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SIMGE VE KISALTMALAR

BSO Bilateral Salpingo Ooferektomi

BT Bilgisayarli Tomografi

CA-125 Cancer antigen-125

FDG F-18 Fluoro-2-deoksi-D-glukoz

FIGO Federation of International Gynecology and Obstetrics
GOG Gynecologic Oncology Group

KGY Konvansiyonel géruntiuleme yontemleri

MDBT Multidedektor Bilgisayarli Tomografi

MR Manyetik Rezonans

PET Pozitron Emisyon Tomografisi

RDUS Renkli Dopler Ultrasonografi

SUD Standart Uptake Degeri

TAH Total Abdominal Histerektomi
TAUSG Transabdominal Ultrasonografi
TVUSG Transvaginal Ultrasonografi

U Ultrasonografi



1. GIRIS VE AMAC

Giliniimiizde bir¢cok onkolojik vakanin tani ve takibinde yiiksek dogruluk
oranlariyla FDG-PET/BT sintigrafisi kullanilmaktadir. Bu tezin amaci 2007-2013 yillar
arasinda Anabilim Dalimizda FDG-PET/BT sintigrafisi tetkiki yapilmis olan over
kanserli hastalarin tiimor belirte¢ seviyeleri, radyolojik goriintiilemeler ve histopatolojik
bulgularinin  retrospektif  olarak  incelenmesi  sonucunda, FDG-PET/BT’nin

evrelemedeki 6nemini saptamaktir.

Over kanseri kadinlarda tiim malignansiler arasinda goriilme sikligi bakimindan
% #4’lik insidans ile 5. sirada yer almaktadir. Kadinlarda endometrium kanserinden
sonra % 25’lik insidansi ile en sik ikinci jinekolojik malignansidir. Hastalarin % 75’1
ilerlemis evrede (evre 3-4) tespit edildiginden bes yillik sag kalim orani tiim evreler
dahil edildiginde %44,2 olup mortalitesi jinekolojik kanserler igerisinde en yiiksek
olanidir(1). Rekiirren hastalikta mortalite artmakta ve % 80’ler diizeyinde

saptanmaktadir.

Hastalarin % 80’1 cerrahi ve adjuvan kemoterapiye yanit vermekte, fakat ileri
evrede yakalanan hastalarda % 80 hastalik tekrarlamaktadir. Rekiirren hastalik
kaginilmaz olarak fatal olup bu hastalarda 18-24 ay yasam beklentisi olmaktadir. Erken
ve Kkost-efektif olarak rekiirrensin teshisi semptomlarin palyasyonunda, yasam

beklentisinin uzamasinda ve hayat kalitesinde fayda saglamaktadir(2).

En O6nemli prognostik faktor hastaligin tani anindaki evresi olup timoriin
grade’i, histolojisi genel anlamda 6nemli olmamakla birlikte small cell ve clear cell
olusu prognozu etkileyen histolojik alt tiirlerdir. Inisyal sitorediiktif cerrahi kalan
rezidiiel timor miktart agisindan prognozda olduk¢a Onemlidir. Negatif sekond-look
operasyon sonrasi iki, bes ve on yillik sag kalim oranlar1 tiim evreler géz Oniinde

bulunduruldugunda % 75, % 55 ve % 52°dir(3).

Fonksiyonel bir goérintileme metodu olan FDG-PET/BT, dokularin hem
metabolik hem de anatomik karakteristiklerini tespit etmektedir. Yiiksek duyarlilik ve
Ozgiinliige sahip bir metoddur. FDG glikoz tasiyicilar araciligiyla hiicre igerisine tasinir

ve hiicre icerisinde hekzokinaz enzimi tarafindan FDG-6-fosfata doniistiiriiliir. FDG-6-



fosfat, glikolizin daha ileri asamalarina gecemez ve fosforile edilmis FDG hiicre
igerisinde birikir. Tiimor hiicrelerinin genel olarak glikolitik enzim aktiviteleri artmis
olup, bu 6zelliklerinden faydalanilarak FDG PET tiimér goriintiillemesinde kullanilmaya
baglanmistir. Calismamizdaki ama¢, FDG-PET-BT’nin over kanserinin inisyal

evrelemesinde ve rekiirrensin saptanmasinda yerini aragtirmaktir



2. GENEL BIiLGILER

2.1. EMBRIYOLOJIK GELISIM

Gonadlar, posterior abdominal duvarin ve buna bitisik mezensimin
mezotelyumundan (primitif germ hucrelerinden) gelisirler. Spermatozoa ve oositin
prekiirsorli Primordial germ hiicreleri yolk kesesinde belirir ve besinci haftada dorsal
mezenter lizerinden gonadal ¢ikintiya go¢ eder ve primitif seks kord ile birlesir. Primitif
seks kord disi embriyoda yeterince gelisemez ve gelecegin ovariumunun medullasinda
gecici bir yap1 olan rete ovari olarak kalir. Primitif seks kord sekinci haftada regrese
olur. Yedinci haftaya kadar erkek ve disi yap1 benzer olup Wollfian yap1 igerisinde

yerlesmistir.

FetUs ilk Uc ay bipotansiyel seksiiel gelisime sahiptir. Disi embriyoda mevcut
olan iki X kromozomu sayesinde gonadlarin korteksi gelismeye baslar. Korteks ikinci
seks kordu olusturur ve burdan ovarian kortikal folikuller gelisir. Onuncu haftaya kadar

undiferansiye gonadlar bu haftadan sonra disi embriyoda ovaryum olarak farklilasir.

Gentital ¢ikintiya go¢ eden germ hiicreleri basarili mitotik boliinmeler ile birkag
milyon oogonyay1 olusturur. 4-5. gestasyonel ayda fetal ovaryan korteksten primitif
folikiller organize olur. 5-6. ayda 6-7 milyon primordial folikiil olusmustur. Primordial
folikiiller ¢evresinde bir epitel tabakasi olusur ve bu yapiya primer oosit denir. Primer
oositler mayotik bdliinmeye bir kez basladiginda mitotik bolinme bir daha
ger¢eklesmez. Oogonyalarin biiyiik kism1 dejenere olur, kalan kismi ise mayozun ilk
safyasinda profazin diploten asamasinda takilir ve ovulasyona kadar bu haliyle stabil
kalir. Dogumda 2-4 milyon folikiil mevcutken puberteye ulasildiginda bu say1 400.000’
e dismistiir. Bir kadinin lireme ¢agi boyunca ortalama 400 folikilde ovulasyon

gergeklesir.

Ovaryumlar 3. ayda gubernakulum vasitasiyla pelviste ovaryan fossaya goc
eder. Gubernakulum, ovaryumun kaudal yiiziinii uterusa baglayan peritoneal bag olup

uteroovaryan ve round uterin ligamani olusturur(4).



2.2. ANATOMIi

Overler mindr pelvis lateralinde sag ve sol ovaryan fossada anteriorda broad
ligamana bitisik uterin tiiblin arkasinda ve altinda yerlesmis bir ¢ift solid organdir.
Ovaryan fossa siiperiorda ekstenal iliak damarlarla, anteriorda oblitere olmus umblikal
arterle ve inferiorda iireter ile sinirlanmistir. Boyutlar: uzun eksende 3 cm, kisa eksende
ise 1,5 cm kadar olup oval yapida, piiriizsiiz veya tirtikli ylizeye sahip pembe-grimsi
gorinimdedir. Retroperitonel bir organ olan overler korteks, medulla ve hilustan

olusmustur.

Overler mevcut pozisyonunu ve ¢evresindeki diger organlarla olan komsulugunu
ligamanlarla korur. Proper ovaryan ligaman (ovaryan ligaman) overi uterusun lateral
duvarina, Suspensor ligaman overi pelvisin lateral duvarina baglar. Uterin tiibiin
fimbrialarinin ovaryumla birlestigi yerde ovaryan fimbriya yer alir. Mesovaryumla

broad ligamana tutunur.

Abdominal aortadan lomber ikinci vertabra diizeyinde direk dallanan ovaryan
arterler overlerin kan ihtiyacini karsilar. Overin venleri panpiniform pleksus seklinde
hilustan ¢ikar ve sonrasinda sag ve sol ovaryan veni olusturur. Sag ovaryan ven direk
inferior vena kavaya drene olurken, sol ovaryan ven sol renal vene drene olur. Ovaryan
damarlar pelvis giriminde eksternal iliak arteri caprazlar ve suspensor ligaman

icerisinde yol alarak overin hilusuna ulasir ve buradan overe girer.

Overin lenfatikleri esas olarak folikiilde teka tabakasindan baslar. Korpus
luteum zengin bir lenfatik aga sahipken olgun follikiiliin granuloza tabakasi
lenfatiklerden yoksundur. Overin lenfatikleri hilusta pleksus yaparak kan damarlarina
komsu seyreder. Mezovaryuma 4-8 efferent girer ve burada tuba ve uterustan gelen
dallarla subovaryan pleksusu olusturur. Buradan ¢ikan dallar bobregin alt polii hizasinda
ist paraaortik lenf nodlarma dokdlir. Aksesuar lenfatikler ise subovaryan pleksusu
atlayarak internal iliak, eksternal iliak ve interaortik lenf nodlarina ya da iliak ve

inguinal lenf nodlarina drene olurlar.

Aortik pleksustan, renal pleksustan, inferior ve superior hipogastrik pleksustan

gelen dallarla ovaryan pleksus olusur ve overin sinir agin1 meydana getirir(5).



2.3. HISTOLOJi

Ovaryum hilus bolgesi hari¢ dis kismindan tek katl kiibik epitel tabakasi ile
cevrilmistir. Bu epiteller germinatif epitelyum adini alir. Bu epitel genglerde kiibik,
yaslilarda ise yassi sekilde dizilmis olup kuvvetli bir bazal membran {izerine
oturmustur. Epitelin altinda yaklagik 100 mikron kalinlikta kollajen fibrillerden olusan
tunika albuginea yer alir. Bu tabaka overe pembemsi gri rengini kazandirir. Overler iGte
medulla (substantia medullaris), dista korteks (substantia corticalis) olmak iizere iki
bolgeye sahiptir. Medulla kismi gevsek formda mezenkimal dokudan olusan kan
damarlari, sinirleri ve bunlar1 ¢evreleyen epitel benzeri hiicreleri iceren tabaka olup
hilus bolgesi haricinde korteks ile ¢evrelenmistir. Korteks overin fonksiyonel kismin

olusturur ve bu nedenle bu bélgeye zona parenkimatoza da denir.

Puberte donemine baslarken overlerde superfisyal kortekste yaklasik 400.000
folikul (primordial folikdl) bulunur. Primordiyal follikiller, yolk sac endoderminden
koken alan ve overe go¢ eden ve burada oogonia ve oositleri olusturacak olan germ
hicrelerini icerir. Her bir folikil tek kat kuboidal graniiloza hicresi ile cevrilidir.
Granuloza hucrelerinin kuboid-kolumnar sekil almasi ve oositin biiyiimesi ile follikiiler
matiirasyon baglar. Mitoz ile ¢ogalan granuloza hiicreleri 4-5 tabakali hal alip zona
pellucidayr olustururlar. Follikiil gelistikge medullaya dogru ilerler ve stromal hiicreler
teka interna ve eksterna tabakalarma farklilasir. Follikiil gelisimi esnasinda hiicreler
arast bosluklarda follikiil sivis1 toplanmaya baslar ve bu bosluklar birleserek antrumu
olusturur. Ayrica Graniiloza hiicrelerinin etrafinda grantiloza hiicreleri tarafindan
sentezlenen ve yuzeyinde sperm reseptorleri tagiyan glikoprotein yapida bir kilif olan
zona pellusida olusur. Bu kilif ovumun birden fazla sperm tarafindan déllenmesini

onler.

Bu yapiya sekonder follikiil adini alir. Daha sonra granuloza tabakasi hiicreleri follikiil
duvarinda bir alandayogunlasir ve oositi de i¢eren kiimiiliis ooforus adi verilen bir
tepecik olustururlar. Bu yapifollikiil antrumuna dogru uzanir ve oosit biiylimesi sona
erer. Ovulasyondan onceki son agsama olan Graaf follikiilii ortalama 2,5 cm captadir ve
overin dig yiiziinden goriilebilen saydam bir vezikiil seklindedir. Ovulasyon sonrasinda

granuloza ve teka hiicrelerinde luteinizasyon artar ve korpus luteum olusur. Siklus



sonunda ¢evre bag doku regrese olmus korpus luteumu sarar ve zamanla bu yap1 korelir

ve korpus albikans adini alir(6,9,12).

Mesavarium and
bload vessels

Tunica Granulosa

albuginea Ooeyte
g Cortex
Primary

follicles

Secondary
follicle

Degenerating
corpus luteum
(corpus albicans)

Germinal g e
epithelium -
Primaordial -
follicles —— Antrum
-
o Cocyte
P
Zona
) B pellucida
Ovarian
ligament
folliculi
Medulla i
& — Ovulated
&,lw'-* oocyte
Corona
radiata
Corpus luteum Devaloping
(a) corpus lutaum

Copyright © 2001 Banjamin Cummings, an imprint of Addison Wesley Langman, Inc.

