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ÖZET 

 

AMAÇ: Ga-68 Fibroblast Aktivasyon Protein İnhibitörü (FAPİ) PET/BT son yıllarda 

özellikle F-18 FDG PET/BT 'nin kısıtlılıklarının bulunduğu kanser türlerinde alternatif 

bir görüntüleme yöntemi olarak ön plana çıkmaktadır. Bu çalışmada Ga-68 FAPİ-04 

PET/BT'nin rektum kanseri evreleme ve prognozu öngörmedeki rolünü F-18 FDG 

PET/BT ile karşılaştırmalı olarak değerlendirmeyi amaçladık. 

GEREÇ VE YÖNTEM: Çalışmaya rektum kanseri yeni tanılı toplam 32 hasta (14 

kadın, 18 erkek; yaş ortalaması 59.2, yaş dağılımı 39-79) dahil edildi. 166.2±34.0 MBq 

Ga-68 FAPİ-04'ün intravenöz enjeksiyonundan 60 dakika sonra Ga-68 FAPİ-04 

PET/BT görüntüleme F-18 FDG PET/BT ile aynı hafta içerisinde yapıldı. Arka plan 

aktivite için karaciğer, kas ve kan havuzu SUVort; sigmoid kolon ve anal kanal 

SUVmaks değerleri hesaplandı. Primer tümörün SUVmaks, SUVort, SUVpik, TAO 

(tümör/arka plan aktivitesi oranı), MTV, GTV, TLG, TLF değerleri; metastazların 

sayısı, SUV ve TAO değerleri hesaplandı ve karşılaştırıldı. Neoadjuvan 

kemoradyoterapiye patolojik yanıta ve progresyona kadar geçen süreye göre ek 

analizler gerçekleştirildi.  

BULGULAR: Primer tümörün SUVmaks, SUVort, SUVpik, TAO kas, TAO 

anal kanal değerleri F-18 FDG PET/BT'de daha yüksekken, TAO sigmoid kolon ve 

TAO karaciğer değerleri Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de daha yüksek saptandı (p:0.002, 

p:0.002, p:0.001, p<0.001, p:0.002, p<0.001 ve p<0.001). F-18 FDG PET/BT'de 13 

hastada (4'ünde sigmoid kolona 2'sinde anal kanala uzanım gösteren) kolonik 

enflamatuar ve 4 hastada benign polipoid lezyonlar ile ilişkili, primer tümörün 

değerlendirilmesini zorlaştıran yoğun F-18 FDG tutulumları izlenirken Ga-68 FAPİ-

04 PET/BT'de bu alanlarda tutulum izlemedi. Primer tümörün F-18 FDG MTV ve Ga-

68 FAPİ GTV değerleri arasında anlamlı fark saptanmadı, TLG ile TLF arasında 

anlamlı fark saptanmadı (tamamı için p>0.05). İki görüntüleme arasında lenf 

nodlarının SUVmaks ve TAO sayısal değerleri anlamlı farklılık görülmedi(p>0.05, 

p>0.05). 4 hastada FDG PET, 3 hastada FAPİ PET daha fazla sayıda lenf nodunda, 

daha yoğun tutulum gösterdi. 6 hastada F-18 FDG tutulumu gösteren reaktif 

hiler/servikal lenf nodlarında Ga-68 FAPİ-04 tutulumu izlenmedi. Karaciğer metastazı 

izlenen 5 hastada F-18 FDG PET/BT'de 19, Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de 24 adet lezyon 
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saptandı. Karaciğer metastazları SUVmaks değerleri arasında anlamlı fark yokken, 

TAO Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de (8.3±4.8), F-18 FDG PET/BT'den (3.7±2.0) anlamlı 

yüksek saptandı (p:0.008). Ga-68 FAPİ-04 PET/BT 2 hastada karaciğerde, 2 hastada 

kemikte ilave metastaz gösterdi. Beş hastada saptanan akciğer metastazlarında tanısal 

farklılık izlenmedi. Neoadjuvan kemoradyoterapi sonrası patolojik olarak 7 hastada 

tam yanıt (%31.8), 10 hastada kısmi yanıt (%45), 5 hastada zayıf yanıt (%22) 

