresi kisalmaktadir. Ayn1 pozisyonda elde edilen yiiksek

¢Oziiniirliiklii morfolojik goriintiileri PET goriintiilerine tam olarak birlesmektedir®”.

PET ile incelenebilen Parametreler

PET goriintilemede kullanilan radyofarmasotigin  6zelligine gore degisik
biyokimyasal, metabolik veya fonksiyonel parametreler invivo gériintiilenebilir (Tablo 3)".
Doku perfiizyonu, oksijen kullanimi, glikoz metabolizmasi, niikleik asit metabolizmasi ve
ostrojen reseptor dagilimi PET ile dlciilebilen ve en yaygm kullanilan parametrelerdir. Ancak
rutin uygulama en ¢ok kabul goren ve kullanilan PET parametresi glikoz metabolizmasinin
izlenmesidir. Bu amagla Fluorine (F)-18 ile isaretli Fluoro—2—deoxy-D-glukoz (FDG) bilesigi

kullanilmaktadir®**?,

FDG bir glikoz analogudur. Bobrek hiicreleri disindaki hiicreler FDG ile glikozu
ayirt edemezler. Ancak FDG-6-fosfat glikoz—6-izomeraz enzimi i¢in uygun substrat olmadigi
icin glikolizin diger metabolik reaksiyonlarina giremez ve hiicre i¢inde birikir. Hiicre i¢cinde
biriken FDG miktar1 ile glikoz metabolizma hizi tahmin edilebilir. Boylece PET ile viicudun

goriintiilenmesi ve viicuttaki glikoz metabolizmasinin haritasi ¢izilmis olur®**?.

Bir ¢ok kanserde tiimdr hiicrelerinin glikoz metabolizmasi arttig1 icin FDG normal
dokulara gore daha yiiksek konsantrasyonlarda tutulur ve bunlar PET’te yiiksek FDG

miktarlar sicak odaklar olarak goriiliir®~?.

FDG tiimore spesifik bir ajan olmadigindan glikoz metabolizmasmin arttig1 diger
olaylar ve dokularda da tutulur. Normalde gri korteks ¢ok glikoz kullandig1 i¢in beyin yogun
FDG tutar. Miyokard dokusundaki tutulum tokluk durumunda belirginlesir. Iskelet kaslar
aktivasyon durumunda yogun FDG tutar. Bas-boyun boélgesinde dil kokii, tonsiller, sublingal
bezler ve lenfoid doku kismen yogun FDG tutar. Larenks kaslar1 6zellikle uptake fazinda
konusan hastalarda belirgin olarak FDG tutar. Ayrica enflamasyon veya enfeksiyon
sahasinda, aktif ¢izgili kaslarda, aktif diiz kaslarda ve iyilesen kiriklarda hiicrelerde fazla

miktarda glikoz kullanildigindan FDG yogun tutulur®*>?,
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Radyofarmasotik Uygulama alanlarn

F-18 FDG Onkoloji: Malign tiimér tanisi, evreleme, niiks tanist ve
tedavisi
Onkoloji disi: Miyokard viabilite tayini, epileptik fokus
lokalizasyonu, Alzheimer konfirmasyonu

F-18 Kemik metabolizmasi

0-15 Su Beyin ve miyokard perflizyon dl¢timii

C-11 Methionin Aminoasit metabolizmas1

N-13 Amonyum Miyokard perfiizyon

Rb-82 Rubidium Miyokard perfiizyon

C-11 Flumazenil Epileptik fokus lokalizasyonu

F-18 Fluoromisonidazol Tiimér ve miyokard hipoksisi

C-11 Acetate Kardiyak oksidatif metabolizasi

C-11 Palmitate Kardiyak serbest yag ait metabolizmasi

F-18 Fluorodopa Dopamin sentezi

C-11 Aminoisobutirik asit Timor aminoasit uptake’i

F-18 Fluorourasil Kemoterapiye cevap arastirmasi

C-11 Timidin Tiimér selliiler proliferasyon hizi

Gallium(Ga)-68 EDTA Kan-beyin bariyer permeabilitesi

C-11 Tirozin Tiimér metabolizmast

Iyot(I)-124 Iyot metabolizmas1

F-18 17 beta-estradiol(FES) Ostrojen reseptdr fonksiyonu

Tablo 3: PET radyofarmasétikleri ve uygulama alanlari

PET Goriintiileme, Uygulama ve Yorumlama

Hiperglisemi ve hiperinsiilinemi FDG’nin tiimdr hiicresi i¢ine girigini azaltacagi
icin hasta en az 4 saat en ¢ok 12 saat a¢ birakildiktan sonra PET ¢ekimi yapilmalidir. Bazal
seviyedeki endojen glikoz ve insiilin diizeylerinde FDG’ nin kas tutulumu disiik, timor
tutulumu ise optimal olmaktadir. Insiilin ve oral antidiyabetikler 4 saat dncesinden kesilmesi

gerekirken diger kullanilan ilaglarin kesilmesine gerek yoktur(24’30).

ekim yapilmadan 6nce kan glikoz degeri Olciiliir, 60-130mg/dl aras1 en ideal
yap

degerdir. Glikoz seviyesi uygun ise damar yolundan 5-15mili Curie (mCi) FDG verilir.
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Cocuklarda 140Ci (minimum 2.5mCi) dozda uygulanir. Pelvis bolgesi detayli incelenecekse

mesanede biriken aktivitenin bir lezyonu maskeleyebilecegi i¢in hastaya sonda takilir>**?.

FDG enjeksiyonundan sonra kas tutulumunu azaltmak i¢in hasta sakin ve rahat bir
ortamda hareketsiz bir sekilde bekletilir. Bekleme siiresi; FDG dagilimmin dengeye ulasmasi
ve yeterli timor tutulumunun olugmasi i¢in 45-60 dakikadir. Bu siire icinde vokal kordlar ile
cigneme ve yutmayla ilgili kaslarin FDG tutulumunu engellemek i¢in hastanin konusmamasi,
yememesi ve icmemesi sOylenir. Siire dolduktan sonra mesane bosaltilir ve hasta sirtiistii

pozisyonda PET kameras1 yatagma yatirilir®*>?,

Onkoloji caligmalarinda kafa tabanindan uyluk bdlgesine kadar tiim viicut taranir.
Bu alan i¢in goriintiileme siiresi yaklasik bir saattir. Daha fazla alan taramak gerektiginde bu
siire uzar ve hastanin toleransi azalir. PET tarayicisi inceleme alanindaki viicut béliimlerinden
elde ettigi radyoaktif sinyalleri alir. Geligsmis bilgisayar sistemleri ve yazilimlar1 araciligiyla
“‘rekonstriksiyon’’ teknikleri kullanilarak incelenen viicut boliimlerinin aksiyal, koranal ve

sagital eksenlerde goriintiileri olusturulur®**? (Sekil 5).

PET goriintiileri oncelikle viziiel (kalitatif) olarak daha sonra semikantitatif olarak
degerlendirilir. Viziiel degerlendirmede; geri plan ve ¢evre doku aktivitesine gore artmus
tutulum gosteren odaklar degerlendirilir. Semikantitatif degerlendirmede; maksimum standart
uptake deger (SUDmax) adi verilen bir parametre kullanilir. SUD=Ilgili alandaki aktivite
miktar1 (mCi/ml) / enjekte edilen doz (mCi) / viicut agirhigi. SUDmax degerinin 2,5-3’ten
yiiksek olmas1 akciger ve mediasten lezyonlarinda malignite olasiligin1 arttirmaktadir. Ancak

SUDmax’ m kesin tam degeri yoktur***?,
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Sekil 5: Normal FDG-PET goriintiisii. Sag Ustte koronal, sol iistte sagital, sag altta transaksiyel plan ve

sol altta maksimum intensite projeksiyon goriintiileri izlenmektedir.

PET’ in Klinik Kullanim Alanlari

PET klinikte ¢ok ¢esitli alanda kullanilmistir ancak en yaygin olarak onkoloji,
kardiyoloji ve ndroloji bilim dallarinda kullanilmaktadir. lk yillarda klinik uygulamalar kalp
ve beyin hastaliklar1 {izerinde odaklanmisken giiniimiizde PET’in tiim klinik ¢caligmalarinin
%75’ini onkoloji olusturmaktadir. Cogu kanser hiicrelerinde oldugu gibi 6zofagus
kanserlerinin biiyiik ¢ogunlugunda glikoz metabolizmas1 artmistir. Skuamoz hiicreli ve adeno
kanserler en fazla FDG biriktiren tiplerdir. Adenokanserler ozellikle 1yi diferansiye iseler

daha az glikoz kullanirlar®®.

Ozofagus Kanserinde Evreleme

Ozofagus kanserinin evrelemesi hastaligin boyutunun belirlenmesi, uygun tedavi

secimi ve prognozun degerlendirilmesinde katki saglar. Mide kanserinin diinya ¢apinda azalan
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insidansima karsilik 6zofagus kanserinin insidans ve prevalansi artmaktadir. Bu artis asil olarak

distal 6zofagusun adenokarsinomasindaki artisa baghdur*'*?.

Ozofagusun skuamoz hiicreli kanseri ve adenokarsinomunun cerrahi tedavisindeki
onemli gelismelere ragmen bu hastalarmm genel prognozunda son yillarda belirgin iyilesme
olmamistir. Bunun sebebi hastalarin ¢ogunun ileri evrede teshis edilmesidir. Ayrica, tam bir
timor rezeksiyonu, yaygm lenfadenektomi veya multidisipliner yaklasimlar sonrasinda bile

sistemik veya lokal niiksler siktir'**?.

Gelecekte ©zofagus kanserli olgularin genel sag
kalimindaki iyilesme, ancak histolojik tiimdr tipi, tlimoriin yerlesimi, tan1 kondugunda tiimoriin
evresi, tanimlanmis prognostik faktorlerin durumu ve tan1 zamaninda hastanin genel durumuna

gdre kurgulanmus tedavi stratejileri ile saglanabilir'****.

Sonug olarak hastanin degerlendirilmesi ve tiimoriin evrelenmesi, her bir hasta igin

uygun tedavi stratejisinin belirlenmesi i¢in ¢ok dnemlidir.