Sekil 1: Overin histolojisi ve folikiillerinin gelisim semas1 (10)

2.4. OVER TUMORLERI

2.4.1. EPIDEMIiYOLOJI

Over kanseri; meme, akciger, kolorektal ve uterus kanserinden sonra kadinlarda
en sik goriilen besinci kanserdir. Kadinlarin %4’tinde goriilmekle birlikte genital
kanserlerin % 25’ ini olusturur. Tiim diinyada insidans1 % 1,7” dir(14). Oliimlere sebep

olma acisindan Amerika’da akciger, meme, kolorektal ve pankreastan sonra % 5’°lik



oran ile besinci sirada yer almakta olup tiim diinyada 8. Siradadir. Bes yillik rolatif
yasam beklentisi lokalize hastalikta, bolgesel hastalikta, uzak metastazda ve tiim
evrelerde sirasiyla % 92, % 72, % 27 ve % 44’ tiir. Teshis edildiginde % 15’1 lokalize,
18’1 bolgesel ve % 61°i distant metastazli hastalik evresindedir(13). Post-menapozal
donemde daha ¢ok goriilmekte, hastalarin % 80’1 50 yasin iizerinde ve teshis aninda

hastalarin ortalama yag1 63 tiir(15).

Ulkemizde, Saglik Bakanliginin 2012°deki verilerine gore kadimlarda dliimlerin
% 16,79’u neoplazmlara bagli gelismektedir. Kadinlarda en sik goriilen kanserler
arasinda 8. Sirada, jinekolojik kanserler arasinda ise ilk sirada yer alan over kanserinin

yillik insidans1 %7,5 diizeyindedir(16).

Histolojik alt tiplerinden epitelyal kanserler 50 yas iistiinde, malign germ hiicreli

tiimorler ise daha ¢ok 20 yas alt1 kadinlarda goriilmektedir(17).

2.42. ETYOLOJI

Devamli ovulasyon, fazla miktarda gonadotropin hormon salinima,
karsinogenlerin transportasyonu ve Ostrojen progesteron dengesizligi over kanserine
neden oldugu belirtilmekle birlikte kesin olarak bunu destekleyen veriler ortaya
konulamamaistir(15). Ancak aile hikayesi onemli bir etken faktordiir. Birinci derece
akrabalarda iki veya daha fazla kisinin over ya da meme kanseri tanis1 almasi1 herediter
over kanseri agisindan risk olusturmaktadir(18) (Whittemore et al, 2004; Kauff et al,
2008). Bu bireylerde over kanserine yakalanma riski % 7 kadardir(19).

Ostrojen progesteron dengesine bagli olarak reproduktif hikdye, hastaliga
yakalanma acisindan risk faktorleri arasinda yer almaktadir. Nulliparlarda veya
infertillerde ovaryan aktivite artti1 icin risk artmaktadir. Ilk menars veya menapoz
yasinin bir énemi yoktur. Ovulasyonu azaltan durumlar, oral kontraseptif kullanima,
gebelik ve emzirme riski azaltan faktorlerdir(15). En az bir gebelik hastalik riskinde %
0,4 kadar azalma saglar(22).Bes ve daha fazla yil oral kontraseptif kullananlarda
hastaliga yakalanma riski % 50 azalmaktadir(Riman et al, 2004; Pasalich et al, 2013).

Histerektomi % 30-50 kadar over kanserine yakalanma riskini azaltmaktadir(21).

Endometriozis, polikistik over hastaligi, pelvik inflamatuar hastaliklar over

kanseri gelismesinde risk olusturmakla birlikte mekanizmasi agiklanamamistir(Riman et

al, 2004).



Kalitsal over kanserleri sporadik kanserlere oranla popiilasyonda 10 yas daha
erken saptanir. Kalitsal over kanserlerinin ¢ogu 17. kromozoma lokalize BRCA1 genine
bir kismi ise 13. kromozoma lokalize BRCA?2 genine ait mutasyonlarla iliskilidir. Bu iki
gen hem over hem de meme kanserinde rol almaktadir. Bu mutasyonlar daha cok
otozomal dominant aktarildig i¢in soyagaci dikkatle ¢alisilmalidir(23). BRCA1 geninde
mutasyona sahip bireylerde dmir boyu over kanserine yakalanma riski %28-44 arasinda

iken BRCA?2 genindeki mutasyona sekonder risk ise %27 civarindadir (24).

2.4.3. HISTOPATOLOJISI

Over timorleri epitelyal timorler, germ htcreli timorler, seks kord stromal
tiimorler ve metastatik tiimorler olmak tlizere dort ana baglikta incelenebilir (Tablo 1).
Over tiimorlerinin karakterizasyonu anatomik ve fonksiyonel goriintiileme metodlar ile
saglanabilse de bazi timor ¢esitlerinin benzer 6zelliklere sahip olmasi nedeni ile bu her
zaman miimkiin olmamaktadir. Takip veya ameliyat kararin1 almada ameliyatin ne denli
agresif olacagina karar vermede hastaligin cesidinin ve viicuda yayilim durumunun

belirlenmesi gerekmektedir.

Yizey epiteli tumorleri ve overlerin ylzeyindeki epitel, embriyolojik olarak
¢Olomik (mezotel) epitelden kdken alir. Yiizey epiteli timdrleri benign, borderline ve
malign olmak iizere iice ayrilir. Benign tiimorler asir1 hiicresel proliferasyondan ve
invazif davranistan yoksundurlar. Borderline tiimoérler asir1 proliferasyona sahip ancak
invazif degillerdir. Malign tiimdrler ise hem asir1 proliferasyona hem de invazif 6zellige
sahiptirler. Ylzey epiteli timorleri, tim over timoérlerinin % 60’11, malign over

tlimorlerinin ise yaklasik % 90’11 olusturmaktadir(25).



OVER MALIGNANSILERI

MALIGN EPITELYAL TUMORLER

MALIGN GERM HUCRELI OVER
TUMORLERI

SEKS KORD STROMAL TUMORLER

METASTATIK OVER MALIGNANSILERI

SEROZ

MUSINOZ
ENDOMETRIYOID
BERRAK
TRANSISYONEL
INDIFERANSIYE

DISGERMINOM

YOLK SAK TUMOR
EMBRIYONAL KARSINOM
KORYOKASINOM
IMMATUR TERATOM
POLIEMBRIYOM

MIKS GERM HUCRELI
TUMORLER

GRANULOSA HUCRELI
SERTOLI HUCRELI

LEYDING HUCRELI
SERTOLI-LEYDING HUCRELI

Tablo 1: Over Malignansileri

2.4.3.1. MALIGN EPITELYAL OVER TUMORLERI

A. Seroz Epitelyal Over Kanseri

Tiim over kanserlerinin %50’si serdz tipte olup en sik malign over timoriidiir.

Daha cok altinc1 dekatta goriiliir. 50-60 yaslarinda goriiliir ve yaklasik % 60 cift

9



taraflidir. Tan1 aninda olgularin yaklasik %80-85’1 ileri evrededir. Genellikle gros
tiimdrler olup ¢ap1 15-20 cm’yi bulur. Olgularin %80’inde psammoma cisimcikleri
mevcut olup iyi prognoza sahiptir2s-2s). Bes yillik sag kalim Evre 1, Evre 2, Evre 3 ve
Evre 4 hastalikta sirasiyla % 76, % 56, % 25, % 9’dur(25).

B. Musindz Epitelyal Over Kanseri

Misin6z  tumorler  epitelyal orijinli ~ olup  hicreleri  endoservikal
epitele(endoservikal veya miilleriyan tip) veya daha siklikla intestinal
epitele(intestinal tip) benzerler(25). Mukus salgilayan hiicrelerden olusur ve over
malignansilerinin % 5-10 kadarmi olusturur. Kistik kavite kismi igerisinde papiller
projeksiyonlar icerebilir ve genis solid, nekrotik ve hemorajik alanlara sahiptir. Daha
cok 4-7. dekatta goriilmekle birlikte ortalama goriilme yasi 53°tiir. Cogunlukla
unilateral olsa da % 6-20 oraninda bilateral de gozlenebilir. Geg ekstraperitoneal

rekiirrens 6zellikle akcigerlerde miisindz tiimor i¢in karakteristiktir (25,29).
C. Endometriyoid Epitelyal Over Kanseri

Endometriyoid epitelyal over kanseri gogunlukla solid olup kistik de olabilir.
Ikinci en sik malign epitelyal ovaryan tiimorlerdir. Over kanserlerinin % 10-25
kadarin1 olustururlar. Ortalama goriilme yas1 6. dekat donemindedir. % 13-28 kadari
bilateral gorilebilir. Ser6z ve misindz kanserlere oranla daha iyi prognoza sahiptir.
Histolojik olarak endometrial adenokarsinoma benzer ve % 20-25 primer
endometriyal kanserler bu tiimore eslik edebilir. Boyle bir durumda metastazdan ¢ok

bagimsiz olarak endometrium kanseri gézlenir(25,30).

D. Berrak Hicreli Over Kanseri

Berrak, kanca benzeri (peg-like) veya iri basli ¢ivi (hobnail) benzeri
hiicrelerden olusur. Solid veya kistik olabilir ve liimene polipoid uzanan bir veya daha
fazla kitleden olusabilir. Tiim malignant over tiimorlerinin % 4-5’ini olusturur. Daha
cok 5. dekatta teshis edilir. Bu kadinlarin tigte ikisi daha 6nce ¢ocugu olmamis ve %
50-70’inde endometriyozis hikayesi mevcuttur. % 15-20 kadar1 bilateral goriilebilir ve

% 60 kadar1 teshis edildiginde Evre 1 timordiir. Yasam beklentisi diger alt tiirlere
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gore daha dustiktiir. Gebelikte dietilstilbestrol kullanan kadinlarin ¢ocuklarinda vajen

yerlesimli goriilebilir (25,30).
E. Transisyonel Hucreli ( Brenner ) Over Kanseri

Mesanenin internal kismin1 c¢evreleyen hiicrelere benzeyen(transisyonel
epitel/uroepitelyum) hicrelere sahiptir. % 10 kadari1 bilateral goézlenebilir. % 70-
100’1k kismi ileri evrede teshis edilir. Benign transisyonel hiicrelere sahip degilse
transisyonel hicreli  karsinom, sahipse malignant Brenner timor olarak
adlandirilir(25).

F. Mikst TUmorler

Birden fazla histolojik tipi barindirirlar. Seréz epitelyal komponentin bulunmasi

prognoz agisindan daha kotiidiir.
G. Indiferansiye Over kanserleri

Yuksek nukleer grade ve sitoplasmik diferansiyasyondan yoksun yiiksek malign
ozellige sahip hiicrelerden olusur. Over kanserlerinin yaklasik % 5’ini olusturur. Daha
cok 6. dekatta gozlenir. Yaklasik yarisi bilateral gozlenir. Teshis edildiginde hastalarin
dortte tigtinde hastalik pelvisin disina uzanmistir(31-33).

2.4.3.2. MALIGN GERM HUCRELI OVER TUMORLERI

Primordiyal germ htcrelerinden koken alan germ hicreli tumorler tim over
tiimorlerinin dortte bir kadarmi olusturur ve % 3-5 kadari malign epitelyal over
tiimorleri olup tiim over kanserlerinin % 5 kadarini olusturur. Cocuk ve adolesanlarda
goriilen over tlimorlerinin yarisindan fazlasi germ hiicreli tiimorlerdir ve bunlarin iigte

biri malign germ hcreli over timorleridir (34).

A Disgerminom

Primordiyal germ hiicrelerinde olusur ve testikular seminoma oldukca benzerlik
gosterir. Solid, beyaz veya beyaz-gri gorinimdedir. Daha ¢ok unilateral gorulmekte
ve unilateral oldugunda siklikla sag overde izlenmektedir. % 10-20 kadar ise bilateral
gozlenir. Cogunlukla ikinci ve Tlgilincli dekatta gozlenir. Malign germ hiicreli
timdrlerinin % 35 kadarini, tiim malign over tiimdrlerinin % 3-5 kadarini olusturur.

Adolesan ve geng eriskinde goriilen en sik malign over timoriidiir. Serumda laktik
11



dehidrogenaz enzim diizeyi tliimor markiri olarak kullanilabilir. Geg yayilim gosteren

bu tiimor radyoterapiye iyi yanit vermektedir(31).

B. Yolk Sak Tumor ( Endodermal Sintis Tamorleri )

Yolk sac hiicrelerinde benzeyen hiicrelere sahiptirler. Germ hcreli timorlerin
icerisinde en sik ikinci goriilendir. Nerdeyse tamamen unilateraldir, bilateral olmasi
hastaligin ileri evre olduguna isarettir. 30 yas altinda siklikla goriiliir. Tiimor hiicreleri
alfafetoprotein(AFP) fliretir ve bu protein tiimor markirr olarak kullanilabilir. Diger
germ hiicreli tiimorlerle birlikte goriilebilir(Miks tip). Radyoterapiye resistandir, ancak

kombine cerrahi ve kemoterapiye yanit verir(25).

C. Embriyonel karsinom
Erken embriyolojik gelisimin primif hiicrelerine benzer hiicrelere sahiptirler. En
az diferansiyasyon gosteren germ hiicreli timordiir. Siklikla diger germ hiicreli
timorlerle ( yolk sac timor ) kombine olarak gozlenir. Malign germ hiicreli timérlerin
% 4’linii olusturur. Cogunlukla unilateraldir. Cocuklarda ve geng eriskinlerde siklikla
goralir. AFP veya Human Koryonik Gonadotropin Uretebilir ve bunlar timor belirteci
olarak kullanilabilir. Cok agresif tiimdrler olup tani aninda ¢ogunlukla abdominal

kaviteye yayilim gostermiglerdir(25).
D. Koryokarsinom

Plasental hiicrelerden koken alan solid ve hemorajik yapiya sahiptir.
Biiyiik bir kisminda gebelik ile iliski yoktur. Nadiren gozlenir ve diger germ hiicreli
tiimorlere istirak edebilir. Cocularda ve geng eriskinlerde siklikla tespit edilir. Human
koryonik gonadotropin salinimi yapar ve bu erken puberte veya anormal uterin
kanama gibi kendini gosterir. Nadir goralir ve oldukca malign seyreder. Primer
(nongestasyonel) ve sekonder (gestasyonel) koryokarsinom olarak iki sinifa ayrilir.
Primer koryokarsinom gebelikle iliskisi olmayan, olduk¢a agresif seyreden ve daha

cok lenfatik sistem ile yayilim gdsteren alt tiirdiir(25).