raporlandı.  Tam yanıtlı grupta F-18 FDG PET/BT'de anlamlı fark yokken, Ga-68 

FAPİ-04 PET/BT'de primer tümörün SUVort, SUVpik ve SUVmaks değerleri yanıtsız 

grup Ga-68 FAPİ-04 SUV değerlerinden anlamlı olarak daha düşük saptandı (tümü 

p:0.003). Tam yanıt veren hastalarda primer tümörün MTV, TLG, GTV, TLF değerleri 

anlamlı olarak daha düşük saptandı (p:0.001, p:0.012, p:0.004, p:0.005). Tam yanıt 

olmayan grupta F-18 FDG SUVmaks ve SUVpik değerleri, Ga-68 FAPİ-04 SUVmaks 

ve SUVpik değerlerine göre anlamlı olarak daha yüksek saptandı (p:0.013, p:0.019). 

Hastalar ortalama 596 (125-769) gün takip edildi. Takip süresi boyunca progresyon 

gelişen 8 hastada, progresyona kadar geçen süre ortalama 365.8 (189-670) gündü. 

Progresyona kadar geçen zaman ile primer tümörün F-18 FDG SUVmaks arasında orta 

düzeyde negatif, Ga-68 FAPİ-04 SUVmaks ile orta düzeyde pozitif, SUVmaks farkı 

(FAPİ- FDG) ile yüksek düzeyde pozitif korelasyon saptandı (r:-0.55, r:0.67, r:0.76). 

SONUÇ: Ga-68 FAPİ-04 PET/BT rektum kanserinde primer tümörün 

değerlendirilmesinde, evrelemede ve prognozu öngörmede kullanılabilir. Ga-68 FAPİ-

04 PET/BT, kolorektumdaki düşük yanlış pozitiflik oranlarıyla cerrahi ve 

radyoterapiye rehberlik ederek kişiselleştirilmiş yaklaşım ile tedavi sonuçlarını ve 

prognozu iyileştirecektir. 

ANAHTAR KELİMELER: Rektum kanseri, Fibroblast aktivasyon proteini, Ga-68 

FAPİ, F-18 FDG, PET/BT 
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THE CONTRIBUTION OF Ga-68 FAPI-04 PET/CT TO STAGING 

AND PREDICTION OF PROGNOSIS IN RECTAL CANCER 

 

ABSTRACT 

 

AIM: Ga-68 Fibroblast Activating Protein Inhibitor (FAPI) PET/CT has come to the 

fore as an alternative imaging method in recent years, especially in some cancer types 

where F-18 FDG PET/CT has limitations. In this, study we aimed to determine the 

role of Ga-68 FAPI-04 PET/CT in staging and predicting prognosis in rectal cancer, 

comparatively with F-18 FDG PET/CT. 

MATERIALS AND METHODS: A total of 32 patients (14 females, 18 males; 

median age,59.2 years; range 39-70 years) with newly diagnosed rectal cancer were 

included in the study. Ga-68 FAPI-04 PET/CT was performed 1 h after injection of 

166.2±34.0 MBq Ga-68 FAPI-04, in the same week with F-18 FDG PET/CT. 

SUVmean of the liver, blood pool, gluteal muscle, and SUVmax of the sigmoid colon 

and anal canal were calculated as background activity. SUVmax, SUVmean, 

SUVpeak, TBRs, MTV, GTV, TLG, TLF values of the primary tumor; SUVs, and 

TBRs, and number of metastases were calculated and compared. Additional analyses 

were performed based on pathological response to neoadjuvant chemoradiotherapy 

and time to progression.  

RESULTS: The SUVmax, SUVmean, SUVpeak, TBR muscle, and TBR anal canal 

of the primary tumor were higher with F-18 FDG, while TBR sigmoid and TBR liver 

were higher in Ga-68 FAPI-04 (p:0.002, p:0.002, p:0.001, p<0.001, p:0.002, p<0.001, 

and p<0.001). Intense inflammatory colonic F-18 FDG uptake in 13 patients 

(extending to sigmoid colon in 4, and anal canal in 2), and intense uptake related to 

benign polypoid lesions in 4 patients, which complicates the evaluation of the primary 

tumor, was observed in F-18 FDG PET/CT, while there was no uptake on Ga-68 FAPI-

04 PET/CT in these areas. No significant difference was detected between F-18 FDG 

and Ga-68 FAPI-04 GTV of the primary tumor. SUVmax and TBR of lymph nodes 

were similar in both imaging. More lymph nodes were observed in 4 patients in FDG 