Evreleme ve hastanin degerlendirilmesi

Preoperatif degerlendirmenin amaci asil olarak klasik T, N ve M kategorilerini
belirlemekten ¢ok tam bir makroskopik ve mikroskopik tiimdr rezeksiyonunun saglanip
saglanamayacagina (evreleme) ve hastanin genis bir cerrahi islemi kaldirip kaldiramayacagina
(risk analizi) karar vermektir®*®. Bunun i¢in 6zofagus kanserli olgularda su bilgiler elde

edilmelidir:

e Histolojik tiimor tipi

e Uzak solid organ metastazlarmin olup olmamasi

e Trakeobronsial agaca gore primer tiimoriin yerlesimi
e T kategorisi ve primer tiimori ¢evreleyen yapilar

e Hastanin fizyolojik durumu
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Lenf nodlarmin durumu primer rezeksiyonun yapilip yapilmamasi konusunda az
bir 6neme sahiptir, ¢linkii standart goriintiileme yontemleriyle yeterli dogrulukla tahmin
edilemez. Ayrica enblok bir 6zofajektomide bolgesel lenf nodlar1 rutin olarak ¢ikarilmaktadir.
Glinlimiizde pozitron emisyon tomografi (PET) wuzak lenf nodu metastazlarinin
belirlenmesinde yardimci olabilmekte ve bdylece tedavi stratejilerini

degistirebilmektedir®’*¥.

TNM sistemine gore evreleme yapilirken 6zofagus dort boliimde degerlendirilir:

1- Servikal 6zofagus; krikoid kikirdak alt diizeyinden baslar ve toraks girisinde
sonlanir, list kesici dislerden itibaren 18cm uzakliktadir.

2- Ust torasik 6zofagus; toraks girisinden baslar, karinaya kadar devam ederek kesici
dislerden 24 cm uzaklikta sonlanir.

3- Orta torasik 6zofagus; karina ve 6zofagogastrik birlesim yeri arasindaki mesafenin
ortasina kadar devam eder. Bu nokta iist kesici dislerden 32cm uzakliktadir.

4- Alt ozofagus; iist kesici dislerden 32cm ile 40cm (6zofagogastrik birlesim)

arasindaki bolumudiir.

T, tiimor, submukozay1 invaze eden tiimori tanimlar. Muskiiler propriay1 asmayan
timor T, olarak tanimlanir. Adventisyayi tutan timor T; olarak degerlendirilir. Cevre doku
invazyonu varsa T4 tiimorden bahsedilir (Sekil 6). Lenf nodlarma metastaz N harfi ile
degerlendirilir. Ny, bolgesel lenf bezlerine metastaz goriilmemesidir. Bolgesel lenf nodlarina
timor metastazinin varligi veya yoklugunun degerlendirilemedigi durumlar Ny olarak
tanimlanir. Bolgesel 1 veya 2 lenf bezinde metastaz varligi N;’1 gosterirken 3-6 bolgesel lenf
bezinde metastaz varligi N,’yi, 7 veya daha fazla bolgesel lenf bezi metastazi ise N3’ii

gt.)sterir(49,50,5 1,52,53)

Ozofagus kanserinde bolgesel lenf nodlarmi tanimlamak giictiir. Bu nedenle
servikal, torasik 6zofagus ve Ozofagogastrik bileskenin bolgesel lenf nodlarini ayr1 ayri

tanimlamak daha dogrudur;

1) Servikal 6zofagus bolgesel lenf nodlari; skalen, internal juguler, iist ve alt servikal,

periozofagial ve supraklavikuler lenf nodlaridir.
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2) Intratorasik 6zofagus bolgesel lenf nodlari; iist peridzofagial (azigos venin iistii), subkarinal

ve alt periézofagial (azigos veni alt1) lenf nodlaridir.

3) Ozofagogastrik bileskenin bdlgesel lenf nodlar1 ise alt peridzofagial (azigos veni alti),

diafragmatik, perikardial, sol gastrik ve ¢6liak lenf nodlaridir' '’ |

Yukarida sozii edilen anatomik bolgelere gore bolgesel lenf nodu tanimlanir ve
metastaz olmasit durumunda TNM sistemine gore N pozitif olarak kabul edilir. Ornegin
servikal 6zofagus tliimorlerinde, supraklavikuler ve servikal lenf nodlarindaki metastazlari
tutulan lenf nodu sayisina gore N3 olarak degerlendirilir. Ancak bir baska bolgenin bolgesel

lenf nodlarina metastaz ise M; olarak degerlendirilir evre IVdiir'".

Uzak metastazin yoklugu M, olarak tanimlanir. My uzak metastaz varliginin
degerlendirilemedigi durumlar1 gosterir. Uzak organ veya uzak lenf bezlerine metastaz M,
olarak tanimlanir. Uzak metastaz kabul edilen nodal tutulumlar icinde ¢dlyak, omental,
splenik, abdominal, paraaortik, mide biiyiik kurvatiirii ve hepatik kommunis ¢evresindeki lenf
nodlar1 yer alir. Ayrica, torasik 6zofagus tiimdrlerinde servikal nod metastazlar1 ve servikal
0zofagus tiimorlerinde mediyastinal lenf nodlarindaki metastazlar M; olarak kabul edilir.

Uzak organ metastazlari en ¢ok karaciger, akciger, periton ve siirrenal bezlerde olmaktadir'".

Tis (HGD) T1 — Epithelium
: a [ /' —Basement membrane
/ P Lamina propria
_~——Muscularis mucosae
—3Submucosa

'l 4
7 /_& / \ o~ Muscularis
= \pmpr!a
-
2
S
-

Sekil 6: TNM evrelendirmesi
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TNM smiflamasina gore lenf nodu ve uzak metastazi olmayan insitu kanserler evre
0 (E 0) tiimor olarak degerlendirilir. Evre Ia-Ib (E Ia-Ib) ve evre Ila (E Ila) tiimorlerde lenf
nodu tutulumu ve uzak metastaz yoktur. Evre IIb (E IIb) tlimoérler orta derecede invazyon ve
bolgesel lenf nodu tutulumu olan, ancak uzak metastazi olmayanlar1 kapsar. Evre Illa—Il1b-
[lIc (E [a—IIIb-Illc) primer tiimdr invazyonunun daha derin oldugu boélgesel lenf nodu
tutulumu olan veya olmayan ancak metastazi olmayan tiimorleri tanimlar. Evre IV (E IV)

uzak metastazi olan tiimér varhgmi gosterir (Tablo 4A-4B)*-°0-31:2253:39)

Ozofagus kanserinin TNM smiflamasina AJCC (American Joint Committee Of
Cancer)’nin 2010°de yaptig1 son diizenleme ile evre 0, la, 1b, 2a, 2b, 3a, 3b, 3c, 4 olmak
iizere toplam dokuz evre grubu vardir®”**?. Ayrica evreleme skuamoz hiicreli karsinom ve

adeno karsinom i¢in ayr1 ayr1 degerlendirilmistir.

Tiimér (T)

T : Primer tiimdriin belirlenememesi veya degerlendirilmemis olmasi
To: Primer tiimor bulgusu yok

T;s : Karsinoma insitu

T;: Tlimoriin lamina propriya yada submukozaya invazyonu

T,: Ttimoriin muskularis propriya invazyonu

T;: Tiimoriin adventisya invazyonu

T,4: Ttimoriin komsu yapilara invazyonu

Lenf nodu (N)

Ny: Bolgesel lenf nodlarmin degerlendirilememesi

No: Lenf nodu metastazi yok

N,: Bolgesel 1 veya 2 lenf nodu tutulumu var

N,: Bolgesel 3 — 6 lenf nodu tutulumu var

Njs: Bolgesel 7 veya daha fazla lenf nodu tutulumu var
Metastaz (M)

M;,: Uzak metastaz varliginin degerlendirilememesi
M,: Uzak metastaz yok

M;: Uzak metastaz var

Diferansiyasyon

G,: lyi diferansiye

G,: Orta diferansiye

Gj: Kotii diferansiye

G,: Diferansiyasyon yok

Tablo 4A: TNM Kklasifikasyon yontemi
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SKUAMOZ HUCRELI KARSINOM iCiN

EVRE 0: Tis/NO/MO0 /Gl

EVRE 1A: T1/N0/M0 /Gl

EVRE 1B: T1 /N0 /MO0 /G2 veya G3

T2 veya T3 /NO/ MO/ GI (1/3 alt bolge yerlesimli)

EVRE 2A: T2 veya T3 /N0 /MO0 /G1 (1/3 iist veya orta bolge yerlesimli)

T2 veya T3 /NO/ MO0/ G2 veya G3 (1/3 alt bolge yerlesimli)

EVRE 2B: T2 veya T3/ N0/ MO0/ G2 veya G3 (1/3 iist veya orta bolge yerlesimli)

T1 veya T2 /N1/MO /G herhangi ( 1veya 2 lenf nodu tutulumu )

EVRE 3A: T1 veya T2 /N2 /MO / G herhangi ( 3 - 6 lenf nodu tutulumu )

T3 /N1 /MO /G herhangi ( 1veya 2 lenf nodu tutulumu )

T4A/NO /MO / G herhangi ( 6zofagusa yakin dokulara yayilmis )

EVRE 3B: T3 /N2 /MO0 /G herhangi ( 3 - 6 lenf nodu tutulumu )

EVRE 3C: T4A / N1 veya N2 / MO / G herhangi (6 veya daha az lenf nodu tutulumu )

T4B / N herhangi / MO / G herhangi

Therhangi / N3 / MO / G herhangi ( 7 veya daha fazla lenf nodu tutulumu )

EVRE 4: T herhangi / N herhangi / M1 / G herhangi

ADENO KARSINOM iCiN

EVRE 0: Tis / N0/ MO0/ G1

EVRE 1A: T1/N0/MO0 /Gl veya G2

EVRE 1B: T1/NO/MO0/G3

T2/N0/MO/GI veya G2

EVRE 2A: T2 /N0/MO0/G3

EVRE 2B: T3 /N0 /MO0 / G herhangi

T1 veya T2 /N1 /MO / G herhangi

EVRE 3A: T1 veya T2 /N2 / MO / G herhangi

T3 /N1/MO/ G herhangi

T4A /NO /MO / G herhangi

EVRE 3B: T3 /N2 /MO0 /G herhangi

EVRE 3C: T4A / N1 veya N2 / MO / G herhangi

T4B / N herhangi / MO / G herhangi

T herhangi / N3 / MO / G herhangi

EVRE 4: T herhangi / N herhangi / M1 / G herhangi

Tablo 4B: TNM Kklasifikasyon yontemi
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Ozofagus Kanserinde Erken Tam

Kuzey Cin, Iran, Giiney Afrika ve Japonya gibi dzofagus kanseri insidansinin
yiiksek oldugu cografik bolgelerde erken teshis amaciyla cesitli uygulamalar yapilmistir.
Genel olarak 6zofagus kanserinde kotii prognozun 6nemli bir sebebi hastaligin ileri evrelerde
teshis edilmesidir. Erken evrede uygulanan cerrahi tedavilerde %90°1 asan uzun sagkalimla

mitkemmel sonuglar elde edilmistir®.