E. Immatiir Teratom
Cogunlukla unilateral, nadiren saptanan ve ilk iki dekatta sikca tespit
edilen over tuméridar. Malign davranisa sahip olup yavas biiylime gosterir. Peritoneal

kaviteye implant olarak yayilim gosterir ve lenfatik sistem ile metastaz yapar(25).
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F. Poliembriyom
Seyri oldukga malign olup nadiren goralur. Genellikle miks germ hicreli

timorlerin komponenti olarak saptanir.

G. Miks germ hdcreli timorler
Over malignitelerinin % 2,6’sin1 olustur. Daha siklikla adolesanlarda

gozlenir. % 70-80°lik oranla en sik goriilen komponent disgerminomdur.

2.4.3.3. SEX KORD-STROMAL MALIGN OVER TUMORLERI

Primitif seks korddan ve stromadan gelisen overin iki grup hiicrelerinden olusur.
Cogunlukla Evre 1 doneminde yakalanir ve prognozu iyidir. Granulosa hiicreli
timorler, sertoli hucreli timorler, leyding hicreli tumorler, sertoli-leyding hucreli

tumorler olmak tizere dort alt tiirii vardir.

2.4.3.4. METASTATIK OVER MALIGNITELERI

Metastatik ovaryan tumorler tim over malignitelerinin % 10-30 kadarim
olusturmaktadir(35-36).Biiyiik ¢ogunlugu gastrointestinal sistemden, memeden ve
jinekolojik organlardan kdken almaktadir. Gastrointestinal sistemde kolorektal kanserler
metastatik over kanserlerinin % 25-50’sini olusturarak birinci sirada overe metastaz
yapan tiimorler igerisinde yer almaktadir. Meme kanseri % 8-25’lik kismu kapsar.
Bilateral olmasi ve genellikle <10 cm olmast ile daha c¢ok metastaz diisiindiiren
lezyonlardir. Krukenberg tiimorii, overe gastrointestinal sistemden, en sik kolon ve
mideden, GIS kokenli miisindz/tasli yiiziik hiicreli metastazidir. Bu tiimérlerde % 80

diizeyinde bilateral over metastazi gozlenir.

2.5. PROGNOZ

Over karsinomlarinin hizli biiylimeleri ve erken semptomlarin olmayist

nedeniyle hastalarin % 75 kadari ileri evrede teshis edildiginden prognozu koétiidiir. En
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onemli prognostik faktor hastaligin tanit anindaki evresidir. Evrelemede International
Federation of Gynecology and Obstetrics(FIGO)’in onerdigi evreleme sistemi
kullanilmaktadir(Tablo 2). Bes yillik sag kalim beklentisi tiim evreler gbéz Oniine
alindiginda % 44,2 diizeylerinde; Evre 1 icin % 93, Evre 2 i¢in % 70, Evre 3 i¢in, %37,

Evre 4 i¢in ise % 25 olarak bulunmustur sz).

Tim evreler g6z o6nidnde bulunduruldugunda borderline grade’e sahip
tiimorlerde bes yillik sag kalim % 86 — 90; invasif kanserlerde ise erken evrede(Evrel
ve Evre 2) ve geg evrede(Evre 3, Evre 4) sirasiyla grade 1 hastalikta % 87, % 38; grade
2 hastalikta % 70, % 25; grade 3 hastalikta % 64, % 19 olarak bulunmusturss). Grade 1
timorde solid kisim <%5, grade 2°de%5-50, grade 3’te >%50 kadar olup grade bulgusu

solid kistik oranina gore degerlendirilmektedir.

Berrak hicreli ve kucguk hucreli timorler haricinde over malignansisi
histolojisinin prognozda bir 6nemi gozlenmemistir. Bu tip over kanserlerinde ise

prognoz oldukca kotuddr.

Erken ve ileri evre olduguna bakilmaksizin DNA diploidisi prognozda dnem
teskil etmektedir. Diploid tiimorlerde prognozun andploid tiimorlere gore daha iyi

oldugu gosterilmistir 3g,40).

Ileri hastaliga sahip bireylerin % 34’iinde HER-2/neu onkojeninin overeksprese
oldugu gozlenmis ve kotii prognozla iligkili bulunmustur. p53 geninde mutasyon ise her

evrede gozlenmis ve prognozla dogrudan iliskisi saptanilmamistir (a1 42)

Hastalarda Karnofsky indeksi <70 olanlarda, >70 olanlara oranla daha kisa
yasam beklentisi tespit edilmis. Hasta yas1 géz Oniine alindiginda ise tiim evreler dahil
edildiginde bes yillik sag kalim beklentisi gen¢ hastalarda, <45 yas, % 67; yash

hastalarda ise, >80 yas, % 12 olarak bulunmustur43).

Primer sitoreduktif cerrahi sonrasi rezidiiel timor voliimii ( 1-2 cm ) dnemli
prognostik parametrelerdendir. Bu nedenle rezidiiel timér miktarinin miimkiin

oldugunca en aza indirilmesi over cerrahisinde ve tedavisinde ana hedeftir ).
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Tiimor bir overde sinirli, over yilizeyinde veya asitte
veya peritoneal yikamada tiimor hiicresi yok.

Tiimor her iki overde sinirlt

Over yuzeyinde tumor hiicresi yok

Asitte veya peritoneal yikamada tiimor hiicresi yok

Bir veya her iki overde timaor olup cerrahi operasyon
esnasinda dokiilme, tiimdr kapsiiliinde riiptiir veya over
yuzeyinde timor hicreleri, asit mayide veya periton
yikamasinda malign tiimdral hiicreler

Tla

T1b

Tlc

Tiimor pelvik uzamimla birlikte (pelvik simirin altinda) tek
veya her iki overde simirh veya peritoneal kanser (Tp)

T2

A
1B

Uterusa-fallop tiipline uzanim ve/veya implant
Diger pelvik dokulara uzanim

T2a
T2b

Tiimor tek veya her iki overe sinirh veya peritoneal
kansere eslik eden sitolojik veya histolojik olarak
kanmitlanmis pelvis dis1 peritoneal yayillhm ve/veya
retroperitoneal lenf nodu metastazi olmasi

T3

HIA
1IAL
HIAL(i)
HIAL(ii)
HIA2

B

c

Pelvis disinda mikroskobik peritoneal sigramanin eslik
ettigi veya etmedigi retroperitoneal lenf nodu metastazi
Yalnizca sitolojik veya histolojik olarak kanitlanmis
retroperitoneal lenf nodu metastazi varlig

Metastazin boyutu <10 mm oldugunda ( metastazin
boyutu, lenf nodunun boyutu degil)

Metastazin boyutu >10 mm oldugunda

Mikroskobik ekstrapelvik peritoneal yayilim olmasi,
retroperitoneal lenf nodu metastazinin eslik ettigi veya
etmedigi

Pelvis diginda <2 cm boyutlarinda makroskopik
peritoneal metastaz varliginda, retroperitoneal lenf nodu
metastazinin eslik ettigi veya etmedigi

Pelvis disinda >2 cm makroskobik peritoneal metastaz
varliginda, retroperitoneal lenf nodu metastazinin eslik
ettigi veya etmedigi

(Not 1)

T1,T2,T3aN1

T3a/T3aN1

T3a/T3aN1

T3b/T3bN1

T3c/T3cN1

Peritoneal metastaz disindaki uzak metastazlarin varhgi
Evre IVA: Plevral eflizyon, pozitif sitoloji ile birlikte
Evre IVB: Karaciger ve/veya dalak parankim metastazi,
Ekstra-abdominal organ metastazi (inguinal lenf nodu ve
abdomen dis1 lenf nodlar1 da dahil) (Not 2)

Herhangi bir T
veya N
M1
T3c/T3cN1

|
Tablo 2: Over kanseri 2014 FIGO evreleme sistemi s

Notlar:

1. Parankim tutulumu olmadan karaciger ve dalak kapsiilii tutulumu variigi

2. Parankimal metastazlar EvrelVB’dir.
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2.6. OVER KANSERININ YAYILIM YOLLARI
Metastatik ovaryan kanserde ii¢ cesit yayilim paterni gozlenir; bunlar, direk

invazyon, subperitoneal ve intraperitoneal yayilim.

Direk invazyonda malign hiicreler fasyal planlar aracilifiyla direk olarak komsu

organlara invaze olur ve en sik tutulan organ sigmoid kolondur.

Subperitoneal yayilimda, kanser hicreleri alttaki peritoneal fasya yoluyla
disseminasyon gosterir. Bu yayilimda lenfatik, mezenterik ve hematojen olmak iizere {i¢

farkli drenaj paterni izlenebilir(Sekil 2).

Spleen
Renal a
Ovarian a.
Inf mesenteric a.
Ovary
Uterus

Sekil 2: Over kanseri yayilim paterni.

Lenfatik drenajda (i¢ drenaj paterni mevcuttur; gonadal, broad ligaman ve round
ligaman. En sik gozleneni gonadal paterndir ve ilk olarak renal hilus diizeyindeki
paraaortik lenf nodlarina yayilim gézlenir. Broad ligaman iizerinden internal iliak lenf
nodlarina, spesifik olarak obturator lenf nodlarina ve daha az siklikla eksternal iliak lenf
nodlarina; round ligaman {izerinden de eksternal iliak lenf nodlarma ve inguinal lenf
nodlarina yayilim izlenir. Broad ligaman {izerinden uterus, fallop tiipleri ve kontralateral

over tutulumu gozlenebilir.

Mezenterik yayilimda direk invazyondan farkli olarak mezenter iizerinden

malign hiicrelerin ilerledigi gézlenir.
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Hematojen yayilimda; overe veya uterusa ait damarlar aracilifiyla karaciger,
plevra, akciger, adrenal bezler ve dalaga yayilim izlenir. Beyin ve kemik metastazi
nadirdir. Epitelyal karsinomada tani1 aninda hematojen yayilim pek beklenen bir bulgu
degildir, ancak hastalik progresyonunda veya rekiirrenste gézlenebilir. Koryokarsinom

gibi az siklikla goriilen alt tiirlerde hematojen yayilim daha siktir.

Intraperitoneal yayilimda kanser hiicreleri peritoneal kaviteye uzanmistir. Bu
yayilimda iki teori One siiriilmiistiir; peritoneal tabakalar1 direk olarak geg¢me ve
peritoneal tabakalara hematojen yayilim. Mikroskobik hiicreler oncelikle solunuma,
peristaltizme ve yer ¢ekimine sekonder intraabdominal basing sayesinde meydana gelen
normal peritoneal akim ile yayilim gosterirler. Bu nedenle en sik olarak Douglas
posunda, sag alt kadranda, sigmoid kolon mezosu superiorunda ve perihepatik reseste
gozlenir. Peritoneal sivi, diafragmatik lenfatik sisteme ve biiyiik omentuma drene
oldugundan, diafragmatik, perikardiyal, anterior mediastinal lenf nodlarina yayilim
gozlenebilir. Omentuma yayilim noduler bi¢cimde, birbirine birlesme egilimde yumusak

doku olusumu seklinde gerceklesir ve bu yapiya “omental kek” denir(45,46).

2.7. OVER KANSERINDE TANI

Over kitlelerinde tanida benign nedenler veya fizyolojik varyasyonlar ekarte
edilmelidir. Endometriozis, pelvik enflamatuar hastalik, leimyomlar vb. jinekolojik
nedenler ve kolon orijinli maligniteler, mesane orijinli maligniteler ayirici tanida goz
onilinde bulundurulmalidir. Bébregin pelvik yerlesimli olmasi over kanserini taklit eden

kitle imaj1 verebilir.

Taniya giderken hastadan veya yakinlarindan ayrintili 6ykii alinmasi, CA125
gibi biyokimya sonuglarinin degerlendirilmesi ve anatomik ve fonksiyonel goriintiileme
metodlarina bagvurulmasi gerekmektedir. Transabdominal ultrasound (TAUS) veya
transvajinal ultrasound (TVUS), renkli doppler ultrasound (RDUS), bilgisayarl
tomografi (BT), Manyetik Rezonans Gorintileme (MRI), 5-florodeoksiglukoz pozitron

emisyon tomografi FDG-PET/BT kullanilan goriintiileme metodlaridir.

Tiim veriler bir araya getirildiginde 6n tan1 konulabilmekte, ancak, kesin tani

icin mutlaka laparotomi ile birlikte histopatolojik inceleme yapilmalidir.
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The National Comprehensive Care Network (NCCN) klavuzuna gore tedavi
sonrasi ilk iki yil icinde 2-4 aylik periyodlarla, sonraki {i¢ yillik donemde 3-6 aylik
periyodlarla hasta takibi yapilmasi gerekmektedir

2.7.1. Oykii ve Fizik Muayene
Onbin hastadan birinde tan1 koydursa da taniya yaklasimda oldukca degerlidir.
Hastada agr1 O0ykiisii ve agrinin karakteri, pelvik bolgede sislik 6ykiisii, vajinal kanama
Oykiisti, adet diizeni, menapoz hikayesi, dogum sayisi, sik idrara ¢ikma Oykiisii, karin

gevresi dlgiisiiniin artmasi sorgulanmalidir.