PET, and in 3 patients in FAPI PET. FDG-avid reactive hilar/cervical lymph nodes 
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were negative in FAPI in 6 patients. In 5 patients, 19 liver metastases were detected 

on F-18 FDG PET/CT, 24 on Ga-68 FAPI-04 PET/CT. While there was no difference 

between SUVmax of liver metastases, TBRs were higher in Ga-68 FAPI-04 PET/CT 

(8.3 ±4.8) than F-18 FDG PET/CT (3.7 ±2.0) (p:0.008). Ga-68 FAPI-04 PET/CT 

showed additional metastases in the liver in 2 patients, bone in 2 patients. There was 

no diagnostic difference in 5 patients with lung metastases. After neoadjuvant 

chemotherapy, complete response in 7 (31.8%) patients, partial response in 10 patients 

(45%), and poor response in 5 (22%) patients was reported pathologically. While there 

was no difference in the complete response group in F-18 FDG PET/CT, complete 

response group SUVmax, SUVpeak, and SUVmean of primary tumor were 

significantly lower than non-responders in Ga-68 FAPI-04 PET/CT (p:0.003 for all). 

MTV, TLG, GTV, and TLF values of the primary tumor were significantly lower in 

patients with complete response (p:0.001, p:0.012, p:0.004, p:0.005). FDG SUVmax 

and SUVpeak values were higher than FAPI SUVmax and SUVpeak values in non-

responders (p:0.013, p:0.019). Patients were followed for 596 (125-769) days. In 8 

patients who developed progression during the follow-up period, the average time to 

progression was 365.8 (189-670) days. A moderately negative correlation was 

detected between the time to progression and the FDG SUVmax of the primary tumor, 

a moderately positive correlation with the FAPI SUVmax, and a high positive 

correlation with the SUVmax (FAPI-FDG) difference (r: -0.55, r:0.67, r:0.76). 

CONCLUSION: Ga-68 FAPI-04 PET/CT can be used in the evaluation of the primary 

tumor, staging, and predicting prognosis in rectal cancer. Ga-68 FAPI-04 PET/CT will 

improve the treatment outcomes and prognosis in rectal cancer with low false-positive 

rates in the colorectum and personalized treatment by guiding radiotherapy and 

surgery. 

KEYWORDS: Rectal cancer, Fibroblast activation protein, Ga-68 FAPI, F-18 FDG, 

PET/CT  
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Dünya Sağlık Örgütü Uluslararası Kanser Araştırma Ajansı GLOBOCAN 

(Global Cancer Incidence, Mortality and Prevalence) veritabanına göre kolorektal 

kanser her iki cinsiyet göz önüne alındığında üçüncü, kansere bağlı ölümlerde ise 

ikinci sıradadır. Kolorektal tümörlerin %38,7'si rektum yerleşimlidir. Rektum kanseri 

kolonun diğer alanlarında yerleşen tümörlere göre daha genç yaşta görülür ve daha iyi 

prognoza sahiptir. Gelişmiş tarama programları ve tedavi yaklaşımları ile beklenen 

yaşam süresi uzamıştır.  

Rektum kanserinde tedavi klinik evreye göre belirlenir. Cerrahi yaklaşımın 

küratif ya da palyatif olması, neoadjuvan tedavi uygulanıp uygulanmayacağı, 

uygulanacaksa radyoterapi alanının belirlenmesi, adjuvan kemoterapi alıp almayacağı 

kararları görüntüleme bulgularına göre verilir. Doğru evreleme ve tedavi yaklaşımları 

ile bu hasta popülasyonunda hem yaşam süresi hem de yaşam kalitesi arttırılabilir. 

Güncel kılavuzlarda manyetik rezonans görüntüleme (MR) ve bilgisayarlı 

tomografi (BT) ile evreleme önerilirken, flor-18 florodeoksiglukoz pozitron emisyon 

tomografi/bilgisayarlı tomografi (F-18 FDG PET/BT) kontrast madde allerjisi, diğer 

görüntülemelerde şüpheli bulguların varlığı ya da metastaz saptanmamasına rağmen 

uyumsuz tümör marker yüksekliği, karaciğere yönelik lokal tedaviler 

(radyoembolizasyon, ablasyon) uygulanacaksa öncesinde değerlendirme gibi sınırlı 

durumlarda önerilmektedir.  

