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OZET

Amag: Calismanin amaci primeri bilinmeyen karsinom tanisi almis hastalarda primer odak saptamada PET/BT nin etkinliginin saptanmasidir.

Gereg ve Yontem: Calismaya primeri bilinmeyen karsinom tanisi almig ve sonrasinda primer odak tespiti amaciyla PET/BT ¢ekimi yapilmus 51 hasta
dahil edildi. Goriintiilemede artmis FDG uptake’i gosteren bolgeler gorsel ve semikantitatif analizle degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin aghk kan glukoz seviyeleri 82 ile 149 mg/dl (ortalama 105.14) arasindaydi. SUVmax degerleri 0 ile 17.50 (ortalama 8.126)
olarak hesaplandi. Hastalarin 23’iinde (%45.1) adenokarsinoma, 16’sinda (%31.4) karsinoma, 4’iinde (%7.8) malign epitelyal tumor, 3’iinde (%5.9)
kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri 2’sinde (%3.9) skuaméz hiicreli karsinoma, birer hastada ise (%2) kiigiik hiicreli akciger kanseri, igsi hiicreli
karsinoma ve bobrek hiicreli karsinoma histopatolojik olarak saptandi. Goriintiileme sonucunda 13 hastada (%25.5) primer odak saptanamadi.
Hastalarin 15’inde (%29.4) akciger, 8’inde (%15.7) kolon, 5’inde (%9.8) pankreas, 3 iinde (%5.9) karaciger, 2’sinde (%3.9) mide, birer hastada ise
(%2) plevra, uterus, bobrek, nazofarinx ve primer peritoneal karsinom tespit edildi.

Sonug: Sonugta PET/BT 51 hastanin 38’inde (%72.5) primer odag1 ortaya koymustur. Biz primeri bilinmeyen karsinomlu hastalarda primer odagin
ortaya konmasinda PET/BT goriintiilemenin umut vaat ettigi diisiincesindeyiz.

Anahtar Kelimeler: PET/BT, Primeri bilinmeyen karsinom, Primer odak.
ABSTRACT
PET/CT Efficacy in Determination of Primary Focus in Carcinoma of Unknown Primary

Objective: The aim of this study is to define primary focus detection efficiency of PET/CT in patients with carcinoma of unknown primary.

Material and Method: Fifty one patients- who diagnosed with carcinoma of unknown primary detected with PET/CT to define the primary focus-
were included in this study. Increased F-18 FDG foci were evaluated by visual and semiquantitative analysis.

Results: Fasting blood glucose levels were between 82 and 149 mg/dl(average 105.14). SUVmax values calculated from 0 to 17.50 (average8.126). In
23 patients (%45.1) adenocarcinoma, 16 patients (%31.4) carcinoma, 4 patients (%7.8) malignant epitelial tumor, 3 patients (%5.9) non small cell
carcinoma, 2 patients (%3.9),squamous cell carcinoma, 1 patient (%2) small cell carcinoma,l patient spindle cell carcinoma and 1 patient renal cell
carcinoma were detected histopathologically. In 13 patients (%25.5) there was no evidence of primary focus, 15 patients (%29.4) lung, 8 patients
(%15.7) colon, 5 patients (%9.8) pancreas, 3 patients (%5.9) liver, 2 patients (%3.9) stomach, 1 patient (%2) pleura, 1 patient (%2) uterus, 1 patient
(%2) kidney, 1 patient (%2) nasopharnyx and 1 patient (%2) primary peritoneal lesion has detected as primary according to PET/CT results.
Conclusion: As a result, PET/CT has been identified the primary focus in 38/51 (%72.5) patients. We think PET/CT has a promising future in patients
with carcinoma of unknown primary to determine the primary focus.

Key Words: PET/CT, Carcinoma of unknown primary, Primary focus.

Primeri bilinmeyen kanserler (PBK) anamnez, fizik Konvansiyonel — goriintileme  yontemlerindeki

muayene, cesitli laboratuar bulgular1 ve goriintiileme
yontemlerine ragmen primer odagi saptanamamis
timorlerdir. Histopatolojik olarak adenokarsinoma en
¢ok goriilen tiptir. PBK tanisi almig vakalarm %
80’inde prognoz kotiidiir (1). Ortalama yasam siiresi 7-
11 aydir (2).