2.7.2. Biyokimya (laboratuar) Sonuclar

CA-125, epitel hicrelerinin yuzeyinde eksprese edilen yiksek molekiler
agirlikli glikoprotein yapida bir antijen olup normal erigkinde plevra, periton, perikard
ve brongiyal salgida gdzlenir. Eriskin over dokusunda bulunmazken 6zellikle epitelyal
over kanserlerinin % 80’inde saptanir ve serum seviyesi hastalik progresyonuyla
iliskilidir. Tablo 3’te CA-125 ile iligkili durumlar verilmistir. Farkli ¢alismalarda CA-
125 degeri 30-35 U/mL arasi iist deger olarak tespit edilmistir. CA-125 overin sadece
malign epitelyal tiimorlerinde degil ayrica saglik bireylerin % 1’inde, enflamatuar
hastaliklarin %6°sinda, jinekoloji dis1 malignansilerin %28’inde de yiikselebilmektedir.
Inisyal evrelemede bu tiimdr markirinda yiikselme olmamissa hastalik takibinde

kullanilmamalidir(48).

CA-125 degerini, pelvik kitlenin degerlendirilmesi, epitelyal over kanserinde

sitorediiktif cerrahi sonrasi takip, tedavi sonrasi rekiirrens takibi agisindan énemlidir.

Torizuka ve arkadaslarinin ¢alismasinda CA-125 % 80 dogruluga, % 100 pozitif
prediktif degere sahip, fakat negatif prediktif degeri oldukea diisiik (% 50) bulunmustur.

Garcia-Velloso ve arkadaslarinin ¢alismasinda da benzer sonuglar gézlenmistir.
CA-125 degerinin ylikselmesi oldukca anlamli iken diisiik olmasi aktif hastalik

olmadigini1 gostermemektedir(49).
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Benign nedenler Malign nedenler

Jinekolojik Nedenler Diger nedenler Jinekolojik Diger nedenler
nedenler
e Akut PID e Akut hepatit e Over kanseri e Akciger,
e Benign ovaryan e Akut e Endometriyum Karaciger,
neoplaziler pankreatit kanseri Meme,
e Adenomiyozis e Kronik Kolorektal
e Meigs karaciger kanser
sendromuEndometriy hastaligi e Pankreas
ozis e Postoperatif kanserleri
e Fonksiyonel over 6dem e Plevra ve
Kisti e Sistemik lupus Periton
e Aciklanamayan eritematozus metastazlari
infertilite Diyabet
e Menstriiasyon e Siroz
e Ovaryan o Kolit
hiperstimilasyon e Renal hastalik
e Myoma uteri e Konjestif kalp
e Gebeligin ilk 12 Perikardit
haftasi e yetmezligi
e Divertikulit

e Mezotelyoma

e Malignite dis1
assit

e Pnomoni

e Poliarteritis

nodosa

Tablo 3: CA-125 yiiksekligine neden olan durumlar
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2.7.3. Goruntuleme Teknikleri
Jinekolojik maligniteli hastalarin evreleme, tedaviye yanitin
degerlendirilmesinde ve rekiirrensin saptanmasinda konvansiyonel goruntuleme
yontemleri(BT, MR, USG) ve metabolik gorintileme yontemleri(FDG-PET-BT)

kullanilmaktadir.
> Ultrason

Hasta toleransinin yiiksek olmasi, maliyetinin diisiik olmasi, tanisal etkinligi,
kolay ulasilabilir ve uygulanabilir olmasi ve radyasyon icermemesi nedeniyle tercih
edilmesi gereken ilk yéntemdir. En 6nemli dezavantaji ultrasonu yapan radyologun
tecriilbesine ve ekipmana bagli olarak siibjektif bir yontem olmasidir. TVUS,
adneksiyel kitlelerin incelenmesinde TAUS a gore daha fazla ayrintili bilgi vermesi ve
goriintii kalitesi daha yiiksek olmasi nedeni ile tercih edilmektedir. Ultrasonda gri
skala kullanilmaktadir, bunun igerisinde kitlenin boyutlari, duvarlarinin kalinligi,
ekojenitesi, internal 6zellikleri siniflandirilmistir. Bu skorlama sisteminin Leibman ve
arkadaglarinin yaptig1 calismaya gore duyarliligi % 100, ozgilligi % 83, pozitif
prediktif degeri % 37 ve negatif prediktif degeri % 100 olarak bulunmustur. Hasta
yas1, timor voliimii, duvar kalinligi, septasyon igermesi, papiller projeksiyona sahip
olmasi, kan akimi durumu, solid icerik gibi ozellikler ultrasonda benign-malign

ayriminda degerlendirilmektedir.

Ultrasonda degisik skorlama yontemleri kullanilmakla birlikte en fazla kabul
goren Sassone ve arkadaglarmin tiirettigi skorlama teknigidir. Burada i¢ duvar
kalinliginin > 3 mm olmasi, papiller yapilar icermesi, duvar kalinliginin 3 mm’den
fazla olmasi, ¢ogunlukla solid igerige sahip olmasi, septasyon igermesi ve septa
kalinliginin >3 mm olmasi, miks veya yiiksek ekojeniteye sahip olmasi malignite
acisindan skorlamada kullanilmaktadir. Laban ve arkadaglar1 septal kalinlik ve
ekojenitenin miks veya yiiksek olmasini malignite yoniinde degerlendirmislerdir.
Timur-Tritsch ve arkadaslarina gore kitle icerisinde kan akiminin olmamasi benign

kitleleri diistindiirmektedir.
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> Bilgisayarh Tomografi

Bilgisayarli Tomografi (BT) adneksiyel Kkitlelerin degerlendirilmesinde
yeterince yumusak doku ayrimi yapamamasi ve iyonize radyasyona sahip olmasi
nedeni ile onerilmemektedir. Yalnizca dermoid kist siiphesinde kitle igerisinde yag

dokusunu, disleri ve kemik parcalarini ayirabilmesi nedeni ile kullanmaktadir(50).

Patolojik  lenf bezi taramasinda ve abdomen-toraks dokularinin
degerlendirilmesinde =~ BT  kullanilarak  hastaligin ~ evresinin  belirlenmesi
saglanmaktadir(51). Tempani ve arkadaslarinin ¢alismasinda peritonda yerlesimli

kiigiik metastatik implantlarin tespitinde BT nin sensitivitesi % 95 bulunmustur(52).
> Manyetik Rezonans Goruntileme

MR goriintiileme klinik muayene ve ultrasondan sonra belirsiz ve siipheli
vakalarda kost-efektif diger basamaktir. MR’in diger goriintiileme yodntemlerine
istiinliikleri arasinda direkt multiplanar inceleme yapabilmesi, yumusak doku
ayriminin yiikksek olmasi, damarlarin kontrast madde kullanilmaksizin ayirt
edilebilmesi ve hamilelerdeki giivenli kullanim1 sayilabilir. MR ¢ok gilivenilir olmasi
ve ayrintili bilgi vermesine ragmen c¢ok pahali bir yontem olup hasta toleransi
acisindan dezavantajli bir tekniktir. Tiim bu sebeplerden dolayr MR goriintiileme
kompleks adneksiyel kitlesi olan se¢ilmis hastalarda problem ¢dzmeye yonelik bir

modalite olarak tavsiye edilmektedir (53-55).

Hricak ve arkadaslarinin calismasi, Godolinyumlu MR goriintiilemenin
adneksiyel kitlelerin % 94 ‘linii tespit edebildigini ve malignansi tespitinde % 93
dogruluga sahip oldugunu gostermektedir. MR bulgularinda kistik bir kitlede
vejetasyon olmasi veya solid tiimorde nekroz olmasi malignansi i¢in prediktif olarak
kabul edilmistir ve ayrica timdriin yayilmis olmasi ve adenopatiye sahip olmasi da

malignansi agisindan dikkatli olmay1 gerektirmektedir (55).

Fenchel ve ark’inin c¢alismasinda asemptomatik adneksiyel Kitlelerin
degerlendirilmesinde MR’1n duyarliligi, 6zgiilliigii ve dogrulugu sirasiyla %83, %84,

%84 olarak bulunmustur (56).
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> FDG-PET/BT

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET); dokularin perfiizyonunu, metabolik
aktivitesini ve canliligin1 (viabilite) yansitan non-invaziv bir goruntileme
yontemidir.PET, pozitron yayarak bozunanbir radyoniiklid kullanilarak bozunma
sonucu olusananhilasyon fotonlarinin kaydedilmesi ile radyofarmasétigin dokulardaki
ic boyutlu dagiliminin ortaya kondugu bir goriintiilleme yontemidir. PET/BT, pozitron
emisyon prensibi ile dokularin perfiizyonunu, hiicrelerdeki biyokimyasal-metabolik
olaylar1 (glukoz metabolizmasi, DNA sentezi vb) ve hiicre canliligini viicuda verilen
radyoniiklidler araciligiyla Olgiildigiic ve BT yardimiyla anatomik olarak da

gorilintiilendigi bir tan1 yontemidir.

PET goriintilleme, diger niikleer tip modalitelerinde oldugu gibi emisyon
teknigine dayali olup yapisal detaylardan ¢ok fonksiyonel-metabolik aktivite hakkinda
bilgi verir. Flor 18 pozitron yayan radyoaktif bir maddedir (18F — 18018 + ¢ + +r). F-
18 isaretli fluoro -2-deoxy-D-glucose (FDG) onkolojik PET goriintilemesinde
giinimiizde en sik kullanilan radyofarmasoétiktir. FDG-PET/BT, malign dokularda
glukoz tiikketiminin artig gostermesi prensibi ile yaygin olarak kullanilan malignite
goriintiileme ajanidir. Viicut igerisinde F-18’in pozitron bozunmasi sonrasi yayilan iki
adet 511 keV enerjiye sahip birbirinden 180 derece aciyla ayrilan anhilasyon fotonlari
PET tarama sistemlerindeki detektorler icerisinde yer alan kristaller tarafindan sogrulur
ve sintilasyon(isilt1) meydana gelir. Bu sintilasyonlar da kristalin arkasinda yer alan ve
pozisyon belirleme 6zelligine sahip olan foton ¢ogaltict tiipler vasitasiyla ¢ogaltilip
elektrik sinyallerine dontistiiriilerek sistem bilgisayarina kaydedilir. Her bir foton ¢ifti
icin x, y, z eksen koordinatlar1 belirlenerek kaydedilir. Kaydedilen bu ham verilerden

rekonstriiksiyon islemleri sonucu tomografik PET goriintiileri elde edilir(57,58).

F-18 FDG’nin fiziksel yarilanma omrii 110 dakika, enerjisi ise 511 keV’dir.
Malign hiicrelerde FDG tutulumunda artig, artan hipoksi sonucu glikolizin artmasi ve
glukoz tasiyici proteinler (6zellikle GLUT-1) ile hekzokinaz miktarinin artmasina
baglidir. Giiniimiizde glukoz tastyicilarini kodlayan yedi gen bilinmektedir (GLUT 1-7).

Fakat malign hiicrelerin artmis glukoz alimindan daha ¢ok GLUT-1 ve 3' {in asir1
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ekspresyonunun sorumlu oldugu bildirilmistir(59).FDG glukoz tasiyict proteinler
araciligryla hiicre icerisine girdikten sonra heksokinaz enzimi ile fosforile edilerek
FDG—6-fosfat’a doniistiiriiliir. Bu safhada glikoliz sathasinin siradaki enzimi olan
Glukoz-6-P izomeraz ile glukoz metabolizmasinin aksine FDG-6-Pile reaksiyona
giremez. Ayrica FDG-6-P diisiik membran permeabilitesine bagli olarak hiicreden disar1
atilmast ¢ok yavastir ve malign hiicrelerde glukoz—6-fosfataz enzim aktivitesinin
diismesi nedeniyle FDG-6-P defosforile edilerek yikilamaz, tiim bunlarin sonucu olarak
FDG-6-P hiicre icerisinde hapsolur. Biriken FDG—-6-P’dan ortama yayilan pozitronlarin
olusturdugu anhilasyon fotonlar1 araciligiyla da artan glukoz metabolizmasi izlenebilir.
Glukoz metabolizmas1 kanser hiicrelerinde oldugu gibi benign tiimdrlerde, graniilositler
ve mononiikleer hiicrelerin enerji kaynagi olarak glikozu kullanmasi ve dolayisiyla
artmis glikoliz hizi nedeniyle her tiirlii enflamatuar ve fizyolojik olayda
artabilir(60).FDG tutulumundaki artisin malign veya malignite dis1 bir nedene mi bagh
oldugunu belirleyebilmek icin dual faz calismalari kullanilabilmektedir. Dual faz
caligmalarinda standart goriintiilemeye ek olarak ge¢ goriintiileme yapilmakta ve bu geg
gorlintiillerde FDG tutulumunun devam edip etmedigine veya artis gosterip
gostermedigine bakilmaktadir. Geg goriintillerde FDG tutulumunun devam etmesi veya
artis gostermesi lezyonun malign karakterde oldugunu destekleyen bulgulardir (61, 62).
Dokularda FDG tutulumu olabilmesi i¢in oOncelikle FDG’nin dokuya ulasmasi
gerekmektedir, bu nedenle de vaskiiler yollarin saglam olmasi sarttir; ayrica, FDG’yi
kullanacak yeterli canli hiicre bulunmasi gerekmektedir. Nekrotik ve fibrotik dokularda

tutulum ¢ok azalirken mitotik aktivite ve hipoksi tutulumu arttirir.