F-18 FDG PET/BT'de bağırsaklarda ve anal kanalda enflamatuar/enfeksiyöz 

sebeplerle artmış F-18 FDG tutulumu görülmesi, benign polipoid lezyonların yoğun 

F-18 FDG tutulumu göstermesi primer rektum tümörünün ve senkron kolon tümörlerin 

değerlendirmesini zorlaştırmaktadır. Rektum kanserinde sık metastaz alanı olan 

karaciğerdeki fizyolojik tutulum da F-18 FDG PET/BT'nin rektum kanseri 

değerlendirmedeki kısıtlılıkları arasındadır.  

Yakın zamanda birçok kanser türünde etkinliği gösterilmiş olan galyum-68 

fibroblast aktivasyon inhibitörü-04 pozitron emisyon tomografi/bilgisayarlı 

tomografinin (Ga-68 FAPİ-04 PET/BT) primer tümörleri göstermedeki başarısı ve 

fizyolojik tutulumlarının düşük olması özellikle F-18 FDG PET/BT'nin kısıtlılığa 

sahip olduğu kanserlerde nükleer tıpın alanını genişleteceğini düşündürmektedir. 
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Evreleme/yeniden evreleme dışında, Ga-68 FAPİ'nin bildirilen yüksek tümör/arka 

plan oranları hem radyoterapi alanının belirlenmesine katkı sağlaması, hem de FAPİ 

bağlı radyonüklid tedaviler açısından umut vadetmektedir.  

Bu çalışmada rektum kanseri yeni tanılı olgular Ga-68 FAPİ-04 PET/BT ile 

görüntülenerek elde edilen veriler F-18 FDG PET/BT ile karşılaştırılacak ve mevcut 

diğer görüntüleme bulguları, laboratuvar değerleri, tedavi bilgileri, ameliyat olan 

hastalarda varsa neoadjuvan tedaviye patolojik yanıt skorları ve progresyona kadar 

geçen süreyi içeren takip verileri ile değerlendirilecektir.  

Çalışma Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'nin rektum kanseri evrelemedeki yerini ve 

prognozu öngörmeye katkısını belirlemeyi amaçlamaktadır.  

 

2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. REKTUM EMBRİYOLOJİSİ, HİSTOLOJİSİ VE ANATOMİSİ  

2.1.1. Rektum Embriyolojisi  

İlkel bağırsak dördüncü hafta başında umblikal kesenin (yolk ya da vitellus 

kesesi) embriyo içine dahil olmasıyla dorsal kısmından gelişir. İlkel bağırsağın 

endodermi sindirim kanalının epitel ve bezlerinin büyük bir kısmını oluşturur.  

Sindirim kanalının kraniyal (stomodeum) ve kaudal (kloakal membran) parçaların 

epiteli ise ektodermden gelişir. Muskuler ve bağ dokusu ilkel sindirim kanalını 

çevreleyen splanknik mezenşimden gelişir.  

Bağırsak taslağı embriyolojik olarak ön bağırsak (foregut), orta bağırsak 

(midgut) ve son bağırsak (hindgut) olmak üzere üç bölüme ayrılır. Transvers kolonun 

sol üçte birlik kısmı, inen kolon, sigmoid kolon, rektum, anal kanalın üst parçası, 

mesane ve üretra son bağırsaktan gelişir ve inferior mezenterik arter ile beslenir. Anal 

kanalının alt parçası (pektinat çizginin alt kısmı) proktodeumdan gelişir.  