Bu durum, 6zofagus kanser tedavisinde uzun sagkalimin erken tani yontemlerini
gelistirmesiyle saglanabilecegini gostermektedir. Tiimdriin duvar penetrasyonu ve bolgesel
lenf nodu tutulumunun ger¢eklesmedigi evrede tespit edilmesi halinde erken tanidan
bahsedilebilir. Genellikle klinik serilerde 6zofagus kanserli hastalarin erken tani orani

%10’dan asagidadir®”.

Risk grubundaki (6zofagus kanserinin sik gorildiigii yerlerde ve 50 yas iistiinde
asir1 sigara ve alkol alanlar, bas boyun ve brons kanserliler, gluten enteropatisi olanlar,
Plummer- Vinson sendromlular, akalazyasi olanlar, kronik 6zofagial refliisii olanlar, Barret
0zofaguslular gibi) semptomsuz hastalarda yapilan taramalarin sonucglar1 bu olgularin

%75’inde erken evre 6zofagus kanseri teshis edildigini gostermistir”.

Histolojik degisiklik gdzlenen hastalar izlenmeli ve endoskopik muayene
yapilmalidir. Sitolojik Muayenede displazi veya kanser tespit edilen hastalardan endoskopik

muayene ile biyopsi alarak doku tanis1 konulmali ve evrelendirme gergeklestirilmelidir®®.

Tedavi



39

Ozofagus kanserinin optimal tedavisinin ne oldugu konusunda tartismalar devam
etmektedir. Erken teshis ¢abalarma ragmen, 6zellikle lilkemizde 6zofagus kanserli hastalarin

cogu ileri bolgesel hastalik asamasinda veya metastaz yaptiktan sonra teshis edilmektedir®”.

Hastaligin klinik olarak dogru evrelendirilmesinin gii¢cliigli tedavi kararini
etkilemektedir. Pek cok hasta cerrahi eksplorasyon sirasinda preoperatif diistiniilenden daha
ileri evrelerde bulunmaktadir. Zaman zaman bunun terside miimkiin olmaktadir. Bu nedenle
kiiratif rezeksiyon uygulanan erken evre 6zofagus kanserli hastalarin orani1 olduk¢a diistiktiir.
Klinikte karsilasilan hastalarmm cogu erken evreyi asmis, ancak metastaz tespit edilmeyen

olgulardir. Ozellikle bu hastalarda tartisma devam etmektedir®”.

Rezektabilite oranimni yiikseltmek, tiimoriin lokal kontroliinii saglamak, rekiirrens
ve uzak metastaz insidansim1 diisiirmek amaciyla neoadjuvan kemoterapi veya

kemoradyoterapi kombine tedavi yontemleri tartisiimaktadir™®,

Ozofagus ve kardiya kanserlerinin kiiratif tedavisinde cerrahi rezeksiyon esastir.
Ozofajektomi smnirli hastalig1 olanlarda en iyi sifa sansmi sagladig: gibi daha ileri hastalarda
iyl bir palyasyon temin eder. E I ve E Ila tiimorlerde kiiratif rezeksiyon endikasyonu
mevcuttur. E IIb ve E III kapsamindaki hastalarda tartisma s6z konusudur. Tiimdr cerrahisi

prensiplerine gore rezeksiyon esnasinda uygulanan lenfadenektomi temel olarak kabul edilir.

Cerrahi tedavi i¢in hasta se¢imi klinik degerlendirme sonucu yapilan evrelendirme
esas almarak yapilir. Klinikte evrelemenin ideal sekilde nasil yapilacagi konusunda genel bir
uzlasma yoktur. Bu nedenle ¢esitli merkezler arasinda cerrahi tedavi endikasyonu
degismektedir. Sonu¢ olarak cerrahi tedavi oranlari da merkezlere gore %50-80 arasinda
farklilik gostermektedir. Buna paralel olarak rezektabilite oranlarida farklidir (%70-95). Uzak
metastaz gosterilemeyen kalp ve aort invazyonu ve malign trakeobronsiyal fistiil ve

intraabdominal yay1lim olmayan hastalar cerrahi i¢in adaydirlar®®.
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Genellikle 70-80 yas gibi ileri yaslarda goriilmesine karsilik ileri yas rezeksiyon
icin kontrendikasyon degildir. Ancak 70 yas lizerinde mortalite artmaktadir. Yaslilarda artan

kalp, karaciger ve bobrek hastaliklari riski, mortalite ve morbiditeyi etkilemektedir®®.

Ozofagus kanserinin sigara ve alkolle iliskisi ameliyat olacak hastalarda
kardiyovaskiiler, pulmoner ve hepatik riski de etkilemektedir. Genellikle obstriiktif ve
restriktif pulmoner patoloji goriilme siklig1 %20-40 arasindadir. Kronik akciger problemi olan
hastalarda solunum fonksiyon testleri ve kan gazi degerleri preoperatif degerlendirmede
onemlidir. Hiperkarbi (PaCO,>45mmHg) ve hipoksemi (PaO,<55mmHg) ameliyat riskini

arttirr®”,

Ameliyat Oncesi 0zofagus kanserli hastalar malniitrisyon yOniinden
degerlendirilmelidir. Cilinkii malniitrisyon anastomoz kagagi, yara iyilesme sorunu gibi
komplikasyonlar: arttirmaktadir. Hastalarda malniitrisyonun nedeni tiimoriin katabolik etkisi
yaninda, 6zofagusun obstriiksiyonu nedeniyle yetersiz beslenmedir. Bu durum, hiicresel ve
hiimoral bagisikligin yaninda 6zellikle respiratuvar kas giiciinii etkileyerek komplikasyonlara
zemin hazirlar. Preoperatif enteral veya parenteral yolla yeterli beslenme saglanarak ameliyat

komplikasyonlarini azaltmak i¢in 6nlem alinmalidir®.

Sonug olarak terapétik tedavilerin se¢imi primer tiimoriin rezektabilitesi ve
hastanin genel durumuna baghdir. Tedavi Oncesi evrelemeye dayanarak tam bir timor
rezeksiyonu kuvvetle muhtemel ise ve hastanin genis bir cerrahi islemi tolere edebilecegi
ongoriiliiyorsa primer cerrahi rezeksiyon tedavi secenegi olarak kabul edilir. Genel durumu
ozofajektomiye izin vermeyen hastalarda primer radyokemoterapi uygulanir. Sistemik
metastazlar1 veya malign 06zofagotrakeal veya bronsial fistiili bulunan hastalarda palyatif

yontemler (stentler, lazer ablasyon ve/veya kemoterapi veya radyoterapi) uygulanir®”.

Ozofagus Kanserinin Cerrahi Tedavisi
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Ozofagus ve kardia kanserlerinin kiiratif tedavisi i¢in tiimdrlii dokularin tam olarak
rezeksiyonu gerekir. Ozofajektomi, cevre dokulara fazla yayilimi olmayan dzofagus timorlii
hastalarin tedavisi icin en 1yi tercih olup ilerlemis vakalarda bile 6nemli bir palyasyon

saglar®”.

Ivor-Lewis yonteminde iist orta hat abdominal kesi ve sag lateral torakotomi
yapilir. Ust orta hat abdominal kesi ile yaygin tiimor varligi arastirilir ve eger varsa bu
girisimden vazgecilir. Omentum ve mide serbestlestirilir, duodenum genis olarak koherize
edilir. Hiatus elle gerilerek veya koterle bazi lifleri kesilerek genisletilir. Distal 6zofagus
batindan kiint diseke edilir. Sag lateral torakotomi ile 6zofagus boyunca biitiin mediastinal
plevra agilir. Ozofagus serbestlestirilir ve mide toraksa cekilir. Ozofajektomi ve proksimal

subtotal gastrektomiden sonra 6zofagogostrostomi ile isleme son verilir®”.

Toraks ve batindan iki ayr1 insizyonla yapilan ve ameliyat sirasinda pozisyon
degisikligine ihtiya¢ gosteren 6zofajektomi yerine sol torakoabdominal kesi ile tek bir kesi ile
rezeksiyon yapilmasi giindeme gelmistir. Bu yaklasimda da 6zofagus serbestlestirilir ve mide

toraksa cekilir.

Orringer yontemi (transhiatal 6zofajektomi) 6zofagusun herhangi bir yerinde
tiimorii olan ve aorta veya trakea invazyonu bulunmayan hastalarda tercih edilir. Hasta sirtiistii
pozisyondayken boyun, toraks ve batin hazirlanir. Batindan mide ve distal 6zofagus
serbestlestirilir. Boyunda sternokleidomastoid kasimin 6n kenar1 boyunca kesi yapilir. Servikal
ozofagus gorerek diseke edilir. Ust ve alttan yapilan kiint diseksiyonlarla 6zofagus tamamen
serbestlestirilir. Mediastinal diseksiyon sirasinda tansiyon diisiikliiklerinin takibi i¢in arteriyel
kateterizasyon gereklidir. Mide hazirlandiktan sonra penros dren yardimiyla boyna cekilir.

Boyna dren yerlestirilerek isleme son verilir®.

Kolon interpozisyonu ile yapilan 6zofageal rezeksiyonda genellikle sol kolonun

izoperistaltik segmenti tercih edilir. Mide kullanilamadiginda yapilabilir. Ancak ameliyat
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siiresi uzundur ve anastomoz sayisi fazladir. Avantajlar ise reflii gastritinin olmamasi ve mide

drenajinin bozulmamasidir.

Radikal 6zofajektomide komsu dokularin daha genis ¢ikarilmasi ve daha fazla

radikal lenf nodu diseksiyonu amaglanir. Ozofajektomi yaninda azigos venini, torasik duktusu,

plevray1 ve bazi hastalarda posterior perikard igerir®”.
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GEREC VE YONTEM

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Hastanesi Gogiis Cerrahisi
klinigimizde Mayis 2009-Temmuz 2011 tarihleri arasinda histopatolojik olarak kanitlanmig
Ozofagus kanseri nedeniyle tedavi ve/veya evreleme amacli opere edilen ve evrelemede PET-
BT kullanilan olgular ¢alismaya alindi. PET-BT c¢ektirmis ve klinigimizde takip edilen toplam
otuz iki olgu mevcuttu. Otuz olgu evreleme sonucu kesin operabl oldugu diisiiniildiigii icin

bizim ¢alismamiza dahil edilmistir. Iki olgu operabl olmadig i¢in ¢alisma dis1 birakilmistir.