FDG tutulumu plazma glikoz diizeyinden etkilendiginden yiiksek kan glikoz
diizeylerinde timor dokusundaki FDG tutulumu azalma gosterir ve ayrica FDG’nin
fizyolojik dagiliminda degisiklikler ve beklenmeyen tutulumlar gozlenebilir. FDG
tutulumunun plazma glikoz diizeyinden etkilenmemesi i¢in en az 4 saat aclik onlemi
alinmali vekan glikoz diizeyinin mutlaka 6l¢iiliip 150-200 mg/dl’nin altinda oldugunun
teyit edilmesi gerekmektedir. Kan glikoz diizeyi yiiksek olan hastalarin serum glikoz
dizeyini 150-200 mg/dI’nin altina indirmek igin es zamanli insiilin uygulamasi
yapilmamalidir. Ciinkii insiilin FDG’nin kas hiicrelerinde birikimini arttirarak timor
hicrelerindeki FDG tutulumunu azaltir. FDG ile yapilan onkolojik ¢alismalarda 10-20
mCi FDG’nin i.v. enjeksiyonundan yaklasik 60 dakika sonra PET goriintiileme yapilir.
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Genel olarak tiim viicut goriintiileme kafa tabanindan femur proksimaline kadar olan
alandan yapilir ve yeni nesil sistemlerde ortalama 15-30 dakika kadar stirmektedir (61,
62).

FDG’nin viicuttaki fizyolojik dagilimi glikoz ile olduk¢a benzerlik gosterir.
Normal dagilimi bilmek fizyolojik tutulumlarin patolojik olaylardan ayriminda
onemlidir (63, 64). Serebral kortekste yiiksek glikoz kullanim1 nedeniyle genellikle cok
yogun FDG tutulumu gozlenir. Myokardial FDG aktivitesi kisinin aglik durumuna ve
kan glikoz diizeyine gore oldukga belirgin degisiklik gdstermekte olup toklukta belirgin,
aclik durumunda ise genellikle hafif diizeyde FDG tutulumu izlenir. A¢lik durumunda
myokardda diisiik diizeyde FDG tutulumu izlenmesinin nedeni myokard hiicrelerinde
enerji Uretimi i¢in Oncelikle serbest yag asitlerinin tercih edilmesidir. Bu nedenle
mediastinal metastazlarin yiiksek duyarlilikla saptanabilmesi icin myokardiyal aktiviteyi
minimuma indirmek amaciyla 12 saat aglik sonrasi enjeksiyon ve goriintiileme
onerilmektedir. Waldeyer halkasindaki lenfatik doku ile tonsiller, dil kokii ve tiikiiriik
bezlerinde diisiikten orta diizeye kadar FDG tutulumu izlenebilir. Sagital eksende bu
ters hilal seklinde gozlenebilir. Karacigerde ve dalakta hafif diizeyde artmis FDG
tutulumu izlenirken graniilosit stimiilasyon faktorleri kullanilarak yapilan tedavilere
bagli olarak dalakta FDG tutulumu diffiiz olarak artabilir. Kemik iliginde genellikle
hafif diizeyde homojen aktivite tutulumu izlenir. Kemoterapi sonrasi ilk bir ay
icerisinde ve graniilosit stimiilasyon faktorleri ile yapilan tedaviye bagl olarak artmis
kemik iligi aktivitesi gozlenir. Benign kemik lezyonlarinda, Paget hastaliginda,
dejeneratif eklem-disk hastaliklarinda, iyilesmekte olan akut kiriklarda artmis FDG
tutulumu izlenebilir. Iskelet sisteminin radyoterapi yapilan bdlgelerinde erken dénemde
enflamasyona bagl olarak artmis, daha sonra ise radyasyon nekrozu nedeni ile azalmis
FDG tutulumu izlenebilmektedir. Normalde diisikk diizeyde c¢izgili kas tutulumu
izlenirken yogun egzersiz yapilmast durumunda artmis ¢izgili kas tutulumu izlenir. Diiz
kaslardaki peristaltizme bagli olarak gastrointestinal sistemde ve ozellikle kolonda
fokal, segmental veya diffiiz olmak tlizere degisik paternlerde tutulumlar gozlenebilir.
Yine diiz kas aktivitesine bagl olarak midede, yutulan tiikiiriikteki FDG’ye bagli olarak
ise 0zefagusta hafif dizeyde tutulum izlenebilir. Cocuklarda timus dokusundaters "V*"
seklinde izlenen fizyolojik FDG tutulumu, adolesan donemde bezin invollsyonu ile

birlikte gerilemektedir. Kemoterapi sonrasi gelisen timus hiperplazisi, olgularin
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%16’sinda izlenen artmig timus tutulumu tedavi sonrasi 6. aya kadar devam
edebilmektedir. Ciddi aterosklerotik hastalik ve anevrizmalarda, ayrica daha yogun
olarak tromboflebitte vaskuler sistemde FDG tutulumu izlenebilir. Vaskuler greftlerde
ve kateter portundan yapilan enjeksiyonlarda kateter boyunca FDG tutulumu izlenmesi
normal bir bulgu olarak kabul edilmelidir. Erkek gonadal organlarinda ve menstriiasyon
sirasinda uterusta da degisik diizeyde aktivite tutumu saptanabilir. Premenopozal
olgular ile hormon replasman tedavisi alanlar veya emziren kadinlarda meme
dokusunda degisik diizeyde FDG tutulumu gozlenebilmektedir. FDG’nin fizyolojik

renal ekskresyonu nedeni ile bobrek ve mesane aktivitesi belirgin olarak izlenir (65).

Normalde glikozu absorbe eden bobrekler FDG’yi glikoz gibi algilamazlar.
Bunun sonucunda FDG proksimal tibdllerde bir miktar reabsorbsiyona ugramasina
karsin biiyiik oranda filtrasyon ile viicuttan atilir. Enjekte edilen FDG’nin %16°s1 ilk 1

saat icerisinde, %50’si ise 135 dakika igerisinde iiriner ekskresyon ile atilir (65, 66).

PET goruntllerini vizlel olarak ve kantitatif olarak degerlendirmek miimkiindiir.
Kantitatif degerlendirmedeen sik kullanilan parametre maksimum standart uptake
degeri (SUDmax) olup birim dokudaki radyofarmasétik tutulum yogunlugunun viicut
icerisindeki ortalama FDG yogunluguna oranlayan semikantitatif bir 6l¢utttir. Bu indeks
birim alandaki radyoaktivite konsantrasyonunun enjekte edilen doza ve hastanin viicut

agirhigina normalize edilmesi ile hesaplanmakta olup matematiksel olarak asagidaki gibi

ifade edilir (67).

Doku aktivitesi (mCi(MBq)/ml)

SUD=
Enjekte edilen aktivite (mCi(MBq) / Viicut agirligi (g)

Genel olarak F18-FDG PET/BT endikasyonlari;

Onkolojik kullanim
. Bilinen bir lezyonun benign-malign ayrimu,
. Primeri bilinmeyen tiimor metastazi saptandiginda ya da paraneoplastik

sendromlu hastada primer odak belirleme,
. Bilinen malignitelerin evrelendirilmesi,

. Bilinen malignitelerin tedavi yonlendirilmesi,
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. Tedavi cevabir degerlendirme; tedavi sonrasi saptanan anormal bulgularin

niiks/fibrotik doku/nekroz ayriminin yapilmasi,

. FDG pozitif ve potansiyel olarak tedavi edilebilir relapsi olan hastalarda

yeniden evreleme,

. Timor belirteglerinin  yiikseldigi durumlarda timor rekiirrensinin
saptanmasi,

. Biyopsi planlanan hastada en fazla bilgi verecek lokalizasyonun
belirlenmesi,

. Radyoterapi planlamada rehberlik amacli,

Onkoloji harici endikasyonlar:

. Onkoloji dis1 uygulamalarda enfeksiyon degerlendirilmesi, psikiyatrik ve

norolojik hastaliklarda ve myokard canliliginin degerlendirilmesinde kullanilir (68).

Ulkemizde Saglik Bakanligmin 10.04.2014 tarihinde tekrar diizenlenen Saglik
Uygulama Tebligi ve eklerine gore Over kanserinde FDG-PET/BT, yeniden evrelemede
(CA-125 diizeyinde yiikselme) ve tedaviye yanit durumunu belirlemek amaciyla
kullanilmaktadir. Ancak hastanelerde hastaya 0zel olarak Onkoloji Uzmant,
KadinDogum Uzmanmi ve Nikleer Tip Uzmanindan olusan heyet tarafindan karar
verilmesi ile “endikasyon dist FDG-PET/BT istem formu” diizenlenerek FDG-PET/BT
kullanilabilmektedir. Bu wuzmanlardan ikisi onkolog ve kadin dogum uzmani

olabilmekte, {i¢lincii uzman hekim ise mutlaka niikleer tip uzmani olmalidir.

Fulham MJ ve ark’nin yaptig1 90 hastay1 kapsayan tedavi gdrmiis klinik, timor
belirteg yiiksekligi veya anatomik goriintiileme yontemlerinde niiksten kuskulanilan
epitelyal over kanseri tanili ¢ok merkezli prospektif kohort ¢alismasinda FDG-PET/BT
hastalarin % 58,9’unda tedavi tercihini degistirmis, konvansiyonel yontemlere gore
abdomen disinda daha fazla lezyon tespit etmis, nodal, peritoneal ve subkapsuler
karaciger metastazlarinin tespitinde daha dstiin bulunmus ve hastaligin 12 aylik
periodda progresyonu hakkinda 6ngoriide bulunmustur(69).Simcock ve ark’ma gore %
58 hastada, Mangili ve ark’mma gore % 44 hastada tedavi protokolii degisiklik
gostermistir(70,71).
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Nam ve ark’min caligmasinda malign-borderline ovaryan tiimoér ayriminda
FDG-PET/CT % 92 dogruluga sahip iken ultrasondan (%83) ve abdomino-pelvik BT
veya pelvik MR’dan (%74,9) daha iistiin bulunmustur (71). Castellucci ve ark’nin
calismasinda ise FDG-PET/BT, TVUS’a gore preoperatif kitle karakterizasyonunda ve
BT’ ye gore evrelemede daha iistiin bulunmustur(72). Yine Eun Ji Nam ve ark’na gore
FDG-PET/BT benign ve borderline/malign aymriminda BT ve MR’a gore daha iistiin
bulunmustur(73).

Alessandra Musto ve ark’inin ¢alismasinda FDG-PET/BT over kanserinin relapsinin
tespitinde ve buna bagl olarak tedavi (cerrahi veya kemoradyoterapi) kararinin

verilmesinde ek bilgi verebilmektedir(74).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. OLGULAR

Ocak 2007-Ocak 2013 tarihleri arasinda I.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Niikleer
Tip AD’nda toplam 350 hastanin over malignitesi siiphesi veya tanisi ile FDG-PET/BT
gorilintiilemesi mevcuttu. Bu hastalarin bir kism1 dis merkezde takipli oldugundan, bir
kisminda herhangi bir tiimor belirteg veya anatomik korelasyon uygulamasi
yapilmadigindan ve bir kisminda da hastaya PET/BT goriintiilemesi birden ¢ok kez
tekrar edildiginden bu hastalar ¢aligma disinda birakildi. FDG-PET/BT goruntulemesi
yapilmis Primer Over Kanseri arastirilmasi ve evrelemesi amaciyla 41 hasta ve Over
kanseri niiks arastirilmasi amaciyla 52 hasta ¢alismaya dahil edildi. Bu olgular klinik
sikayetlerinin olmasi, timor belirteg yiiksekligi veya konvansiyonel goriintiileme
yontemlerinde siipheli bulgularin saptanilmasi nedeni ile FDG-PET/BT gorinttlemesi
yapilmis hastalardi. Hastalarin tan1 anindaki yas1 15-83 arasinda (ortalama yas: 53,6)
degismekle birlikte, son tedaviden sonra 3 hafta ile 48 ay arasinda siire ge¢misti.

Hastalara ait datalar incelendiginde 31 hastanin hayatta olmadig: gozlendi.

Glukoz diizeyi regiile olmayan hastalar ve dlgiilen kan sekeri >160 olanlar, 3
haftadan daha kisa siire 6nce kemoterapi uygulanmis olgular veya 3 aydan daha kisa
siire igerisinde radyoterapi uygulanmis hastalar calisma disinda birakildi. Ayrica
herhangi bir sliphe olmadan yalnizca kontrol amagli ¢ok kisa araliklarla FDG-PET/BT

cekimi yapilan hastalar da calismadan diglandi.

Hastalarin yasi, primer over kanseri tipi, timor grade’i, evresi, son bir ay
icerisinde bakilan CA-125 degeri, PET/BT evresi, SUVmax degeri kayit altina alind1 ve

degerlendirmeye eklendi.

Hastalarin PET/BT imajlari, CA-125 degerleri, klinik izlemleri, konvansiyonel
gorlintiileme yontemleri ve histopatolojik sonuglar degerlendirilerek dogruluk,

0zgunluk, pozitif ve negatif prediktif degerleri ve dogruluklart hesaplandi.