Son bağırsağın kaudal kısmı kloaka, yedinci haftada ürorektal septum ile önde 

ürogenital sinüs, arkada rektum ve anal kanalın üst parçasına bölünür. Kloaka 

anorektal gelişim için kritik rol oynar. Yeni bilgiler ürorektal septumun kloakal 

mebranla birleşmediğini, yani anal membranın olmadığını işaret etmektedir. Kloakal 

membran apopitozis ile parçalandığında, anorektal lümen eskiden yanlış olarak anal 

membran olarak yorumlanan epiteliyal tıkaç ile kapalıdır. Rektum ve anal kanalın üst 
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kısmı, epitel tıkaç ile dış ortamdan ayrılır. Sekizinci hafta sonunda bu epitel hücre 

yığınında apopitotik hücre ölümü gerçekleşir ve sindirim kanalı dışarı açılır (1).  

 

2.1.2. Rektum Histolojisi 

Rektum histolojik olarak kalın bağırsağın diğer kısımlarına benzer şekilde 

mukoza, submukoza, muskularis propria, seroza (adventisya) tabakalarından oluşur. 

Mukoza absorbtif hücreler ve mukus salgılayan goblet hücrelerinden oluşan tipik tek 

katlı prizmatik epiteldir.  Anal transizyonel zondan itibaren prizmatik epitel giderek 

yassılaşır ve non-keratinize çok katlı yassı epitele dönüşür.  

Submukozada gevşek bağ dokusu (lamina propria) içerisinde kan damarları, 

lenfatik kanallar, Meissner's pleksusu ve kas tabakası (lamina muskularis mukoza) 

bulunur. Bu tabakanın rektal venöz plexus ile yoğun bağlantısı vardır. Submukoza 

tabakası transvers katlantılarda daha kalındır.  

Muskularis propria tabakası içte sirküler, dışta longitudinal kas tabakaları ve 

bu iki kas tabakası arasında bulunan Auerbach pleksusundan oluşur. İnferiorda sirküler 

kas tabakası sfinkter ani eksternus, longitudinal kas tabakası ise corrugator ani kası 

olarak devam eder. Rektumda kolonun diğer kısımlarından farklı olarak taenia coli, 

haustra ve omental appendiksler bulunmaz, Lieberkühn kriptleri daha derin, sayıca 

daha azdır (2,3). 

 

2.1.3. Rektum Anatomisi  

Gastrointestinal kanalın son parçası olan rektum anatomiye göre S2 ya da S3 

vertebra hizasından başlayarak, pelvik tabanda linea anorectaliste sonlanır. Cerrahi 

olarak ise promontorium seviyesinden başlayarak anorektal halkada sonlanır. 

Radyolojik olarak pelvik MR'da simfizis pubis üst kısmından promontoriuma 

çizilen hayali çizginin alt kısmında bulunan bağırsak segmentidir.  

Rektum 12-15 cm uzunluktadır. Proksimal 1/3'lük kısmı anterior ve lateralden, 

orta 1/3'lük kısmı ise sadece anteriordan periton ile örtülüdür. Periton bu seviyede 

kadınlarda vajina arka duvarinin üzerinden atlayarak excavatio rectouterina'yı 

(Douglas çıkmazı) oluşturur. Erkeklerde ise mesane üzerine atlayarak excavatio 

rectovesicalis'i oluşturur. Rektum ile prostat glandı arasında sadece ince bir fascia 

rectoprostatica (Denonvillier fasyası) bulunur, bu sayede digital rektal muayene ile 
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prostat glandı kolayca değerlendirilebilir. Alt 1/3'lük kesim ekstraperitoneal 

yerleşimlidir. Radyolojik olarak anterior peritoneal refleksiyonun üst kısmı üst rektum, 

refleksiyon seviyesi orta rektum, alt kısmı ise alt rektum olarak belirlenir.  

Uluslararası kılavuzlar rektum tümörlerini anal kanaldan uzaklığına göre alt 

rektum (0- 5 cm), orta rektum (5- 10 cm) ve üst rektum (10-15 cm) olarak sınıflandırır.   

Rektum iç yüzeyinde yarımay şeklinde, genellikle 3 adet plicae tranversae 

recti (Houston plikaları) denen transvers yönde uzanan plikalar bulunur. Genellikle en 

büyüğü anüsten 6-7 cm yukarıda bulunur, palpabledır (Kohlrausch plikası). 