Primeri bilinmeyen odagm saptanmasi; uygun
kemoterapi rejimlerinin uygulanmasi ve hedefe doniik
tedavilerin yapilabilmesi agisindan avantaj saglar.

gelismelere ragmen primeri bilinmeyen kanserlerde
primer odagin tespiti hala ciddi bir problem olarak ortada
durmaktadir. Konvansiyonel goriintiileme yontemleri ile
bu hastalarin % 30-40’da primer odak saptanabilir (3, 4).
Otopsi serilerinde ise primer odak %50-75 oraninda
tespit edilebilir (3). Primeri tespit edilen kanserler i¢inde
en sik akciger (%27), pankreas (%24) ve hepatobilier
sistem (%8) kanserleri gozlenmektedir (5). Primer
odagin saptanmasinda; FDG-PET %24.5-41 basarili
olurken, FDG PET/BT ile bu oran %22-73 arasinda
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degisir (6).

Bu calismada bizim amacimiz primeri bilinmeyen
kanser odagmm saptanmasinda, FDG-PET/BT’nin
etkinliginin incelenmesidir.

GEREC VE YONTEM

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Niikleer
Tip Anabilim Dalina Eylil 2009 — Ocak 2011 tarihleri
arasinda PBK siiphesi ile bagvuran toplam 51 hasta
¢aligsma programina alindi.

Tim hastalara calisma oOncesi sozel olarak bilgi
verildi ve yazili onaylari alindi. Caligma; Osmangazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi, Cerrahi ve Ilag
arasgtirmalart Etik kurulu tarafindan degerlendirildi ve
etik kurulu kararlarma uygun bulunarak onaylandi. Bu
asama sonrast primer odak tespitinde hastalara PET/BT
yapildi.

Hastalara en az 6 saat aglik sonrasi kan sekeri
200mg/dl’nin altindayken 8-15 mCi (V) FDG
enjeksiyonu yapildi. Tim hastalarm serum glukoz
seviyeleri FDG enjeksiyonundan once kapiller kanda
olgiildii. Enjeksiyon oncesi 500 ml %0.9’luk NaCl ile
hasta hidrasyonu sagland1 ve 30 dakika sonra 1V 20 mg
furosemide uygulandi. Hastalar 18F-FDG enjeksiyonunu
takiben 45-60 dakika yar1 yatar pozisyondaki
koltuklarda dinlendirildikten sonra ¢ekime alindi. Kafa
tabanindan uyluk orta kesimine kadar 8-9 vyatak
pozisyonunda (3 dk/yatak) tim viicut goriintiileme
(Biograph 6 Hires PET/CT Siemens, Knoxville,
Tennessee, USA) yapildi. Timoral kitlelerin etrafina 3
boyutlu ilgi alanlar1 ¢izilerek SUVmax degerleri
saptandi. SUVmax degeri 2.5 iizerinde olan lezyonlar
patolojik kabul edildi

Hastalar medikal onkolog tarafindan muayene
bulgulari, serum timor belirtecleri, radyoloji bulgulari,
PET/BT sonuglar1 ile klinik olarak degerlendirildi.
Klinik karar altin standart kabul edildi.

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 16.0 paket
programi kullanildi. Tanimlayict (Descriptive) istatistik
yapildi, ortalama, standart sapma ve yiizde degerleri
hesaplandi.

BULGULAR

Yas ortalamasi (61.96+£12.20) olan ve yaslar1 27 - 89
arasinda degisen 330 erkek (%64.7), 18’1 kadin(%35.3)
toplam 51 hasta caligmaya dahil edildi.

Tim hastalara PET/BT c¢ekimi yapildi. Sonugcta
PET/BT ile 38 hastada lezyon tespit edilirken (%74.5),
13 hastada (%25.5) lezyon saptanamadi.

Lezyon tespit edilen 38 hastadan, 15’inde (%29.4)
akciger, 8’inde (%15.7) kolon, 5’inde pankreas (%9.8), 3
hastada karaciger (%5.9) 2 hastada (%3.9) mide, 1
hastada (%2) plevra, 1 hastada (%2) uterus, 1 hastada
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bobrek (%2), 1 hastada (%2) nazofarenks ve 1 (%2)
hastada peritonda primer lezyonla uyumlu olabilecek
aktivite tutulumlan tespit edildi. Lezyon tespit edilen
vakalar ve lokalize olduklar1 organlar, Tablo 1’de
gosterildi.