Primer maligite arastirilan toplam 41 hastanin 28’inde over lezyonuna yonelik
cerrahi ya da biopsi ile benign veya malign tanis1 konulmustu. PET/BT bulgular1 bu
girisimsel islemler sonrasi elde edilen patoloji sonuglar1 ile karsilastirilarak

degerlendirildi.
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Niiks aragtirilan 52 hastada PET/BT imajlar1 17 hastada histopatolojik olarak
degerlendirilirken diger hastalarda klinik takip, CA-125 dizeyleri ve konvansiyonel

goriintiileme yontemleri ile karsilastirilarak degerlendirildi.

3.2. GORUNTULEME TEKNIiGi

PET/BT gorintilemesi 6 kesitli BT ile entegre yiksek rezolisyonlu PET
tarayici (Siemens Biograph LSO HI-REZ PET/BT Illionis, ABD) ile yapildi. Asgari 4
saat aclikta, kan glukoz seviyesi 160 mg/dl’nin altinda olan hastalara IV yoldan 444-
629 MBqg (12-17 mCi) F-18 FDG enjeksiyonu yapildi. FDG enjeksiyonu sonrasi
radyofarmasotigin biyodagiliminin tamamlanmasi amaciyla 1-1,5 saat streyle sakin bir
odada istirahat eden hastalar mesane bosaltildiktan sonra PET/BT tarayici yatagina
yatirildi. Once topogram, ardindan verteks-uyluk proksimalini iceren bolgenin
i.v.kontrastsiz diisiik doz BT ve en son olarak da ayni bolgenin PET goriintiileri alindi.

PET gorntlleri genellikle 7-9 yatak pozisyonunda ve 3 dk/yatak modunda alindi.

PET gorintller iterative yapilandirma ile yeniden diizenlendi ve ateniiasyon
diizeltmesi yapildi. Sagittal, koronal ve aksiyel kesitler elde edildi. Gorlntiler PET, BT
ve fiizyon PET/BT goriintiileri olarak es zamanli incelendi. Incelemenin ana
kriterigorsel degerlendirmede backgrounda goére artmis fokal FDG tutulumunun
saptanmastydi. PET goriintiilerinde saptanan her fokal FDG tutulumunun BT
kesitlerinde karsilig1 arandi. BT kesitlerinde tiikriik bezi, kas, yag dokusu ve reaktif
goriiniimlii lenfoid dokuya karsilik gelen fokal FDG tutulumlan fizyolojik tutulumlar
olarak kabul edildi. BT karsiliginda asit, anormal yumusak doku kitlesi veya lenf nodu
saptanan fokal FDG tutulumlar ise rekiirrens veya metastaz agisindan anlamli kabul
edildi. BT karsiliginda enfeksiyon/enflamasyon bulgular1 bulunan, hafif dereceli FDG
tutulumlar1 ise rekiirrens/metastaz olarak kabul edilmedi. PET goruntlerinin
degerlendirmesinde gorsel incelemenin yani sira semikantitatif analiz yontemi de
kullanild1. Semikantitatif analiz yontemi olarak gorsel incelemede artmis FDG
tutulumunun izlendigi ve lezyon olarak diisliniilen odagin SUDmax o6l¢tiimii kullanildi.
SUVmax o6l¢ciminde FDG pozitif olan lezyonlardan en aktif goziken kesit Uzerinden

“region of interest, ROI” alinarak SUVmax degeri hesaplandi.
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3.3. PET/BT SONUCLARININ DEGERLENDIRILMESI

F-18 FDG PET/BT goriuntilemeden elde edilen bulgular Klinik takip,
histolopatolojik inceleme, CA-125 degeri, USG, BT ve MR gibi diger gorintileme
yontemleri ile korele edildi. F-18 FDG PET/BT bulgular su sekilde siniflandirildi:

» Gercek negatif (GN):PET/BT’de rekiirrens veya metastaz agisindan anlamli FDG
akiimiilasyonu izlenmiyor ve diger tan1 yontemleri ile bir odak saptanmiyor ise, CA-
125 degerleri diisiik ise ve klinik takipte niiks belirlenmemis ise

» Gercgek pozitif (GP):Patolojik FDG akimdulasyonu cerrahi operasyonveya biyopsi
ile histopatolojik sonucu pozitif ¢ikmis ise veya diger tan1 yontemleri ile teyit
edilmis ise, CA-125 degerleri artmis ve klinik takipte niiks belirlenmis ise

» Yanhs negatif (YN):PET/BT’de patolojik bir bulgu saptanilmamis ancak cerrahi
operasyon veya biyopsi ile histopatolojik sonucu niks-metastaz ¢ikmis ise veya
diger tam1 yontemleri ile teyit edilmis ise, CA-125 degerleri artmis ve klinik takipte
niiks belirlenmis ise

» Yanhs pozitif (YP):PET/BT’de rekirrens veya metastaz olarak degerlendirilen
lezyonda histolojik incelemede kanserli doku saptanmamis ise veya FDG

akiimiilasyonu baska bir yontemle dogrulanmiyor ise.

3.4. ISTATIKSEL INCELEMELER

Istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher Statistical System)
2007&PASS (Power Analysis and Sample Size) 2008 Statistical Software (Utah, USA)
programi kullanildi. Caligma verileri degerlendirilirken tanimlayict istatistiksel
metodlarin (Ortalama, Standart sapma, Medyan, Oran, Frekans) yanisira normal dagilim
gOsteren parametrelerin  karsilastirmalarinda  Student t Test, normal dagilim
gostermeyen parametrelerin karsilastirmalarinda ise Mann Whitney U testi kullanildi.
Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Fisher’s Exact test ve Yates Continuity
Correction test (Yates dizeltmeli Ki-kare) kullanildi. Parametreler i¢in kesme degeri
belirlemede tani tarama testleri (duyarlilik, 6zgiilliik, pozitif tan1 degeri (PTD), negatif
tan1 degeri (NTD) ve ROC curve analizi kullanildi. Anlamlilik p<0,05 diizeylerinde
degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen toplam 93 hastanin yaslar1 15 ile 83 arasinda
degismekteydi. Ortama yas 54,4 bulunmustur(Tablo 4). Hastalarin 41’1 over kanseri
stiphesiyle PET gorunttlemesi yapilan hastalardan olugsmakta, 52’si ise over kanseri
tanis1 olan ve niiks-metastaz arastirilan hastaydi(Grafik 1). Niks-metastaz arastirilan
hastalarin son tedavileri sonrast gecen slire 3 hafta ile 70 ay arasinda

degismekteydi(Tablo 4).

Primer Over Kanseri Arastirmasi
veya Niiks-Metastaz Arastirmasi

B Primer Arastirilan

W Niiks-Metastaz
Arastirilan

Grafik-1:FDG-PET/BT goruntulemesi yapilan hastalarin gelis nedenleri dagilimu.

o ) Standart
Minimum Maksimum Ortalama
Sapma
YAS 15 83 544 13.63
STSGS 3 hafta 70 ay 5 ay 25 ay

Tablo 4:Hastalarin yas dagilimi ve tedavi sonrasi gegen siireleri
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Calismamiza dahil edilen hastalarin tiimor histopatolojileri ile Primer Over
Kanseri aragtirmasi amaciyla FDG-PET/BT c¢ekilen ve tan1 konan hastalarin uluslararasi
jinekoloji ve obstetri federasyonu tarafinca belirlenen FIGO smiflamasina gore evreleri
Tablo 5’te verilmistir. Primer over kanseri arastirmasiyla FDG-PET/BT cekilen
hastalarin ikisinde tiiberkiiloz, birinde amiloidoz ve birinde de ser6z kistadenom tanilari
ameliyat sonrasi histopatolojik incelemede konulmus ve bu hastalarda malignite tespit
edilmemistir. Hastalarin FDG-PET/BT bulgularina gore evreleri yine FIGO
evrelemesine gore yapilmis ve Tablo 5’ belirtilmistir. Hastalarin patoloji rapolarina gore
elde edilen FIGO evreleri ile FDG-PET/BT bulgularina gére FIGO tablosu kullanilarak
elde edilen evreleri farklilik gostermisir. Bunun da nedeni ameliyatla ulagilamayan
bolgelerdeki lezyonlar1 PET’in goriintiileyebilmesi ve uzak organ veya lenfatiklerdeki

metastazlarin ameliyat 6ncesinde bilinmemesidir.

32



Karakteristikler Kisi Sayis1 Ylizde(%)

HISTOLOJI
Ser6z Papiller Adenokarsinom 65 70
Miks Tipte Epitelial Karsinom 8 9
Berrak Hucreli Karsinom 2 2
Germ Hdcreli Tumor 7 7
Misindz 3 4
Malign Mikst Mllerian TUmor 2 2
Az Diferansiye Karsinom 2 2
Endometrioid Tip Adenokanser 1 1
FIGO EVRESI

I 3 8
I 2 5
Il 29 77
v 3 8
FDG-PET/BT BULGULARINA GORE
EVRELERI

I 2 5
I 0 0
Il 15 38
v 20 57

Tablo-5:Ttimorlerin histopatolojik tipleri ve tani sirasinda FIGO siniflamasina gore

evreleri.

Bu ¢alismaya katilan hastalarin CA-125 timor belirte¢ diizeylerine bakildiginda;
21 hastada tumor belirtec dizeyi normal (<35 U/ml), 72 hastada timor belirteg
diizeyinin yiiksek oldugu tespit edildi(Tablo 6). Tumor belirte¢ dizeyi yiksek olan 72
hastanin 4’linde bir lezyon tespit edilmezken, 3’linde benign lezyon tespit edilmis,

timor belirte¢ diizeyi diisiik olan 21 hastanin ise 14’lnde niiks veya metastaz tespit
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edilmistir. Calismamizda yer alan hastalarin CA-125 degerinin sensivitesi % 90,

spesifitesi % 66 bulunmustur(Tablo 7).

MARKIR DUZEYi KiSI SAYISI YUZDESI(%)
NORMAL 21 22
YUKSEK 73 78

Tablo 6:Hastalarin son 1 ay igerisindeki CA-125 markir diizeyleri.

CA-125 %
Duyarlilik 90
Ozgiinliik 66
Pozitif Prediktif Deger(PPD) 89
Negatif Prediktif Deger(NPD) 33
Dogruluk 86

Tablo 7: CA-125 degerinin ¢alismamizdaki istatistiki verileri.

Calismamizda yer alan hastalarin 45’inde (%44) biyopsi veya cerrahi operasyon
uygulanarak FDG-PET/BT bulgulant histopatolojik olarak kesin taniya kavusurken,
hastalarin 56’sinda klinik izlem, CA-125 tumor belirteg dlzeyi, kontrol PET/BT
goriintiilemesi ve diger konvansiyonel goriintileme yontemleri ile dogrulama
yapilmaistir.

Bu ¢alismaya katilan hastalarin 85’inde (% 91) primer over kanseri, niksl veya
metastazi saptanirken, 4’0Unde (% 4,5) malign bir lezyon saptanmamis 4’Unde (% 4,5)
ise benign lezyon tespit edilmistir (Tablo 8).

HASTALARDA MALINGN LEZYON . . .. .
KISI SAYISI YUZDESI(%)

VARLIGI
POZITIF 85 91
NEGATIF 8 9

Tablo 8:Primer Over kanseri veya niiks-metastazi tespit edilen hastalar.

34



Histopatolojik veya klinik degerlendirme sonucunda 93 hastanin 86’sinda primer
over kanseri veya nuks-metastazi tespit edildi. FDG-PET/BT bu 86 hastanin 80’inde
lezyon veya lezyonlar1 tespit ederken, 6’sinda lezyonlar1 saptayamamistir. Over
malignitesi veya metastazi olmayan 7 hastanin 4’iinde yanlis pozitif olarak lezyon veya

lezyonlar rapor edilmis, 3 hastada dogru negatif olarak lezyon izlenmedigi belirtilmistir.

Genel olarak bakildiginda Primer Over Kanseri veya niks-metastazinin
aragtirmasinda FDG-PET/BT’nin duyarlihigi %93, ozgilligii %66, pozitif prediktif
degeri %96, negatif prediktif degeri % 50 ve dogrulugu %89’dur(Tablo 9). Yalnizca
Over malignitesi aragtirilan veya evleremesi yapilan hasta grubunda dogruluk % 92

hesaplanirken, 6zgiilliik %25 hesaplanda.

FDG-PET/BT n-%
Dogru pozitiflik (n) 78
Dogru negatiflik (n) 6
Yanlis pozitiflik (n) 3
Yanlis negatiflik (n) 6
Sensitivite (%) 93
Spesifite (%) 66
PPD (%) 96
NPD (%) 50
Dogruluk (%) 89

Tablo 9: FDG-PET/BT’nin primer over kanseri veya nilks-metastazini arastirmada

sonuclarin istatistiki analizi

Hastalarda FDG-PET/BT goriintiilemesi yapilan ve patolojik tutulumu olan 83
hastada FDG tutulum lokalizasyonlarina bakildiginda 37 hastada Primer Over Kanseri,
46 hastada infradiafragmatik lenf nodu metastazi, 14 hastada supradiafragmatik lenf

nodu metastazi, 67 hastada peritoneal implant ve 14 hastada uzak organ metastazi tespit
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edilmistir (Tablo 10). Implanlar ¢ogunlukla over komsuluklari, kalin bagirsak

serozasinda ve karaciger-dalak kapsiiler yilizeylerinde yerlesim gostermekteydi.