Kohlrausch plikası ile pelvik taban arasında kalan rektum dilatedir. Bu alana ampulla 

recti adı verilir. Rektum normalde boştur. Fekal kitle hareketi ile sigmoid kolonda 

peristaltizim oluşur, feçes rektuma itilir. Feçes rektumu kapasitesinin %25'inden daha 

fazla dilate ettiğinde; internal anal sfinkterde refleks gevşeme, eksternal anal 

sfinkterde refleks kasılma ile defekasyon dürtüsü oluşur. Bu mekanizma rektum 

kanserinde semptom olarak karşımıza çıkacaktır (4,5).  

 

 2.1.3.a. Rektumun arteriyel kanlaması: Rektum üç arter tarafından kanlanır.  

A. mesenterica inferiorun dalı olan A. rectalis superior, A. iliaca internanı dalı olan A. 

rectalis media ve pelvik tabanın inferiorunda A. pudenda internanın dalı olan A. 

rectalis inferior. A. mesenterica inferior ve A. iliaca internanın suladığı alanın sınırı, 

çok sayıda anastomozun bulunduğu Linea pectinata'dadır.   

 

 2.1.3.b. Rektumun venöz ve lenfatik drenajı: Rektumun venöz drenajı 3 ven 

tarafından sağlanır.  

V.rectalis superior, önce V. mesenteric inferiora ardından portal vene katılır.  

V. rectalis media önce V. iliaca interna'ya ardından V. cava inferior'a katılır.  

V. rectalis inferior önce V. pudenda interna'ya, V. iliaca interna'ya ardından V. 

cava inferiora katılır.  

V cava inferior ve V. portae hepatis arasında Linea Pectinata seviyesinde 

porto-caval anastomoz alanı bulunur. Kolonun diğer kısımlarının aksine rektum 

doğrudan V. cava inferiora drene olması nedeniyle karaciğeri atlayarak akciğere 

metastaz yapabilir.  
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Rektumun üst yarısının lenf damarları önce pararektal, ardından a. rectalis 

superioru takip ederek inferior mezenterik lenf nodlarına, buradan da preaortik lenf 

nodlarına gider. Alt yarısının lenfatik drenajı ise a. rectalis mediayı takip ederek 

internal iliak lenf nodlarına gider. 

 

 2.1.3.c. Rektumun innervasyonu: Rektumun sempatik innervasyonu T10-

L2'den, parasempatik sinirleri nn. splanchnici pelvici'den(S2-4) gelir.  

 

2.2. REKTUM KANSERİ  

2.2.1. Kolorektal Kanser ve Rektum Kanseri Epidemiyolojisi  

Kolorektal kanser Dünya Sağlık Örgütü GLOBOCAN (Global cancer 

incidence, mortality and prevalence) 2020 veritabanına göre dünya genelinde her iki 

cinsiyet göz önüne alındığında üçüncü (%10), kansere bağlı ölümlerde ise ikinci 

sıradadır. Gelişmiş ülkelerde insidans sedanter yaşam tarzı ve beslenme biçimlerindeki 

riskler nedeniyle gelişmekte olan ülkelerden 4 kat fazladır. İnsani gelişmişlik indeksi 

(HDI) ve kolorektal kanser insidansı arasında lineer bir ilişki vardır, bu yüzden 

sosyoekonomik bir marker olarak kabul edilir.  Mortalite oranları gelişmekte olan 

ülkelerdeki ölüm oranlarının daha fazla olması sebebiyle daha az farklılık 

göstermektedir.  

Konumuz olan rektum kanseri kolorektal kanserlerin %38,7'sini oluşturur, 

ülkelerdeki dağılımı kolorektal kanserle benzer olmakla birlikte en sık Doğu Asya'da 

görülür (6). Tanı aşamasında rektum kanserli hastaların %47'si lokal, %20'si lokal ileri, 

%34 ileri evrededir. Yıllar geçtikçe rektum kanserinde erkek predominansı, 2.1'den 

1.8'e, azalmaktadır (7).  