Tablo 1. PET/BT gériintileme yapilan PBK'li hastalarin primer odak
lokalizasyonlari ve sayilari

Primer odak lokalizasyonlan Hasta sayisi

Akciger 15
Primer odak yok 13
Kolon
Pankreas
Karaciger
Mide

Plevra
Uterus
Bobrek
Nazofarinks
Periton

RPRRPRRRERNWO®

PET/BT negatif 13 hastanin 9’unda primer odak
saptanamadi. Bu hastalar primeri bilinmeyen karsinom
kabul edildi. Hastalarin 3‘linde ¢ekilen meme MR
sonucunun pozitif gelmesi lizerine yapilan biyopsi ile
meme karsinomu tanisi kondu. Hastalarin 1’inde ise
PET/BT negatif olmasina ragmen abdominal BT de sag
bdbrek {ist polde lezyon saptandi ve bu lezyondan alinan
biyopsi ile bobrek karsinomu tanisi kondu.

PET/BT ile hastalarm 15’inde siipheli akciger
karsinomu ile uyumlu goriiniim tespit edildi. Bu
hastalara ¢ekilen toraks BT’ler retrospektif olarak
incelendi, 13’tinde kitle tespit edildi. Hastalarin 8’inde
PET/BT’de kolon karsinomu ile uyumlu olabilecek
lezyon saptanirken bu hastalarin retrospektif olarak
incelenebilen abdominopelvik BT’lerinde tiimoral
olusum varhigimi diisiindiirecek odak bulunamadi.
PET/BT ile 5’inde pankreas karsinomu ile uyumlu
olabilecek kitlesel olusum saptandi. Bu hastalarin
retrospektif olarak incelenebilen abdominal BT’lerinde
I’inde pankreas karsinomunu diisiindiiren goriiniim
izlendi. Hastalarm 3’iinde PET/BT’lerinde siipheli
karaciger karsinomu ile uyumlu goriiniim tespit edildi.
Bu hastalardan 2’sinin retrospektif olarak incelenen
abdominal BT ve birinin abdominal MR’mda da
lezyonlar ortaya kondu. Hastalarin 2’sinde PET/BT’de
mide kanseri ile uyumlu olabilecek duvar kalinlagsmasi
saptanirken bu hastalarin  birinde abdominal BT
tarafindan primer odak tespit edilmis, ancak 1 hastada
midedeki lezyon BT ile ortaya konamamistir. Biyopsi ile
bobrek malignitesi tespit edilen 2 hastadan birinde
PET/BT pozitif abdominal BT negatifti. Diger hastada
ise PET/BT negatifken abdominal BT ile lezyon
saptandi. Bir hastada PET/BT ile plevrada malignite ile
uyumlu olabilecek goriiniim tespit edildi. Hastalarin
birinde hem PET/BT’de hem de pelvik BT’de uterusta
primer odakla uyumlu goriiniim saptandi. Bir hastada
PET/BT’de primer peritoneal karsinom ile uyumlu
goriiniim tespit edilirken bu hastanin retrospektif olarak
incelenen abdominal BT sinde lezyon saptanmadi.
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Bir hastada ise PET/BT’de nazofaringeal bdlgede
primer odakla uyumlu olabilecek lezyon tespit edilirken
bu bolgeden aliman multipl biyopsilerde malignite
saptanmadi.
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Resim 1. Beyin metastazi olan ve primeri tespit edilemeyen hastanin
PET/BT gériintiistinde sigmoid kolon tutulumu. (Beyin metastazi: Denge
kaybi ve yiriyememe gikayeti ile basvuran hastanin c¢ekilen cerebral
MR’inda cerebellar kitle saptanmasi (izerine kitle eksize edilmig ve patoloji
sonucu karsinom metastazi olarak gelmis. Yapilan rutin tetkiklerinde
primer odak bulunamayan hastanin PET/BT gbriintiisiinde sigmoidde
artmis tutulum izlendi ve primer sigmoid kolon karsinomu tanisi aldi)

TARTISMA

Primer odagin  saptanmasi, uygun kemoterapi
rejimlerinin uygulanmasi ve hedefe doniik tedavilerin
yapilabilmesi agisindan 6nem tasimaktadir. Primeri
bilinmeyen karsinomlarda immiinperoksidaz markerlar1
ile timorin tipini belirlemek hatta zaman zaman primer
odag ortaya koyabilmek miimkiin olabilmektedir (7).

Primer odagin belirleme calismalarinda oncelik
temel biyokimyasal testlerin uygulanmasidir. Bu amacla
en stk CA 19-9, CA 125, CA 15-3 ve CEA gibi timor
markerlar1 kullanilmaktadir (8).

Ancak serum timoér markerlarinin  benign
durumlarda da artis gostermesi ve spesifik olmamalari
nedeniyle primer timér odaginin saptanmasindan ziyade
tedavi sonrasi hasta takibinde kullanimi &nerilmektedir
(9). Ancak prostat spesifik antijen (PSA), alfa
fetoprotein (AFP), human koryonik gonadotropin (hCG)
gibi daha spesifik marker degerlerinin yiiksekligi, klinik
bulgular da mevcut ise prostat Ca ve germ hiicreli timor
varligini diistindiirtir (10).