LEZYON . . .. .
) KISI SAYISI YUZDESI
LOKALIZASYONU

Primer Over Kanseri 37 44
Infradiafragmatik Lenf Nodu 46 54
Supradiafragmatik Lenf Nodu 14 16
Peritoneal implant 67 79
Uzak organ metastazi 14 16

Tablo 10: FDG-PET/BT de saptanan lezyonlarin dagilimi

Primer over kanseri tanisi konulan hastalarin SUDmax degerleri ortalamasi
15,41 olup bu hastalarin igerisinde ser6z papiller over ca tanisi konulan hastalarin
SUDmax degerleri ortalamasi 15,49’dur. Peritoneal implantlarin SUDmax degerleri
ortalamast 13,8, lenf nodu metastazlarinin SUDmax degerleri ortalamasi 13,94 tiir.
Peritoneal asit mayinin SUDmax degeri ortalamasi 2,33 bulunmustur(Tablo 11). Grafik
2’de bahsedildigi tizere primer lezyonda SUDmax degeri arttik¢a implantta da SUDmax

degerinde artis gdzlenmektedir.
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Grafik 2: Primer lezyon ile implant SUDmax degerleri iliskisi

FDG-PET/BT’DE SAPTANAN
SUVmax degerleri ortalamasi

LEZYONLAR
Primer Over Kanseri 15,49
Peritoneal implant 13,8
Lenf nodu 13,9
Intraperitoneal asit mayi 2,33

Tablo 11:FDG-PET/BT’de saptanan lezyonlarin SUVmax degerleri ortalamasi.
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Tablo 12’de primer over kanseri ve niks-metastazinin tanisinda FDG-PET/BT
ve CA-125 timor belirteg diizeyi sonuglari karsilastirmali 6zetlenmistir. FDG-
PET/BT’nin sensitivitesi % 93, spesifitesi % 66, dogrulugu % 89 bulunmustur. 4
hastada yanlis pozitif, 6 hastada ise yanlis negatiflik saptanmistir. Yanhs pozitif
saptanan 4 hasta cerrahi olarak opere edilmis ve patolojileri tiiberkiiloz, amiloidoz ve
kistadenom gelmistir. CA-125 degerinin duyarliligi, 6zgiilliigi ve dogrulugu sirasiyla;
%90, %66, %86 olarak tespit edilmistir(Grafik 3).

FDG-PET/BT CA-125
B Sensitivite 93 90

B Spesifite 66 66
¥ PPD 96 89
ENPD 50 33
M Dogruluk 89 86

Grafik 3: Primer Over Kanseri veya Niiks-Metastaz Siiphesi Olan Hastalarin Istatistiki

Sonuglari.
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5. TARTISMA

Over kanseri jinekolojik kanserler arasinda klinik gelismelere ve ileri cerrahi
tekniklere ragmen en Oliimciill olan kanser tipidir. Over kanserinde semptomlar
nonspesifiktir ve hastalarin biiylik cogunlugu ileri evrede tan1 almakta ve bes yillik sag
kalim oranm1 % 44,2’dir. Tedavide asil 6nemli olan tiimor ylikiinii azaltmak oldugundan
oncelikle cerrahi ilk planda disiiniilmekte ardindan yapilan sistemik kemoterapilerle

hastalik kontrol altina alinmaya calisilmaktadir(1).

Hastalarin % 80’1 cerrahi ve adjuvan kemoterapiye yanit vermektedir. Tedavi
sonrast hastalarin yaklasik % 50’sinde klinik olarak tam remisyon gozlenmesine
ragmen, bu hastalarin yarisinda second-look laparotomide hastaligin niiksii tespit
edilmektedir. Buna ek olarak second-look laparotomide negatif olan olgularin %30 ile
50’sinde ise takiplerde niiks gelismektedir(76). Rekiirren hastalik kaginilmaz olarak
fatal olup bu hastalarda 18-24 ay yasam beklentisi olmaktadir. Erken ve kostefektif
olarak rekiirrensin teshisi semptomlarin palyasyonunda, yasam beklentisinin
uzamasinda ve hayat kalitesinde fayda saglamaktadir(3). Hastaligin tedavi yanitin1 veya
niksin( tespit etmede second-look laparotomi kullanilsa da bu yontemin sag kalimi
artirmadigl tespit edilmistir. Ayrica invazif bir yontem olmasindan dolay1 niiks
aragtirmada ve tedavi yaniti degerlendirmede invazif olmayan metodlara ihtiyag

duyulmaktadir (77).

Entegre PET/ BT sistemleri ile PET datalar1 ve BT datalarinin birlikte incelenme
olanagi dogmus ve bulgular daha giivenilir hale gelmistir. PET imajlarinda tiimorlerin
glukozu kullanma derecesine gore lezyonlarin parlak gozlenmesi ve BT imajlarinda da
bu lezyonlarin tam lokalizasyonu tespit edilebilmekte ve hastalifin son durumu

hakkinda net bilgi saglayabilmekte ve PET’in yanlis pozitifliklerini azaltmaktadir.

Yeni PET/BT cihazlar1 verteksten uyluk ortasina kadar olan alan1 14-18 dakika
arasinda tarayabilmekte, bu da bu ydntemin daha fazla kullanilmasin1 saglamaktadir.
Bizim merkezimizde de arttk bu yeni cihazdan mevcut olup rutin olarak

kullanilmaktadir.

Over kanserinde yayilim lenfatik ve hematojen yolla olmakta ve peritonda
metastaz olusumu beklenmektedir. Pelvisten kraniyale dogru yiikselen siviyla parakolik

ve subfrenik bdlgelerde, abdominal visserada ve organ kapsullerinde timor hiicrelerinin
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implantasyonu olur. Implantlar ¢ogunlukla pelvis, sag hemidiyafram, karaciger kapsiiler

yiizeyleri, sag parakolik alan, bagirsaklar ve omentumda gozlenir (45).

En sik goriilen niikks over kanseri bulgulari; pelvik kitleler, lenfadenopati,
peritoneal karsinomatozis, karaciger metastazlar1 ve plevropulmoner metastazlar olup,
ekstrahepatik abdominal solid organlar, kemik, batin 6n duvar cilt alti/ kas dokusu ve
beyin gibi atipik lokalizasyonlarda da niiksler saptanabilmektedir. Literatiirde hastalarin
% 10 ile 25’inde ilk niikslerin pelviste saptandigi, lenf nodlarinda niiks olma insidansi
ise %26 olarak bildirilmistir(8). Bizim ¢alismamizda niiks aragtirilan hastalarin 52’si
icerisinde 39 hastada peritoneal implant, 27 hastada pelvik, paraaortik lenf nodu, 6
hastada mediastinal, supraklavikular ya da servikal lenf nodu metastazi, 5 hastada uzak
metastaz saptandi. ki hastada beyin metastazi, 1 hastada akciger metastazi, 1 hastada

karaciger ve 1 hastada kemik metastazi tespit edildi.

Over kanserli hastalarda tedavi sonrasinda yiiksek rekiirrens insidansindan
dolay1 izlem sarttir. Hastalarin takibi fizik muayene bulgulari, CA-125 timor belirteg

diizeyi ve goriintiileme yontemleri ile yapilir.

Over kanserli olgularda tiimoér belirteci olarak serum CA-125 kullanilmaktadir.
CA-125 diizeylerinin yiiksek seyretmesi persistan hastaligi gostermede oldukga duyarli
iken, dusiik seyretmesi hastaligin varligini ekarte ettirmez.  Von Georgi ve
arkadaglarinin ¢aligmasinda ovaryan kanserleri hastalarin % 80’inde CA-125 yiiksekligi
tespit edilmistir (78). Chang ve ark.’larinin yaptigi bir ¢alismada CA-125 diizeyi yiksek
olgularin %95- 100’iinde niiks saptanmasina karsin; niiksii olan olgularin yaklasik %
50’sinde CA-125 dizeyi disiik bulunmustur (79). Yani pozitif degerler hastaligin
oldugunu iyi belirler fakat negatif degerler hastaligin olmadigi konusunda duyarsizdir.
Berek ve ark.’nin yaptig1 bir diger calismada CA-125 diizeyleri normal olan hastalarin
% 46’sinda second-look cerrahide hastaligin mevcut oldugu saptanmistir (76).
Calismalarda tedavi sonrasi remisyon doneminde normal CA-125 serum dlzeyinde
seyrederken, asemptomatik serum CA-125 diizeyindeki artista PET/ BT’ nin yiiksek
sensitivitesi bildirilmistir(80, 81). Calismamizda primer veya rekiirren hastaligi klinik
veya histopatolojik olarak kanitlanmis 84 hastanin 68’inde CA-125 degerinde yiikseklik
mevcutken, 16 hastada CA-125 degeri 35’in altinda izlenmistir. Malign lezyonu
olmayan 9 hastanin 4’{inde overin kistadenomu, tiiberkiiloz, amiloidoz saptandi, ancak
CA-125 degerleri yiiksek bulundu. 4 hastada ise hi¢ lezyon yok iken CA-125 degeri
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yuksek bulundu. CA-125 degeri diisiik olan ve primer veya niiks tiimdorleri olan 14

hastada FDG-PET/BT lezyonlarin yerini net olarak gostermistir.

A. Palomar ve arkadaslarinin 175 hastay1 kapsayan retrospektif ¢alismasinda
PET/BT goriintiileri incelendiginde CA-125 cut-off degerinin 18 U/ml’e ¢ekilebilecegi
gosterilmistir(3). PET/BT CA-125 degeri diisiikliiglinde(<35) dahi erken donemde
rekdrrenleri saptayabilmektedir. Bu sebeple bu tiimor belirteci diisiikligiinde dahi
PET/BT goriintiilemesi kullanilabilir.

Hastalarin takibinde ve niiks agisindan degerlendirmede genellikle ilk kullanilan
gorunttleme yontemi BT olup literatiirde BT nin niksleri saptamadaki duyarliligi %40-
93 olarak bildirilmistir(82, 83). Ancak primer tedavi sonrasi, tam klinik cevap alinan
hastalarin biiyiik bir kisminda CA-125 diizeylerinde artis olmasina ragmen BT ile
hastalik saptanamamaktadir. BT’de rekiirren hastaligin tespitinde baslica sekil,
biiyiikliik ve kontrast tutulum 6zellikleri gibi morfolojik kriterler onemlidir. Tek basina
BT lokal tiimor rekiirrensi yada pelvik LN metastazi(intestinal yapilara ¢ok yakin olan)
yada postoperatif skar dokusundaki hastaligi belirlemede zorlanmaktadir(84). Erken
donemde rekiirren hastaligin en sik goriilen sekli periton yayilimidir. Kii¢iik boyutlari
ve yerlesim yerleri nedeniyle periton implantlarinin radyolojik yontemlerle taninmasi
sorun olmustur. Ovaryan rekiirren kanserlerin degerlendirilmesinde tek basma BT
yeterli bulunmamaktadir. DeRosa ve ark. yaptigi calismada BT ile second-look
laporotomi sonuglar1 kiyaslanmis olup BT nin duyarliligtr %47 6zgiilliigii %87 olarak
bulunmustur(85). Bu ylizden BT’de negatif sonu¢ giivenilir degildir. Makhija ve
ark.’nin yaptig1 diger bir c¢aligmada histopatolojik olarak dogrulugu kanitlanlanmis
rekiirren hastaligi mevcut 8 hastanin 5’inde (% 62) PET/ BT pozitif iken BT negatif
bulunmustur(82). Bizde rekiirren hastaligin tespitinde konvansiyonel goriintiilleme
yontemleri ile PET/BT go0riintiilerini kiyasladigimizda benzer sonuglar elde ettik.
Rekiirrens hastalik tespit edilen 15 hastanin 11’inde BT rekiirren odaklar

saptayamazken, FDG-PET/BT bu odaklar1 gosterebilmistir.

PET ile fonksiyonel bilgi saglanirken BT imajlarinin da eklenmesiyle anatomik
yap1 izlenebilmekte ve bu da yanlis pozitif sonuglarin azalmasin1 saglamaktadir. Canli
timor dokusu g¢evre dokulardan tiimor hiicrelerindeki artmis glukoz metabolizmasi
sayesinde kolaylikla ayirt edilebilir. Bu alanlar artmis fokal FDG tutulumu gosterir Ki

bu da goriintiilemenin temelini olusturur. Tiim viicut fonksiyonel goriintiilemesinde
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kullanilan PET/BT’ler over kanserlerinin evrelemesinde ve tanisinda degerli bilgiler

verebilir ve tek basina BT ye oranla daha fazla lezyonu ortaya ¢ikarir(74, 86).

Chung ve ark.’nin 77 rekiirren over kanseri siiphesi bulunan hastay1 kapsayan
calismalarinda PET/ BT nin duyarlilig1 % 93. 3, 6zgiilliigii % 96. 9, dogrulugu % 94. 8
tespit edilmistir(87).

Hault Elke ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada 19 hastanin 11’inde rekiirrens kanser
tespit edilmis, 8 hastada BT, PET ve PET/BT ile tan1 konabilirken, 3 hastada PET ve
PET/ BT (+) iken BT (-) bulunmustur(88).

Rekiirren over kanserinde PET/BT hastaligin yonetiminde tedavi tercihlerinde
oldukea yiiksek oranlarda etkili olmaktadir. PET/BT o6zellikle cerrahi, radyoterapi gibi
alanlara yonelik tedavi belirlemede kullanighdir. Yasuhiko E. ve ark. calismasinda % 58

hastada PET/BT nin hastalarin yonetiminde degisiklige gidildigini gostermistir(11).