Tiim hastalara ameliyat 6ncesi anamnez, fizik muayene, postero-anteriyor (PA) ve
lateral akciger grafileri, tiim batin USG, bilgisayarl toraks ve iist batin tomografisi, solunum
fonksiyon testleri (SFT), elektrokardiyografi (EKG), kan biyokimyas1 ve hemogram testleri
ile degerlendirildi. Calismaya katilan hastalarin hepsine operasyon oncesi PET-BT cekildi.
Seker diizeyinin yiiksek olmasi imaj kalitesini diisiirdiigii icin kan seker diizeyi bir gecelik
aclik sonrast 180mg/dl (veya 10mmol/lt) {izerinde olanlar calisma disinda birakildi. Uzak
metastaz diislindiiren semptom ve bulgular1 olan hastalarda uygun olan ek goriintii teknikleri
ve biyopsiler uygulandi. Testler ve invaziv girisimler geleneksel evreleme metodu TNM

evrelemesine gore uygulandi.

PET-BT Protokolii

Hastalar bir gece 6nceden ve FDG enjeksiyonundan otuz dakika dncesinde 25 ml
oral kontrast maddeyi bir litre su i¢inde almiglardir. Hastalar rutin olarak aydinlatilmis onam
formu ile bilgilendirilmistir. Alt1 saat aclik sonrasi 18-FDG (370 MBq) intravenéz olarak
uygulanmistir. Enjeksiyondan bir saat sonrasinda atenuasyon diizeltme ic¢in diisiik doz BT
kullanilmistir. BT, 100 mAs ve 120 kVp degeri, kesit kalinligt Smm, rotasyon siiresi 0.5
saniye, 39mm/saniye yatak hizi, matriksi 512x512°dir ve supin pozisyonda kranyumdan

uyluga dogru uygulanmaistir.

BT goriintiilerini takiben kafa tabanindan, proksimal uyluga dogru supin
pozisyonda 9 yatak pozisyonu, her yatak pozisyonu 2 dakika siireli PET uygulanmistir. PET
matriksi 144x144°diir. Enjeksiyondan 2-3 saat sonra batin igin karaciger list kesiminden

proksimal uyluga kadar ayni protokolde PET-BT incelemesi tekrarlanmistir.
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PET-BT cihazi Siemens marka Biograph LSO HI-REZ entegre modeli
kullanilmistir. Rekontriiksiyon igin iterativ algoritmadan yararlanilmistir. Goriintiileme ig¢in
PET-BT’nin degerlendirilmesi niikleer tip uzmanlar1 tarafindan yapildi. GOriinlim olarak
anormal oldugu diisiiniilen tiim FDG birikimlerinde SUD hesaplandi. Taranan bolgelerdeki
herhangi bir anormal alanda oldugu gibi primer tiimor i¢cin de SUD degerleri hesaplandi. Tiim
hastalarm PET-BT ve diger goriintiileme teknikleri ile operasyon Oncesi evrelendirilmesi

yapild1

Cerrahi Yontem

Standart Ivor-Lewis yontemi ile iist orta hat abdominal kesi ve sag lateral
torakotomi yapilirak abdominal kesi ile yaygin tiimor varligi ve mevcut lenf nodlar1 (6zellikle
colyak ve kiiclik kurvatur bdlgesindeki) arastirilir. Omentum ve mide serbestlestirilir,
duodenum genis olarak koherize edilir. Hiatus elle gerilerek veya koterle bazi lifleri kesilerek
genisletilir. Distal 6zofagus batindan kiint diseke edilir. Sag lateral torakotomi ile 6zofagus
boyunca biitiin mediastinal plevra acilir. Ozofagus serbestlestirilir ve bdlgesel lenf nodlari
arastirilir. Mide toraksa cekilir. Ozofajektomi ve proksimal subtotal gastrektomiden sonra

0zofagogostrostomi ile isleme son verilir.

Histopatolojik Degerlendirme

Otuz olguda cerrahi islem sonucunda cikarilan materyaller, hastanemiz patoloji
boliimiinde histopatolojik olarak incelendi ve gereginde immiinhistopatolojik boyamalar
yapildi. PET-BT bulgulari, histopatolojik sonuglarla karsilastirildi.

Verilerin Degerlendirilmesi

Istatistik olarak SPSS 18.0 versiyonu kullamilmistir. PET-BT sonuglarinin

duyarlhlik, 6zgiilliik, dogruluk, pozitif ngorii ve negatif 6ngdrii degerleri hesaplanmistir.
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Hesaplamalarda; Duyarlilik: gercek pozitif (GP) / gercek pozitif (GP) + yanlis
negatif (YN), Ozgiilliik: gercek negatif (GN) / gercek negatif (GN) + yanhs pozitif (YP),
Pozititf 6ngori degeri: GP / GP + YP, Negatif ongorii degeri: GN / GN + YN ve Dogruluk
orant: GP + GN /Toplam formiilleri kullanilmistir. Tibbi arastirmalarda genellikle <’Onemlilik

Seviyesi’’ a = 0.01 yada o = 0,05 almnir.

Biz bu calismamizda 6nemlilik seviyesini o = 0.01 olarak aldik. Veriler Ki - Kare

testine uygun oldugundan bu test kullanildi. Hipotez kuruldu;

HO = Patolojik evreleme ile PET - BT evreleme karsilastirildiginda anlamli bir iligki vardir.

H1 = Patolojik evreleme ile PET - BT evreleme karsilastirildiginda anlamli bir iliski yoktur.
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BULGULAR

Klinigimizde Mayis 2009-Temmuz 2011 tarihleri arasinda PET-BT c¢ektirilmis
0zofagus kanserli 19’1 kadin (%63), 11’1 erkek (%37) toplam 30 hasta calismamiza dahil
edilmistir(Sekil 7).

M Erkek

m Bayan

Sekil 7 Erkek ve kadin oranlar1 grafigi

Hastalarin yaslar1 36 ile 82 arasinda degismektedir. Ortalama yas 59,2 + 11,9 yil

olarak saptandi. Yaglarin dagilimi sekil 8°de gosterilmistir.

14 13

12

10

8
8
6 M YAS DAGILIMI
4 3 3
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4.DEKAT 5.DEKAT 6.DEKAT 7.DEKAT 8.DEKAT 9.DEKAT

Sekil 8: Yas dagilimi grafigi
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Opere edilen hastalarin patolojileri degerlendirildiginde; %77’si skuamoz hiicreli

karsinom ( n=23 ), %23l adenokarsinom ( n = 7) olarak degerlendirildi ( Sekil 9 ).

0%

W Skuamoz Hiicreli Kanser

Adenokarsinom

Sekil 9: Hiicre tipleri

Otuz olguda cerrahi sonrasi yapilan patolojik evrelemeye gore, iki hasta evre 1A

(%7), sekiz hasta evre 2A (%26), bes hasta evre 2B (%17), yedi hasta evre 3a (%23), ii¢ hasta
evre 3B (%10) ve bes hasta evre 3C’dir (%17). PET-BT ile yapilan evrelemede ise iki hasta
evre 1A (%7), oniki hasta evre 2A (%39), dort hasta evre 2B (%13), bes hasta evre 3A (%17),
iki hasta evre 3B (%7) ve bes hasta evre 3C (%]17) olarak degerlendirilmistir. PET-BT

evrelemesi ve cerrahi evreleme karsilastirildiginda korele bulunmustir. Bu bulgular tablo 5°de

ve sekil 10’°de gosterilmistir.

Patolojik Evreleme

PET-BT ile Evreleme

Evre 0

Evre Ia

Evre Ib

Evre Ila

Evre IIb

Evre Illa

Evre I1Ib

Evre Illc

DN W Q| |

Evre IV

Tablo 5:PET-BT ile patolojik evreleme karsilastirilmast
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M Patolojik Evreleme

PET-BT Evreleme

O i o o T T T T me

Evre0 Evre Evre Evre Evre Evre Evre Evre Evred
1la 1b 2a 2b 3a 3b 3c

Sekil 10: PET - BT ile patolojik evreleme karsilastirilmasi grafigi

PET-BT evrelemesi ile patolojik evrelemenin karsilastirilmasmin istatiksel olarak
elde edilen olasilik degeri Ki-Kare testine gore P=0.00 tespit edilmistir. Calismamizda PET-
BT’nin lenf nodu metastazi saptamadaki duyarliligi %80, ozgilligi %100 olarak
hesaplanmistir. Pozitif ongdrii degeri %100, negatif dngorii degeri %71.4, dogruluk %86.6

olarak hesaplanmuistir.

Otuz olgunun 4’iinde PET-BT ile tespit edilen evre patolojik evreden farkli tespit
edilmistir. Bu 4 olgunun 4’linde de cerrahiye dayali patolojik evre PET-BT ile tespit edilen
evreden daha yiiksek evre olarak saptanmistir. PET-BT evrelemesi ile patolojik evrelemenin
karsilastirilmasi istatiksel olarak elde edilen olasilik degeri Ki-Kare testine gore P=0.00 tespit
edilmis olup; P = 0.00 < o = 0.01 oldugundan HO hipotezi yani PET-BT nin evrelemesi ile
patolojik evreleme arasinda anlamli fark olmadigi saptandi. Bu degerler tablo 5 ve sekil 10°de

de gosterilmistir.
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Yass1 epitel hiicreli karsinom tanis1 olan 23 olgunun 14 tanesi alt 1/3 6zofagus
yerlesimliyken 9 tanesi orta 1/3 6zofagus yerlesimliydi. Adenokarsinom’lu 7 vakanin ise
tamamu alt 1/3 6zofagus yerlesimliydi. PET-BT ile yanlis evrelendirilen 5 olgunun tamami
yassi1 epitel hiicreli karsinom tanisina sahipken 3 olgu alt 1/3 6zofagus, 2 olgu ise orta 1/3

ozofagus yerlesimliydi.

Otuz olgudan cerrahi olarak toplam 370 adet lenf nodu ¢ikartilmistir. Yass1 epitel
hiicreli karsinom tanis1 olan 23 vakadan ¢ikartilan 264 lenf nodundan 26 tanesi pozitif olarak
degerlendirildi. Adenokarsinomlu 7 hastadan ise eksize edilen toplam 106 lenf nodundan 24

tanesi pozitif olarak raporlandi.