Ici bos organlar1 degerlendirmedeki yetersizligi ve
kisiye = bagimli  olmasi  nedeniyle  sonuglarin
giivenilirliginin disiikligi ultrasonografinin
dezavantajlarini olusturur. Bilgisayarli Tomografi (BT),
PBK’larde primer odak tespitinde sik kullanilan bir
yontemdir. Ancak yiiksek doz radyasyon igermesi,
kullanilan kontrast maddeye bagli olarak alerjik
reaksiyonlar ve nefrotoksisite gelisebilmesi, tek seansta
tim viicut goriintiilemesinin yapilamamasi
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dezavantajlaridir. Ayrica BT anatomik bir goriintiileme
yontemidir. Bu nedenle lezyonun metabolik karekterleri
ile ilgili bilgi verememekte, bu da yorumda yanlighiklara
yol agabilmektedir. Abdominal ve pelvik BT’nin ise
primer odak tespitindeki etkinligi = %30-35’ler
diizeyindedir (11).

PET/BT, hem tek seansta tiim viicut goriintiilemeye
imkan tanimasi, hem de biyokimyasal fonksiyonlari
ortaya koyabilmesi bakimindan diger yontemlerden
ayrilmaktadir.

Hu ve ark’nin (12) yaptiklar1 PBK tanist almis 149
hastadan olusan bir ¢alismada PET/BT ile 50 hastada
(%33.6) malignite ile uyumlu FDG uptake’i saptanmis,
bunlarin 37’sinde (%24.8) PET/BT ve histopatolojik
inceleme ile primer odak tespit edilebilmistir. Vakalarin
1371 ise (%8.8) yanlis pozitiflik olarak kabul edilmistir.
Yanlis negatiflik ise 6 hastada (%4.4) ortaya konmustur.
Calisma sonucunda PET/BT ile sensitivite %86, spesifite
%87.7 olarak saptanmigtir. Fencl ve ark’nin (13) 2007
yilinda yaptiklar1 PBK tanisi olan 190 hastadan olusan
bir ¢aligmada primer odak saptanabilme orani %47,
sensitivite %94 ve spesifite % 86 olarak ortaya
konmustur. Pelosi ve ark. (14) 39 lenf nodu ve 29
visseral biyopsi ile metast atik karsinom oldugu
kanitlanmis 68 hasta iizerinde yaptiklari ¢alismada 24
hastada (%35,2) PET/BT’nin primer odagi ortaya
koyabildigini sdylemislerdir. Bu ¢alismada pozitif
prediktif deger (PPD), %82 olarak tespit edilmistir.
Bizim c¢aligmamizda ise PPD %97,4 olarak saptanmustir.

Kwee ve Kwee (15) 433 hastadan meydana gelen
toplam 11 ¢alismanin metaanalizi sonucunda PET/BT ile
primer tiimor saptanma araligint %22-73 olarak ortaya
koymuslardir. Bu c¢alismada primer timdr deteksiyon
oranit ise 433 hastada 162 olarak tespit edilmistir.
Sonugta primer timér deteksiyon orani %37 olarak
bulunmustur. Total sensitivite ve spesifite ise %84 olarak
tespit edilmigtir. Bu metaanalize gore akcigerler %33 ile
en ¢ok primer timdr tespit edilen organken, akcigerleri
%16 ile orofarinks ve %5 ile pankreas kanserleri takip
etmektedir (15). Bizim ¢alismamizda PET/BT’nin
primer lezyonu saptayabilme oran1 37/51 vaka (%72,5)
olarak ortaya konmugstur. Sensitivitesi %90,2, spesivitesi
%90 olarak saptanmustir. Akcigerler %29,4 ile en ¢ok
primer odak tespit edilen organdir. Akcigerleri %15,7 ile
kolon ve %9,8 ile pankreas takip etmektedir.

Sonug olarak, PET/BT nin primer odak tespitindeki
rolityle ilgili arastirmalar devam etmektedir. Cesitli
calismalarda farkli sonuglar bulunmasina ragmen genel
kanaat PET/BT’nin primer odak saptanmasinda
kullanilabilecek  bir  tetkik oldugudur. Biz de
calismamizda PET/BT’nin primer odak saptanmasinda
etkinligi %72,5 olarak bulduk. Bu sonuca gore
PET/BT’nin, PBK tumor odaginin tespitinde kullanimi1
Onerilebilir.
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