Primer over kanserinde uzak organ veya lenf nodu metastazi belirlemede FDG-
PET/BT diger goriintiileme yontemlerine iistiinliikk saglamaktadir. Cerrahi ile evreleme
yapilan hastalarda supradiyafragmatik lenf nodlar1 veya organ metastazlar1 tespit
edilememektedir. Supradiyafragmatik lenf nodu olan hastalarda daha fazla asit gelistigi
gosterilmistir. Bu da tiimor hiicrelerinin peritoneal kaviteden diyafragmayr baslica
kardiyofrenik  lenf nodlar1 ve parasternal lenfatiklerle gectigi  bilgisini
dogrulamaktadir(12). Ayrica yine bu hastalarda CA-125 seviyesi daha yuksek
bulunmustur. Baska c¢alismalarda da epitelyal over kanserinde PET/BT uzak
metastazlar tespit ettigi gosterilmistir. Ayrica ekstra abdominal hastaligi olan grupta

daha agresif bir stire¢c gozlenmektedir.

Bizim yaptigimiz ¢alismada FDG-PET/BT’ nin dogrulugu %93 saptandi. 6
hastada yanlis negatiflik, 4 hastada yanlis pozitiflik saptandi. PET/BT de yanlis negatif
olan vakalarin 4’linde hastalar PET goriintiilemesi 6ncesinde kemoterapi tedavisi
almuslar ve bu nedenle tiimdr boyutlar1 kiigiilmiistii. iki hastada ise lezyonlarin boyutlar
milimetrik oldugundan PET lezyonlar1 géremedi. Dort hastada PET/BT de yanlis pozitif
sonug alindi. Bu hastalar incelendiginde FDG’in genel yanlis pozitif sebeplerinden olan

Tiiberkiiloz, Amiloidoz saptandi. Bir hastada ise Overin Kistadenomu g6zlendi.

Serebral korteks yogun glukoz kullanimi nedeniyle ¢ok yogun FDG uptake’ine

sahiptir. Metastatik santral sistemi (SSS) lezyonlarinin gri cevher ile benzer diizeyde
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aktivite tutulumu gostermesi nedeniyle tespit edilmesi zor olmaktadir. Ancak
calismamizda yer alan hastalardan ikisinde beyin metastaz1 tespit edilmistir. Niikleer
Tip Doktorlar1 tarafindan hastalarin beyninde siipheli FDG tutulumlar1 saptanmasi
lizerine hastalardan 10 dakikalik tek yatak olacak sekilde beyin protokolii ile PET
imajlar1 alinmig ve lezyonlar beyin parankiminden rahatlikla ayirt edilebilmistir. Beyin
metastazlarin1 gostermede uzun siireli tek yatak olacak sekilde yapilan g¢ekimler
yardime1 olmaktadir. Ancak bu yontem hastaya ek on dakika siire gerektirdiginden rutin
yapilmamaktadir. Yalnizca beyin metastazi oldugu bilinen hastalarda veya rutin
verteks-uyluk PET ¢ekimi sonrasi beyinde siipheli tutulumu olanlarda bu yontem
uygulanmaktadir. Griffeth ve arkadaslarinin ¢aligmasinda beyin metastazlarinin % 68
kadarim1 FDG-PET/BT tespit edebilmistir. Bu ¢alismada BT ve MR referans ¢alisma
olarak sunulmustur(89). Eric M. Rohren ve ark.’larinin ¢aligmasinda oldugu gibi uzun

stireli alinan beyin PET goriintiileri ile beyin metastazlar tespit edilebilmektedir(90).
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6. SONUC

Pozitron Emisyon Tomografisi primer over kanserinin tespitinde ve
evrelemesinde, rekiirren over kanserinin tespitinde ve tedavi sonrasi takiplerde
duyarliligi, ozgilligii ve dogrulugu yiiksek olan, metabolik ve anatomik
goriintiilemenin bir arada yapilmasina olanak saglayan noninvaziv bir goruntiileme
yontemidir. FDG-PET/BT rekiirrensten siiphelenilen over kanserli olgularda ve bunlarin
icerisinde CA-125 timor belirte¢ duzeyleri yuksek saptanan, konvansiyonel
goriintiileme yontemlerinde siipheli bulgular1 olan hastalar bulunmaktadir. Niiks siiphesi
olmayan ancak takipte alt1 aylik periyodlarda olan hastalarda niikslerin saptanabilirligini

arttirarak ek bilgiler saglar.

Calismamizda 6zellikle peritoneal yayilim ve paraaortik lenf nodlar1 izlenmekle
birlikte hastalarin bir¢ogunda mediastinal lenf nodlar1 olmasi, bazilarinda
supraklavikular ve servikal lenf nodlar1 olmasi ve bir kisminda da uzak organ metastazi
tespit edilmesi nedeniyle FDG-PET/CT tiim viicudu tarayarak klinisyene hastaligin son
durumu hakkinda oldukg¢a dogru bilgi verebilmektedir. Over kanserinde ilk basamak
tedavinin cerrahi olmasi, yani asil hedefin tiimor voliimiinii azaltmak olmasindan dolay1
Ozellikle batin haricindeki metastatik lezyonlarin goéstermekte FDG-PET/BT’nin
istiinliigiinii gérmekteyiz. PET/BT primer ve rekiirren over kanserinin tespitinde diger
konvansiyonel yontemlere kiyasla daha fazla lezyonu tespit etmekte ve ayrica BT
komponenti ile patolojik tutulum alanlarinin tam lokalizasyonu saglanarak potansiyel

cerrahi diistiniilen olgulara yol gostermektedir.

Ozellikle kemoterapi uygulanmis hastalarda diisiik tiimor voliimii nedeniyle ve
milimetrik metastatik odaklar nedeniyle PET’in rezoliisyonu yetersiz kaldigindan
lezyonlar gozlenemeyebilmektedir. Ayrica yiliksek glukoz tiikketimine sahip FDG
afinitesi ylksek olan enflamatuar hadiseler ve benign lezyonlar da malign timoral
prosesler gibi PET/BT’de yogun parlak izlenebilmektedir. Over kanserinin miisindz alt
tiplerinde de hastaligin erken dénem goriintiilemesinde ve niikslerin saptanmasinda
FDG PET/BT’nin yanlis negatif sonuglar verebildigi gosterilmistir(93). Ayrica Yuko t.
ve arkadaslarinin ¢alismasinda 11 clear cell subtipli serdz over kanserinin 6’sinda(54,5
%) ve 6 misindz subtipli ser6z over kanserinin 4’Unde (66,7%) pozitif FDG

akiimiilasyonu gozlenmistir. Aynmi ¢alismada serdz over kanserinde SUDmax ortalama
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degeri 6,9 bulunurken, clear hiicrelide ve miisinéz hiicrelide sirasiyla 3,52 ve 3,42
bulunmustur. Serdz over kanserinde clear hiicreliye(p<0,01) ve miisindz hiicreliye

gore(p<0,03) SUDmax degerleri anlamli olarak ytliksek bulunmustur(94).
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7. OZET

Calismamizda over kanserinin inisyal evrelemesinde, over malignitesinden
siiphelendiginde ve niiks-metastazlarinin tespitinde F-18 FDG-PET/BT’nin olumlu ve

olumsuz yonlerini arastirdik.

Ocak 2007- Ocak 2013 tarihleri arsinda I.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Niikleer
T1ip Anabilim Dalinda FDG-PET/BT uygulamasi i¢in génderilen, primer over kanseri ve
niksten siphelenilen 93 over kanseri Ontanili-tanili hasta ¢alismaya dahil edildi. Bu
olgular Primer Over Kasneri siiphesiyle PET gekilen hastalardan ve primer cerrahi ve
bazal kemoterapi almis, takip sirasinda klinik bulgularla, serum tiimor belirtegleri
ve/veya diger goriintiileme yontemleriyle niiks diistiniilen olgulardi. Hastalarin yaslari
15-83 arasindaydi. Tim PET incelemeleri anabilim dalimizda mevcut 6 kesitli
multidedektor BT entegre edilmis yiiksek rezoliisyonlu PET tarayicida yapildi.
Rekiirren over kanserinin degerlendirilmesinde FDG-PET/BT’nin  duyarhilig
%93,6zgiilligl % 66, dogrulugu % 89 iken, CA-125 tumor belirte¢ diizeyinin rekirren
hastalig1 tespit etmedeki duyarliligt % 90, 6zgulligl %66, dogrulugu % 86 bulundu.
PET/BT ile 71 hastada lokal rekirrens, 46 hastada abdomino-pelvik lenf nodu

metastazi, 7 hastada servikal lenf nodu metastazi, 7 hastada uzak metastaz tespit edildi.

Sonug olarak bu calisma ile FDG-PET/BT’in primer over kanserinde tzellikle
batin disindaki metastatik odaklarin gosterilmesiyle inisyal evrelemede ve rekiirren over

kanseri tan1 ve takibinde {istiin bir metod oldugu gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Over Kanseri, PET/BT, CA-125, SUDmax, F-18 FDG

46



8. SUMMARY

In our study we investigated the favourable and unfavourable aspects of F-18

FDG-PET/CT for detection of ovarian cancer relapse or metastases.

Between January 2007-January 2013, 93 patients that were referred to LU
Cerrahpasa Medical Faculty Department of Nuclear Medicine with suspicion of primary
ovarian cancer or relapse disease were included in this present study. These cases
consisted of patients with suspected primary ovarian cancer and recurrence during

follow-up of operated ovarian cancer.

Ages of the patients were between 15-82 years. All PET examinations were
performed with a high resolution PET integrated to a 6-Slice Multidetector CT located
in our department. In the evaluation of recurrent ovarian cancer FDG-PET/CT had 93%
sensitivity, 66% specificity, 89% accuracy, whereas CA-125 marker had 90%
sensitivity, 66% specificity and 86% accuracy. By the help of PET/CT in 71 patients
local recurrence was detected, in 46 patients abdominopelvic lymph node metastasis
were detected, in 7 patients cervical lymph node metastasis were detected and in 7

patients distant metastasis were detected.

As a conclusion it was demonstated that FDG-PET/CT is an outstanding method
in primary ovarian cancer in the initial grading and in the diagnosis and follow up of
recurrent ovarian cancer by detecting especially distant metastatic focuses apart from

abdomen.

Key Words: Ovarian Cancer, PET/CT, CA-125, SUVmax, F-18 FDG
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9. OLGULARDAN ORNEKLER

Olgu 1: 66 yas kadin hasta. 2009°da TAH+BSO ameliyati1 yapilan hastanin 1 y1l sonra
yapilan kontrol FDG-PET/BT c¢alismasinda Dalak anterior komsulukta 1,5 cm’lik
yogun FDG tutulumu gdsteren noduler lezyon metastaz lehine degerlendirilmisti. Ancak
cekilen iv kontrastli MR’da bu lezyon aksesuar dalak lehine yorumlanmasi {izerine
takibe alinan hastada lezyonda biiyiime ve yeni lezyonlar ¢ikmasi {lizerine metastaz
kabul edilip tedaviye baslanildi. Tedavi sonrasi1 kontrol FDG-PET/BT’de lezyonun
kayboldugu gozlendi.

Resim 1:Maximume-intensity-projection (MIP) gorintulerinde Dalak lokalizasyonunda fokal
yogun FDG tutulumu izlenmektedir(A). Aksiyal kesitlerde PET imajlarinda(B) ve PET/BT
fiizyon imajlarinda(C) yogun FDG tutulumu gézlenmektedir. Lezyonun aksesuar dalak lehine

yorumlanan T1 ve T2 sekans MR goriintuleri(D, E).
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Olgu 2: 50 yasinda kadin hasta. CA-125 seviyesi 230 olan hastada over kanseri
arastirmas1 amaciyla FDG-PET/BT istenmisti. Hastanin goriintiilemelerinde iskelet

metastazi saptandi.

Resim 2: Pelvisi dolduran
periferi yogun FDG tutan
kistik  karakterde lobule
yapida kitle lezyon ve
sakrumda yogun
hipermetabolizma gdsteren
metastatik lezyonlarin
aksiyel (A), koronal (B) ve
sagital © planlarda
sirastyla  PET, BT ve
PET/BT fiizyon goérintileri.
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Olgu 3: 62 yas kadin hasta. Yeni tan1 over kanseri olan olguda inisyal evreleme i¢gin
cekilen FDG-PET/BT’de kranyal metastaz saptandi. Lezyonun daha net
degerlendirilmesi amaglh 10 dakikalik tek yatak pozisyonunda PET goriintiisii alind1 ve

lezyon net bir sekilde gézlendi.

Resim 3: ilk sira gorlntuler rutin
alman 1. saat PET ve PET/BT fiizyon
imajlar1 (A). Ikinci sira gériintiilerde
Lezyonu daha net gdstermek ve bagka
lezyon  gozlemlemek amagh 10
dakikalik tek yatak alman PET ve
PET/BT flizyon imajlar1 (B).
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Olgu 4: 54 yas kadin hasta. Over kanseri siiphesiyle FDG-PET/BT ¢ekilen hastanin
goriintiileri incelendiginde supraklavikular alanda da metastaz diisiindiiren over kanseri
yaygin tutulumlar1 saptanmisti. Ancak opere edilen hastanin patolojisi nekrotizan

granilomatoz iltihap olarak geldi.

Resim 4: Aksiyal planda pelvisten batinda ve supraklavikular alanlardan kesitler goriilmekte. Hastada

over kanseri diisiiniiliirken yanlis pozitif olarak degerlendirildigi tespit edildi.

o1
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