PET-BT ile otuz vakanmn 16 tanesinde lenf nodlar1 pozitif olarak yorumlandi.
Adenokarsinom tanist olan 7 olgunun 6 tanesinde pozitif lenf nodlar1 mevcuttu. Bunlarin
tamamu alt 1/3 6zofagus yerlesimli vakalardi. Yass1 epitel hiicreli karsinom’lu 23 hastanin 9
tanesinde lenf nodlar1 pozitifti. Bunlarin da 5 tanesi 1/3 alt 6zofagus yerlesimli iken 4 tanesi

1/3 orta 6zofagusta bulunuyordu.
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PET.EVRE
EVRE 1A|EVRE 2A|EVRE 2B|EVRE 3A|EVRE 3B|EVRE 3C| Total

C.EVRE EVRE 1A Degerler 2 0 0 0 0 0 2
C.EVRE igindeki % | 100,0% ,0% ,0% ,0% ,0% ,0%| 100,0%

PET EVRE igi % 100,0% ,0% ,0% ,0% ,0% ,0%| 6,7%

Toplam igindeki % 6,7% ,0% ,0% ,0% ,0% ,0%| 6,7%

EVRE 2A Degerler 0 8 0 0 0 0 8
C.EVRE igindeki % ,0%| 100,0% ,0% ,0% ,0% ,0%| 100,0%

PET EVRE igi % ,0%| 66,7% ,0% ,0% ,0% ,0%| 26,7%

Toplam igindeki % ,0%|  26,7% ,0% ,0% ,0% ,0%| 26,7%

EVRE 2B Degerler 0 2 3 0 0 0 5
C.EVRE igindeki % ,0%| 40,0%| 60,0% ,0% ,0% ,0%| 100,0%
PET.EVRE i¢i % ,0% 16,7%| 75,0% ,0% ,0% ,0%| 16,7%

Toplam igindeki % ,0% 6,7% 10,0% ,0% ,0% ,0%| 16,7%

EVRE 3A Count 0 1 1 5 0 0 7
% within C.EVRE ,0% 14,3% 14,3%| 71,4% ,0% ,0%]100,0%

% within PET.EVRE ,0% 8,3%| 25,0%| 100,0% ,0% ,0%| 23,3%

% of Total ,0% 3,3% 3,3% 16,7% ,0% ,0%| 23,3%

EVRE 3B Degerler 0 1 0 0 2 0 3
C.EVRE igindeki % ,0%|  33,3% ,0% ,0%| 66,7% ,0%]100,0%
PET.EVRE i¢i % ,0% 8,3% ,0% ,0%| 100,0% ,0%| 10,0%

Toplam igindeki % ,0% 3,3% ,0% ,0% 6,7% ,0%| 10,0%

EVRE 3C Degerler 0 0 0 0 0 5 5
C.EVRE igindeki % ,0% ,0% ,0% ,0% ,0%| 100,0%]100,0%
PET.EVRE igi % ,0% ,0% ,0% ,0% ,0%| 100,0%]| 16,7%

Toplam igindeki % ,0% ,0% ,0% ,0% ,0% 16,7%| 16,7%

Total Degerler 2 12 4 5 2 5 30
C.EVRE igindeki % 6,7%| 40,0% 13,3% 16,7% 6,7% 16,7%| 100,0%
PET.EVRE igi % 100,0%| 100,0%| 100,0%| 100,0%| 100,0%| 100,0%]|100,0%

Toplam igindeki % 6,7%| 40,0% 13,3% 16,7% 6,7% 16,7%| 100,0%

Tablo 6: PET Evreleme ve Cerrahi Evreleme Capraz Karsilastirma Degerleri




Otuz olgunun cerrahi sonrasi
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yapilan patolojik evrelemesi ile PET-BT

degerlendirilmesi sonucu yapilan evrelemesi tablo 7°de ayrmtili olarak belirtilmistir.

Isim Kisi No PET ile Evreleme Sonucu Cerrabhi ile Evreleme Sonucu
CP 1 Evre 2a Evre 2b
7B 2 Evre 2a Evre 2a
AY 3 Evre 2a Evre 2a
ZA 4 Evre 2a Evre 2a
AK 5 Evre 2a Evre 2a
AD 6 Evre 2a Evre 3b
HB 7 Evre 3c Evre 3¢
MO 8 Evre 2a Evre 2a
HS 9 Evre 2b Evre 3a
SA 10 Evre 2b Evre 2b
SS 11 Evre 2a Evre 2b
SL 12 Evre 3c Evre 3¢
MO 13 Evre 2a Evre 2a
ST 14 Evre 3b Evre 3b
ST 15 Evre 2a Evre 3a
NY 16 Evre 2b Evre 2b
SD 17 Evre 3c Evre 3¢
NT 18 Evre 3a Evre 3a
MA 19 Evre 3c Evre 3¢
HU 20 Evre 3b Evre 3b
AAK 21 Evre 3a Evre 3a
MV 22 Evre 2b Evre 2b
FZ 23 Evre 3a Evre 3a
MG 24 Evre 1a Evre la
KK 25 Evre 3c Evre 3¢
OA 26 Evre 3a Evre 3a
KT 27 Evre 1a Evre la
ND 28 Evre 2a Evre 2a
BY 29 Evre 2a Evre 2a
VS 30 Evre 3a Evre 3a

Tablo 7: Olgu Bazli Evreleme Karsilastirilmast




52

Otuz olguya ait tiimor lokalizasyonlar1 ve PET-BT ile lezyona ait tespit edilen

SUDmax degerleri tablo 8’de gosterilmistir.

Isim | Kisi No Lokalizasyon Lezyonun SUDmax Degerleri
CP 1 Ozofagus Alt Ug 17,89
ZA |2 Ozofagus Alt Ug 39,85
AK |3 Ozofagus Alt Ug 27,75
AD 4 Ozofagus Alt Ug 18,91
HB |5 Ozofagus Orta Kisim 13,08
MO |6 Ozofagus Orta Kisim 10,53
HS 7 Ozofagus Orta Kisim 10,79
HU |8 Ozofagus Alt Ug 19,04
SA |9 Ozofagus Orta Kisim 7,64
SS 10 Ozofagus Alt Ug 23,15
MA 11 Ozofagus Alt Ug 52,96
SL 12 Ozofagus Alt Ug 22.20
SD 13 Ozofagus Alt Ug 18,45
NT 14 Ozofagus Alt Ug 14,19
MO |15 Ozofagus Orta Kisim 10,53
AY 16 Ozofagus Alt Ug 25,18
ST 17 Ozofagus Alt Ug 8,90
ST 18 Ozofagus Orta Kisim 23,36
NY |19 Ozofagus Alt Ug 7,24
ZB 20 Ozofagus Orta Kisim 9,81
AAK |21 Ozofagus Alt Ug 21,20
MV |22 Ozofagus Orta Kisim 11,25
FZ 23 Ozofagus Orta Kisim 8,75
MG |24 Ozofagus Alt Ug 25,13
KK 25 Ozofagus Alt Ug 19,48
OA |26 Ozofagus Alt Ug 32,17
KT 27 Ozofagus Alt Ug 23,45
ND |28 Ozofagus Alt Ug 17,50
BY |29 Ozofagus Alt Ug 30,18
VS 30 Ozofagus Alt Ug 21,63

Tablo 8: Olgularda Lezyonun Yerlesim Yeri ve SUDmax degerleri
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RESIMLERLE VAKA ORNEKLERI

OLGU 1 : Yass1 epitel hiicreli karsinom tanis1 olan 1 no’lu hastaya ait PET, BT

ve PET - BT ye ait goriintiiler. Hasta PET-BT ile evrelemede Evre 2a olarak tanimlanmisken

postoperatif cerrahi evreleme Evre 2b olarak degerlendirilmistir.
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OLGU 2 : 4 no’lu hastaya ait gortintiiler. Yass1 epitel hiicreli karsinom tanisi

olan hasta PET-BT ile evrelemede Evre 2a, postoperatif cerrahi evrelemede Evre 3a olarak

degerlendirilmistir.

OLGU 3 : 5 no’lu hastanin PET, BT ve PET-BT goriintiileri. Yass1 epitel hiicreli
karsinom’ lu hasta PET-BT ile evrelemede ve postoperatif cerrahi evrelemede Evre 2a olarak

tanimlanmaistir.
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OLGU 4 : 6 no’lu hastanin goriintiileri. Yasst epitel hiicreli karsinom tanili

hastanin PET-BT ile yapilan evrelemesi Evre 2a, postoperatif cerrahi evrelemesi Evre 3b

OLGU 5 : 28 no’lu hastanin mevcut goriintiileri. Yassi epitel hiicreli karsinom’lu
hastada PET-BT ile yapilan evrelemede Evre 2a ve postoperatif cerrahi evrelemede Evre 2a

olarak degerlendirilmistir.
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OLGU 6 : 12 no’lu hastaya ait PET, BT ve PET-BT goriintiileri. Adeno karsinom

tanili hasta PET-BT ile evrelemede ve postoperatif cerrahi evrelemede Evre 3c olarak

tanimlanmaistir.
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OLGU 7 : 29 no’lu hastanin goriintiileri. Adeno karsinom tanili hastada PET-BT

ile evreleme ve postoperatif cerrahi evreleme sonucu Evre 2a olarak degerlendirilmistir.
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OLGU 8 : 11 no’lu hastaya ait PET, BT ve PET-BT goriintiileri. Adeno karsinom

tanis1 olan hasta PET-BT ile evrelemeye gore Evre 2a ve postoperatif cerrahi evrelemeye

gore ise Evre 2b olarak izlenmistir.
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TARTISMA

Ozofagus kanserleri tiim kanserlerin yaklasik %5’ini olusturur. Sindirim sistemi
kanserleri arasinda dordiincii sirada yer almaktadir. Hastalik diinyada en sik goriilen 10 kanser

arasindadir (> 300.000 yeni vaka / yi1)??.

Ozofagus kanseri 30 yas altinda nadir goriilmektedir. Hastalik en sik 6.—7.
dekatlarda goriiliir. Ancak son yillarda 6zofagus kanseri goriilme yasi, geng populasyona
dogru kayma egilimindedir'”. Calismamizda hastalarda ortalama yas 59,2+11,9 olarak
bulunmustur. 40 yas altinda 3 hasta bulunmaktaydi. Hastalarimiz en kiiciik 36, en biiyiik 82
yasinda idi. Yas grafiginde 55 ile 60 yas arasinda yigilma oldugu goriildii.

Yapilan c¢alismalarda 6zofagus kanserinin yaygm oldugu bdlgeler disinda
erkeklerde kadinlara gore, siyah irkta beyaz irka gore daha sik goriiliir. Ozofagus kanserinin
diisiik riskli oldugu bolgelerde erkek/kadin orant 2—4/1 iken yiiksek riskli oldugu bdlgelerde
ise 1,5/1 arasnda degisen oranlar bildirilmistir'”. Calismamizda bu oran 0,58/1 olarak

bulunmustur.

Hastaligin lokalizasyonu; tlist 1/3 6zofagusta %14,7, orta 1/3 6zofagusta %52,3 ve
alt 1/3 6zofagusta %33 olarak tespit edilmistir. Bu oran klasik olarak 15:50:35 seklinde
formiilize edilmistir'”. Bizim ¢alismamizda bu oranlar 1/3 iist u¢ %0, 1/3 orta kistm %30 ve
1/3 alt ug yerlesimi %70 olarak bulunmustur (0:30:70). Kardiadan kaynaklanan ve 6zofagus
alt ucunu tutan tiimorlerin de 1/3 alt 6zofagus kanseri grubuna sokulmasi calismamizdaki

distal 6zofagus kanseri oraninin fazla olmasimni agiklayabilir.

Ozofageal karsinomlarm %60’m1 skuamdz hiicreli tip olustururken %40°mi ise
adenokarsinomlar olusturur®. Bizim ¢alismamizda skuaméz hiicreli karsinom %77 oraninda,

adenokarsinom ise %23 oraninda izlemekteydi.
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Rezeke edilen 6zofagusun ve lenf nodlarinin degerlendirilmesi yani sira cerrahi
komsu organ invazyonu ya da uzak organ metastazi saptanmis ise bunlarin patolojik olarak
kanitlanmasi1 dogru olan yakla§1md1r(1). Normal lenf nodlarminda biyopsi calisilmazsa PET-
BT’ nin spesifite ve sensitivitesi yanlis olarak yiiksek bulunabilir. Ger¢ek PET-BT verilerini
saptamak i¢in hem normal hem biiyiimiis lenf nodlarindan biyopsi calisiimalidir®.
Ulkemizde graniilamatdz hastaliklarm yiiksek oranda bulunmasmm sonucu olarak saptanan
yiiksek yanlis pozitif oranindan dolayr biz ¢alismamizin spesifite ve sensitivitesini diislik

olarak saptadik.

Ozofagus kanserinde giiniimiizde en yaygm kullanilan AJCC (American Joint
Committee on Cancer)’nin TNM evreleme sistemi olmakla birlikte yeterliligi pek ¢ok agidan
sorgulanmaktadir; 6zofagogastrik bileskede yerlesen tiimorler tam olarak dikkate alinmamistir
ve bu sisteme gore evrelemesi sorunludur, lenf nodu tamimlanirken ise genel anatomik
tanimlama yapilmis ve olabildigince ayrmtili ve kapsamli bir tanimlama yapilmaya
calisilmistir, bolgesel olmayan lenf nodu metastazlar1 M; olarak kabul edilmis ve evre IV
olarak tanimlanmistir, 6zofagus kanserinde metastatik lenf nodu sayist sagkalimi dogrudan
etkilediginden 2010 yilindaki evrelemede olabildigince ayrmtili olarak  yer

almIStll'(] ,49,50,51,52,53)

Korst ve arkadaslar1 yaptiklar1 caligmalarda 6nceki evrelemede M;, olarak kabul
edilen bolgesel olmayan lenf nodu metastazlarin1 N, olarak kabul etmisler. N, hastalig1 olan
0zofagus kanserli hastalarin sagkaliminin Ny, N; ve M, olanlardan istatistiksel olarak anlaml
farkliliklar1 oldugu bu nedenle evrelemede N, tanimlamasmin gerekli oldugunu belirterek
evrelemede yer almasi Onerisinde bulunmuslardir. Bunun yani sira metastatik lenf nodu
sayisininda sagkalim iizerinde etkili oldugunu ve esik degerin 3 oldugunu yani lenf nodu
pozitifligi 1-3 arasinda olanlar ile lenf nodu pozitifliginin 3’{in iizerinde olanlar arasinda

sagkalim farki oldugunu belirtmislerdir®®.

Korst ve arkadaglar1 kendi hasta serilerinin bulgular1 ile TNM evreleme sistemi

arasindaki farkliligm AJCC’nin TNM evreleme sisteminin Japon komitesinin servikal ve
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torasik 0zofagus kanserli hastalarinin kayitlarina dayanmas ile iligkilendirmislerdir. Ciinkii
AJCC’nin temel aldig1 seride distal 6zofagus kanserli ve adenokarsinomlu hastalarin verileri

degerlendirme dist kalmigtir®®.

Rice ve arkadaslar1 ise TNM siiflamasinda T; grubunun inhomojen oldugu yani
intramukozal olan lamina propriya invazyonlu timoér ile submukoza invazyonu olan
tiimorlerin sagkalimmin farkli oldugunu belirtmektedir. Bu bulgulardan yola ¢ikarak lamina
propriya invazyonu olan tiimorleri T;,, submukoza invazyonu olanlar1 ise T;, olarak
tanimlamislar ve T;,NoMy’ mn evre Ia ve T1usNoMy’ 1n ise evre Ib olmasmi 6nermislerdir.
Ayrica bu tanimlamanin klinik olarakta uygulanmasinin olasi oldugunu ¢iinkii EUS ile T, ve

T\ ayirmminimn yapilabildigini vurgulayarak onerilerini desteklemislerdir®”.

Ozofagus kanseri evrelemesinde, 6zofagusun gerek anatomik lokalizasyonu
gerekse hiicre tipleri arasindaki klinik davranig farkliliklar: nedeniyle 6nemli sorunlar vardir.
Ozellikle bolgesel lenf nodu ve lenf nodu istasyonlarinmn tanimi bu sorunlarin basinda yer
almaktadir. Gelecekte yapilacak daha ayrintili ve kapsamli caligmalar ile daha gelistirilmis bir
TNM evreleme sisteminin 6zofagus kanseri evrelemesinde daha wuygun olacag:

gosterilecektir'.

Biz ¢alismamizda AJCC American Joint Committee on Cancer)’nin 2010 yilinda
kabul ettigi TNM sistemini kullandik. Hastalar ayr1 ayr1 cerrahi dncesi PET-BT kullanilarak
evrelendikten sonra cerrahiyi miiteakiben histopatolojik doku sonuclar1 kullanilarak evreleme

yapildi. Her iki evreleme sonucu istatistiksel olarak karsilastirildi.

Ozofagus kanserinin temel tedavisi cerrahi olup, uygun hastalarin segiminde
hastaligin evresinin belirlenmesi son derece dnemlidir. Tiimdriin yerel yayiliminin (T), lenf
nodu tutulumunun (N) ve metastazlarin (M) gosterilmesinde baryumlu grafiler, endoskopik
ultrasonografi (EUS) ve bilgisayarli tomografi (BT) gibi goriintilleme ydntemleri
kullanilmaktadir. Son yillarda metabolik goriintiileme ydntemi olan pozitron emiilsiyon

tomografisi (PET) 06zofagus kanseri tanisinda, evrelemesinde, tedaviye yanitin
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belirlenmesinde, rekiirrenslerin degerlendirilmesinde ve gelismelerin 6ngoriilmesinde dnemli
rol almaktadwr. BT katilimli PET sistemlerinde (PET-BT) dogru anatomik yerlesimin BT
klavuzlugunda saptanabilmesi ve fizyolojik tutulum alanlarimin ayirt edilebilmesi tanisal

dogrulugu arttirmaktadir'®.

Ozofagus kanseri tamisinda PET-BT artan oranda kullanilmaya baslanmustir. Son
10 yildir diger maligniteler gibi 6zofagus kanserlerinde de PET 6nemli bir modalite haline
gelmistir. PET-BT hibrid sistemlerin gelisimi ile fonksiyonel ve anatomik bilgilerin
birlestirilmesi klinik pratikte dogrulugu, duyarliligi ve ozgilligi artrmustir. Bu teknik
0zofagus hastaliklarinda %93-97 arasinda sensitivite, %70-87 arasinda spesifite oranlariyla

noninvaziv degerlendirme imkan1 vermektedir®®***%%,

Normal boyutlu lenf nodlar1 olan erken metastatik hastaliklarda PET-BT
kullanimi BT ile karsilastirildiginda iistindiir®®. Smirli uzaysal yer belirleme 6zelligi PET’in
dezavantaji olabilir. Ozellikle 1/3 orta kisim yerlesimli tiimdrlerde tiimdr ile mediastinal lenf
nodunun ayrimi zorluk yaratabilir®’. Fakat bu simirli uzaysal yer belirleme PET ile BT nin

kombine kullanimi (PET-BT) ile azaltilmistir.

Ayrica PET-BT’nin hasta i¢in oldukca maliyetli bir tetkik oldugu rapor

edilmistir®. Ulkemizde Mayis 2011 itibar1 ile PET-BT tetkiki icin 6zel merkezlerdeki saglik

giivencesi olmayan hastalarin 6dedigi miktar 1200-1500 TL arasmdadir®.

Genel olarak primer 6zofagus kanserinin gosterilmesinde PET ’in duyarlilig1 %80

(63)

diizeyindedir T; ve T4 timorlerde duyarlilik %100°e yaklasirken, T; evresinde %43

diizeyinde kalmaktadir; bu nedenle PET’in T evrelemesinde kullamilmasi uygun degildir®®.
Bizim calismamizda da T; evresinde 2 olgu, T, evresinde 7 olgu, T3 evresinde 16 olgu ve Ty
evresinde 5 olgu degerlendirildiginde tiimorlerde duyarlilik %100°e yakmn oranda tespit

edilmistir.
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PET-BT’nin tiimorii saptama kabiliyeti malign hiicreler tarafindan 18-FDG’un
alimma derecesine, tiimdr boyutuna ve inflamasyon olup olmamasina baghdir. Bir¢ok lezyon
PET-BT taramasinda pozitif sicak nokta verecek sekilde genistir. Timor obstriiksiyonuna
bagli inflamasyon veya diger inflamatuar olaylar PET-BT taramasinda bir¢ok yanlis

pozitifligin nedenidir(¢*+63:¢0)

Daha onceki calismalar PET-BT nin mediastinal lenf nodu metastazi saptamada
1yl spesifitesi ve sensitivitesi oldugunu saptamistir. Ancak bu caligmalarin bazilar1 timor
olarak hangi cerrahi eksplorasyonun bu metastazlari varliginin onayladigini rapor etmemistir
(646566 "PET-BT’nin lenf nodu metastazlarini tespit etmedeki yiiksek negatif prediktif degeri
olan hastalarda gereksiz invaziv prosediir yapilmamasi yaklasimiyla bir avantaj olarak
kullanilabilir’®. Hastalarin uzak metastazlar1 en ¢ok karaciger, akciger, periton ve siirrenal
bezlerde olmaktadir. Tiim viicut PET-BT taramasi beyin haricindeki diger bolgelerdeki
metastazlarin gosterilmesinde diger goriintiileme yOntemlerinin yerini alabilir. Uzak
metastazlarin varhigin1 saptamada PET-BT nin kullanimi genis olarak ¢alisilmamistir. Ancak
bu yontem oOzellikle kemik metastazlarinda kemik taramasindan daha iyi sonu¢ verdigi

gosterilmistir®”.

Bizim c¢alismamiz da rezektabil hastalardaki PET-BT’ nin geleneksel evreleme
metodlarina gére daha dogru sonug verdigini desteklemistir. Hastalardaki uzak metastazlarin
dogru olarak saptanmasinda PET-BT invaziv prosediirlerin ve diger tetkiklerin ihtiyacinin
azaltilmasi saglayacaktir. Bu hastalarda PET-BT nin evrelemenin baslagicinda kullanimi
tan1 ¢aligmalarinin etkinligini arttirabilir ancak PET, gilinlimiizde heniiz ekonomik bir tercih

degildir.

Ozofajitte, hiatal hernide yada normal bir varyasyon olarak PET goriintiilemede
disiik diizeyde artmis FDG tutulumu olabilir. Genellikle 6zofajitte lineer tarzda ve hiatal
hernide genis bir alanda FDG tutulumu gozlenirken, malignitede fokal ve yogun bir FDG

tutulumu vardir. SUD degeri 4 degerinin iizerinde oldugunda malignite diisiiniilmelidir' ®®.
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Literatiirde primer tiimore ait SUD degerlerinin bagimsiz prognostik bir degeri

oldugu one siiriilmektedir®>*®

. Bizim ¢alismamizda farkli merkezlerdeki farkli PET-BT
cithazlar1 kullanmildig1 i¢in sabit bir SUD degeri saptanamamis olup prognoz ile

iligkilendirilememistir.

Rizk ve arkadaslarinin adenokarsinomlu 50 hasta tlizerinde yaptigi calismada ii¢
yillik sag kalim i¢in hastalarin %57’sinde SUD degeri 4,5’in iistiinde iken %95’inde 4,5’in

altinda degerlere sahip oldugu izlenmigtir®".

Literatiirde SUD 6l¢limiiniin tiimdr rekiirrensinin taninmasinda PET sonuglarimi
daha iyi hale getirdigi gosterilmistir’>">. SUD’ un kesim degeri Duhaylongsod ve arkadaslar1
tarafindan rekiirrens ve hastaliksizlik arasmda optimal ayrim olarak belirtilmistirt”>. Bu
degerin sensitivitesi %94, spesivitesi %93’°dir”?. Bizim c¢alismamizda metastatik lenf

nodlarmim SUD degerinin sensitivitesi %91, spesifitesi ise %85 olarak izlenmistir.

Kiiciik mukozal lezyonlarda ve diisik FDG tutulumu goésteren miisindz
adenokarsinomlarda PET goriintiilleme, yanlis negatif sonuglar verebilir. PET’in primer
tiimOriin invazyonunun derinligini belirlemedeki yeri smirlidir. Bu degerlendirme en iyi
endoskopik ultrasonografi ile yapilabilir. Ayrica 6zofagus tlimoérlerinin aktivite tutulum
yogunlugu ile T evresi arasinda agik bir iliskide gosterilememistir. Buna karsilik yiiksek FDG

tutulumu gozlenen hastalarda sagkalim daha diisiiktiir' ).

Dogru evreleme ile hastalar i¢in uygun tedavi yontemi belirlenir. Evrelendirme
Genellikle EUS ve BT ile yapilir. Ancak bu yontemler hastalarin %30-40 kadarmi olmasi
gerekenden bir {ist veya alt evreye dahil eder. EUS ve 6zellikle EUS ile birlikte ince igne
biyopsisi uygulamasi preoperatif vakalarda tiimor invazyonunun derinliginin belirlenmesi (T
evre) ve nodal durumun saptanmasinda (N evre) birincil yaklasim olarak kabul edilir. Ancak
EUS’un operator bagimli olmasi ve darliga sekonder olarak hastalarin %30 kadarinda prob

gegisinin olmadig1 durumlarda kullanilamamasi dezavantajlaridir ®),

Block ve arkadaslar1 6zofagus kanserli 58 hastada 17 uzak metastazin tamamini

PET goriintiileme ile, 5’ini ise BT goriintiileme ile belirleyebilmistir. Yine bu ¢alismada lenf
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nodu metastazi olan 21 hastanin 11’inde PET, 6’sinda BT pozitif bulunmustur’®. Luketich ve
arkadaslar1 uzak metastazlar i¢in PET’in BT’ den daha yiiksek tanisal dogruluga sahip
oldugunu (%84’¢ kars1 %63 ) bildirmistir'’”.

Primer tiimore yakin komsuluk gdsteren kiigiik lenf nodlar1 primer tiimoriin yogun
FDG tutulumu nedeniyle saptanamayabilir. Bu nedenle lokal bdlgesel lenf nodu
metastazlariin gosterilmesinde PET’in duyarliligi BT ve EUS’e gore daha diisiiktiir. Ancak
tutulum saptandiginda bu tutulumun metastaz yoniinden Ozgiilliigli daha ytiksektir. Uzak

nodal metastazlarin gosterilmesinde ise PET’in duyarlilig1 ve 6zgiilliigii daha yiiksektir®®.

Lerut ve arkadaslar1 42 hastay1 PET-BT ve BT+EUS calismalar1 ile preoperatif
olarak evrelemisler; PET-BT goriintiillemenin BT+EUS’a gore nodal evrelendirme i¢in daha
diisiik (%48’e kars1 %69), uzak metastazlar i¢in ise daha yiiksek (%86’ya kars1 %62) tanisal

dogruluga sahip oldugunu belirlemislerdir®®.

Bir baska c¢alismada 74 hasta PET goriintilemenin BT ve EUS ile
karsilastirildiginda hastalarin %20’sinde evreyi ylikselttigi, %5’inde ise evreyi diisiirdiigu

gosterilmistir®”.

PET goriintiileme ile yapilan 6zofagus kanseri evrelemesinde duyarlilik, tiimoriin
anatomik yerlesimi ile degismektedir. Ust torasik ve abdominal bdlgede duyarlilik yiiksek
iken, orta ve alt torasik bolgelerde PET’in duyarliligi daha distiktiir. Ayrica endemik
graniilomatdz hastaliklarda mediastinal lenf nodlarinda gozlenebilen FDG tutulumu hatal

pozitif degerlendirmelere neden olabilir®®.

Bizim caliygmamizda orta ve alt torasik bolge
timorleri yeraldigindan ve graniilomatoz hastalik insidansi yliksek oldugundan PET’in

duyarhilig literatiire gére daha diisiik olarak degerlendirilmistir.

PET-BT wuzak metastaz alanlarindan karaciger, adrenal bez ve kemik

lezyonlarinda oldukca iyi goriinmekle birlikte beyin metastazlarmi gostermekte o kadar
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basarili degildir. Literatiirde de belirtildigi lizere PET-BT metastatik lezyonlar yada lenf
nodlarindaki tutulumlar i¢in doku biyopsisi gerekliliginin yerini alamaz. Tiim istasyonlarda
dogru pozitiflik ve dogru negatiflikler mevcuttur. Bununla birlikte PET-BT cerrahi rezeksiyon
oncesi daha 1yi hasta se¢imine imkan tanir. PET-BT biyopsiler i¢in hedef alanlar1 belirlemekte
yardimc1 olmustur ve siipheli olmayan metastatik hastaliklarin  saptanmasinda  yol
gostermistir. Bu noktada bize gore cerrahi rezeksiyon oncesi bir PET-BT tetkiki mutlaka
uygulanmahdlr(68) Bizim calismamizda diger PET c¢alismalar1 ile karsilastirildiginda lenf
nodlar1 i¢in daha diisiik spesifite ve sensivite bulunmustur. Bunun olas1 bir nedeni lilkemizde

graniilomatoz hastaliklarinin olduk¢a yaygin olmasidir.

Lenf nodu tutulumunun dogru tespit edilmesi 6zofagus kanseri evrelemesinde
hayati onem tasir. Yoon ve arkadaslarinin yassi epitel hiicreli 6zofagus kanserli 81 olguluk
calismasinda PET-BT’nin lenf nodu tutulumu tespitinde duyarliligi %30, 6zgilligi %90 ve

dogrulugu %82 olarak tespit etmislerdir 77

Choi ve arkadaslariin yassi epitel hiicreli karsinomlu 48 olguluk calismasinda
PET-BT nin lenf nodu tutulumu tespitinde sensitivite %57, spesifite %97 ve dogrulugu %78

olarak degerlendirilmistir .

Yine Heeren ve arkadaslarinin 6zofagus kanserli 70 olguluk calismasinda PET-
BT’nin lenf nodu tutulumunda sensitiviteyi %71 olarak, M, hastalik veya uzak metastaz

tespitinde sensitiviteyi % 78 olarak bildirmislerdir 7.

Kneist ve arkadaslar1 31 olguluk caligmalarinda metastaz tespiti icin spesifiteyi

%89, sensitiviteyi ise %38 olarak belirtmislerdir ®*.

Hsu ve arkadaglarinin 45 olguluk calismasinda PET-BT’ nin lenf nodu tutulumu

tespitinde duyarlilik %57, dzgiillik %83 ve dogruluk %71 olarak bildirilmistir ®». Ayrica
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Bruzzi ve arkadaslarinin bildirdikleri ¢calismalarinda sensitivite %51 ve spesifite %84 olarak

tespit edilmistir ®?.

Luketich ve arkadaglar1 yaptiklar1 91 vakalikk c¢alismada PET-BT nin

sensitivitesini %69, spesifitesini %93 ve dogrulugunu %84 olarak bildirmistir **.

Bizim calismamizda PET-BT’nin lenf nodu metastazi saptamadaki duyarliligi
%380, ozgiilliigli %100 olarak hesaplanmistir. Pozitif ongorii degeri %100, negatif ongorii
degeri %71.4, dogruluk %86.6 olarak hesaplanmistir. Hastalarin evrelemesi ve prognozunu
etkileyen bir parametre olan lenf nodu metastazi saptamada PET-BT lenf nodu
diseksiyonunun yerini alamaz ancak preoperatif degerlendirmede ve lenf nodu diseksiyonu

gerekli hastalarin belirlenmesinde 6nemli bir inceleme oldugu diisiintilmiistiir.

Klinik olarak ¢ok sayida tiimoriin tedavi Oncesi ve sonrasi degerlendirilmesinde,
bas-boyun ve akciger gibi degisik kanserlerde radyoterapinin planlanmasinda
kullanilmaktadir. Ozellikle tedavi sonrasi kanserin degerlendirilmesi, tiimdriin yeniden
evrelendirilmesi ve tedavinin etkinliginin belirlenmesi en 6nemli kullanim alanidir. Akciger
kanserli hastalarda PET-BT nin kullanimu ile ilgili raporlar bu teknigin dogru, kullanish ve
gercekei oldugunu belirtmektedirler. Bazilar1 BT den daha etkin oldugunu ve lokal ve uzak
metastazlarin saptanma orani arttirdigini belirtmislerdir. Bununla birlikte her bir ayr1 lenf
nodu istasyonu i¢cin PET-BT nin dogrulugu hi¢ rapor edilmemistir. PET-BT nin dogruluk
sonuglar1 degisiklik gosteriyor gibi goziikmektedir. Bu, calismanin nerede yapildigina, hangi

nesil PET-BT cihazi kullanildigina ve nasil yorumlandigma bagl olabilir™.

Akciger kanserinde PET-BT ve mediastinoskopi’nin karsilastirildigir  bir
calismada hastalarim bir kisminda, Ozellikle balki mediastinal lenf nodu bulunanlarda
histolojik ve sitolojik olarak mediastinal lenf nodu metastazi gostererek mediastinoskopi
ithtiyacin1 ortadan kaldirabilmektedir. Bu yontemlerin basarisi, lenf nodu ¢ap1 ve operator
bagimli olup yliksek NPD nedeniyle siipheli mediastinal lenf nodu metastazi kanitlanmasinda
kullanilirken, mediastinal lenf nodu metastazini dislamak amaciyla kullanilamamaktadir. Bu
nedenle her hastada rutin kullanilan yontemler olmamaiglardir. Sonug olarak, bugiin i¢in hi¢bir

inceleme yontemi kiiclik hiicreli dis1 akciger kanserinde mediastinal evrelemede tek basina
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mitkemmel goriinmemekte olup, iyi bir mediastinal evreleme i¢cin bu yontemlerin cesitli
kombinasyonlar1 kullanilmaktadir. Mediastinal lenf nodu metastazin1 gosterecek sensitif,
spesifik ve noninvaziv bir yontem oldukc¢a cekici goriinmektedir. Ancak secilecek yontemin
tim hastalara uygulanabilir, metastaz sliphesi olan hastalarda sensivitesi, erken evreli
hastalarda spesifitesi ve tiim hasta grubunda dogruluk orami yiiksek olmalidir. Bu amaclar

disiiniildiigiinde PET oldukg¢a umut verici sonuglarla kullanima girmistir(gg).

Toraks BT ile PET’in mediastinal lenf nodu metastazi gostermedeki etkinliklerini
karsilagtiran 1990 ile 2000 yillar1 arasinda yapilan ¢alismalarin cogunda PET, toraks BT den
daha etkin bulunmustur. Burry’ nin 1997 yilinda yaymlanan calismasinda PET in mediastinal
lenf nodu metastaz1 evrelemesinde spesifisitesi %100, PPD %100, NPD %96 olarak
bildirmistir®”.

Gupta’nin 2000 yilinda yaptig1 calismada da, mediastinal lenf nodu metastazi
gostermede PET’in dogrulugu %94 olarak bulunmustur. Yiiksek dogruluk orani ve non-
invaziv olusu nedeniyle PET’in mediastinoskopinin yerini alabilecegi konusu tartisilmaya
baslanmistir. Ancak bu ilk calismalar goézden gecirildiginde, bir¢ogunun hasta sayismnin
yeterli diizeyde olmadigi ve bazi ¢aligmalarda tiim hastalara mediastinoskopi yapilmadigi

veya ¢alismaya alinan hastalarin bazilarmm akciger kanseri olmadig1 goriilmektedir®®.

Sonraki yillarda yapilan calismalar ilk sonuglar1 teyid etmemistir. Ornegin, 2003
yilinda yaymnlanmis 202 hastalik bir ¢alismada, PET’in mediastinal lenf nodu metastazimnin
tespitinde, sensitivitesi %64, spesifisitest %77, PPD %44, NPD %88 olarak
degerlendirilmisken 2003 yilinda yaymlanan 302 hastalik bir diger ¢calismada ise sensitivitesi
%61, spesifisitesi %84, PPD %56, NPD %487 olarak bildirilmistir. 2003 yilinda yaymlanan
1045 hastadan olusan “gdzden gegirme” ¢alismasinda ise mediastinal lenf nodu metastazi
saptamada PET’in sensitivitesi %84, spesifisitesi %89, PPD %79, NPD %93 olarak
bildirmistir®®.

Entegre PET-BT sistemlerinin bir ¢ok kanser tipinde oldugu gibi kolorektal
kanserdeki klinik performansi da sadece BT yada sadece PET sonuglariyla karsilastirildiginda
anlamli derecede yiiksektir. FDG-PET'in devreye girmesi ile birlikte diger yontemler ile
saptayamadigimiz bir¢ok kiiclik tiimor odagi bulunabilir hale gelmistir. Ancak bu kez de

FDG-PET’in fonksiyon goriintiileri ile anatomik oryantasyonun yapilamamasmin sikintilar
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yasanmaya baslanmustir. Iste tam bu asamada, onkolojik goriintilemede devrim sayilabilecek
PET ve BT makinelerinin tek bir cihazda bulustugu ve “anatometabolik™ fiizyon imajlarimin
elde edildigi entegre PET-BT sistemleri devreye girdi. PET her ne kadar abdominal
tiimorlerin degerlendirilmesinde BT’ den {istiinse de, anormal hipermetabolizma odaklar1 ile
normal varyasyonlarin (anatomik varyasyonlar, lireter/iiretra, rektosigmoid mesane, over ve
uterus, vb.) aymrmminda PET-BT sistemlerine Ozellikle ihtiya¢ duyulmaktadir. Anatomik
korelasyonun onemi sadece normal varyant ile ayirimda degil, karmasik anatomik yapilar
arasinda lezyonun kesin lokalizasyonuna da olanak tanir (6rnegin posterior karaciger
lezyonlarinda; adrenal bez, bobrek list pol ve akciger bazali ile yakin komsulugu nedeni ile
lokalizasyon yalniz PET ile yapilamaz). Peritoneal metastazlarin taninmasinda da PET-
BT’ nin performanst oldukg¢a iyidir. FDG tutulumu gostermeyen miisinden zengin tiimorlerde
ise BT gorintiilerinden faydalanilabilir. PET-BT teknigi, sadece PET goriintiileri ile
karsilastirildiginda siipheli lezyon raporlama oranini azaltmis ve olgularin %14’linde tedavi
bicimini degistirmistir®”.

Ozofagus kanserinde PET goriintiilemenin 6nemi, uzak metastazlar1 gdstermesi ve
lenf nodu evrelemesinde 6zgilligli artrmasidir. Gilinlimiizde PET teknolojisi, 6zofagial
kanserlerin dogru anatomik goriintiilemesinde BT ve MRG’nin yerini alamayacak durumda
da olsa, PET ozellikle de PET-BT anlasilamayan ytiksek tlimor belirteci durumunda relaps ve
metastazin belirlenmesinde, bazen tedavi kararinin verilmesinde ve tedavi sonrasi rezidiiel
hastaligin saptanmasinda kullanilmaktadir. Kullanim endikasyonunun dogru konulmasi
durumunda PET-BT’nin bircok kanserde oldugu gibi 6zofagus kanserlerin de tedavi

yaklagiminda 6nemli avantajlar saglayacagi bir gercektir®™”.
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SONUCLAR

Biz bu ¢alisma sonucunda doku biyopsisinin herhangi bir tedavi stratejisi dncesi
vazgec¢ilmez oldugunu ancak PET-BT’nin biyopsi lokalizasyonu belirlemede yardime1
olabilecegini gordiik. Ag¢ik olarak hi¢bir hastaya yalmizca PET-BT sonucu ile rezeksiyon
yapilip yapilmayacagina karar verilmemeli, biyopsiler ile tiimor pozitifligi yada negatifligi
kanitlanmalidir. PET-BT taramasmin rutine alinmasi halinde metastaz taramalariyla beraber
timor lokalizasyonu ve lenf nodu istasyonlarmmin tutulumu birlikte tekbir tetkik ile

belirlenebilecek ve bu nedenle PET-BT cerrah i¢in 1y1 bir yol gdsterici olacaktir.

Calismamizda PET-BT’nin lenf nodu metastazi saptamadaki duyarliligi %66,
ozgiilliigii %100 olarak hesaplanmistir. Pozitif 6ngdrii degeri %100, negatif 6ngdrii degeri
%66, dogruluk %80 olarak hesaplanmistir. i1k yapilan yaymlarda PET-BT nin sensitivitesinin
%380-90 civarinda olmasia ragmen bizim ¢alismamizda sensitivitenin %66 ¢ikmasiin sebebi
iilkemizde graniilomat6z hastaliklarin ve enfeksiyon hastaliklarmin diger iilkelere gore fazla
olmas1 nedeniyle yalanci pozitif ¢ikma oraninin yiiksek olmasidir. PET-BT’de F-18 FDG’den
daha spesifik maddelerin bulunmasiyla graniilomatdz hastaliklardaki yalanci pozitiflik orani

diiserek daha 1y1 sonuglar elde edilecektir.

SUD degerlerinin bir merkezden bir merkeze degisikligi ile de cogunlukla yanlis
sonuglar ¢ikmaktadir. SUD degerlerinin standardize edilmesi sayesinde PET-BT’nin

evrelemedeki yeri artacaktir.

PET-BT lenf nodlarinin evrelemesinde halen bir karisiklik yaratmakta olup, lenf
nodu istasyonlarmdaki tutulumu herzaman dogru olarak gosterememektedir. Bu istasyonlarin

ayrimi i¢in daha gelismis bilgisayar yazilimlarina ihtiya¢ duyulmaktadir.

PET-BT’nin tek basina giivenilir bir gosterge olmasit i¢in daha fazla
gelistirilmesine ihtiyag vardw. SUD degerinin bir merkezden digerine degisikliginin
standartizasyonu ve FDG yaninda yeni radyofarmasotik ajanlar i¢in ileri ¢alismalar

yapilmalidir.



71

PET-BT’nin gelecekte maliyetinin diigmesi ve giivenilirliginin artmasi ile
tomografi, MR, sintigrafi gibi diger goriintileme yontemlerinin ve invaziv biyopsi
yontemlerinin yaninda teshis ve evreleme i¢in en onde gelen yardimci yontemlerden biri

olarak rutin kullanimda yerini almakta oldugu 6ngoriilebilir.
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