Tanı sırasında ortalama yaş 63'tür. 50 yaşın altındaki genç hastalarda %37 ile 

rektum en sık kolorektal tümör lokalizasyonudur. Erken başlangıçlı bu grupta insidans 

giderek artmaktadır. Erken başlangıçlı hastaların çok azında herediter kanser 

sendromu tanımlanmış olup, bu artış trendinin sebepleri henüz bilinmemektedir. Tanı 

sırasında ileri evre ve kötü histopatolojik özellikler erken başlangıçlı hastalarda daha 

yaygındır (8,9). 
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2.2.2. Rektum Kanseri Etiyolojisi, Risk Faktörleri, Semptomlar ve 

Tarama Programı 

Rektum kanserlerin %20'si aileseldir. Birinci derece akrabalarda kolorektal 

adenom ya da kanser öyküsü bulunması rektum kanseri için risk faktörüdür. Lynch 

sendromu ve ailevi adenomatöz polipozis sendromlarında, inflamatuar bağırsak 

hastalıklarında kolorektal kanser riski belirgin olarak artmıştır (10,11).  

İşlenmiş etler ve kırmızı etten zengin beslenme, alkol kullanımı (30 gram/gün), 

obezite, uzun boy kuvvetli kanıt düzeyine sahip risk faktörledir. Fiziksel aktivite, tam 

tahıllar, süt ürünleri ve liften zengin beslenme, kalsiyum kullanımı riski düşürdüğü 

yüksek kanıt düzeyi ile bilinen faktörlerdir. Bunlar dışında az sebze-meyve 

tüketiminin riski arttırdığına; C vitamini içeren besinler, balık tüketmenin, D vitamini, 

multivitamin, aspirin, non-steroidal antiinflamatuar ilaçların kullanımının kolorektal 

kanser riskini azalttığına dair yayınlar vardır. Kılavuzlar kanıt düzeyi düşük olduğu 

için rutinde profilaktik olarak D vitamini, aspirin ya da non-steroidal antiinflamatuar 

ilaçların kullanımını önermez (11–15). 

En sık semptomlar dışkılama alışkanlıklarında değişiklik, hematokezya, karın 

ağrısı ve anemidir. Gelişmiş tarama programları ile birçok hasta asemptomatikken tanı 

alır.  

2023 yılında Ulusal Kapsamlı Kanser Ağı (NCCN- National Comprehensive 

Cancer Network) tarafından yayınlanan kolorektal kanser tarama kılavuzunda, 45 

yaşından sonra 10 yılda 1 kolonoskopi, her yıl Guiac test ya da diyet gerektirmeyen 

fekal immunokimyasal test ile dışkıda gizli kan testi ya da her 3 yılda 1 fekal DNA 

testi,  5-10 yılda 1 fleksible rektosigmoidoskopi, ya da her 5 yılda 1 BT kolonografi 

önerilen tarama yöntemleridir (16). 

Ülkemizde tarama, risk faktörü olmayan 50-70 yaş arası kişiler için 2 yılda 1 

gaitada gizli kan, 10 yılda 1 kolonoskopi ile yapılmaktadır.   

Kendisinde adenomatöz polip öyküsü bulunması, ailede kolorektal kanser veya 

polip saptanması (1. derece akrabalardan birinde 60 yaşından daha erken yaşta veya 2. 

derece akrabalardan ikisinde herhangi bir yaşta kolorektal kanser veya polip olması), 

kronik inflamatuvar barsak hastalığı (Crohn, Ülseratif Kolit) tanısı, ailevi adenomatöz 

poliposis veya herediter non-poliposis koli (Lynch sendromu) gibi genetik geçişli 
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kolorektal kanser hastalıklarının ailede görülmesi durumlarında risk yükselir tarama 

daha erken yaşlarda ve daha sık yapılır.  

 

2.2.3. Rektum Kanseri Patogenez 

Kolorektal tümörlerin çoğu konvansiyonel adenom-karsinom yolağı ile 

adenomlardan, geri kalanı hipermutasyon ya da ultramustasyonlar sonucu gelişir.  Bu 

dönüşüm normal epitelyal kök hücrelerin genetik ve epigenetik anomalilerin 

kombinasyonu tümör hücrelerine dönüşümü ile gerçekleşir.  

Adenom-karsinom yolağındaki en sık ve karakteristik genetik değişiklikler 

APC, KRAS, TP53, SMAD4 ya da PIK3CA(%84, kromozomal instabilite yolağı; 

mismatch tamir genleri MLH1 ve MS/72(%13, MSI hipermutasyon yolağı) ve 

POLE(%3, ultramutasyon yolağı)'de gerçekleşir (17).  

Amerikan Ortak Kanser Komitesi(American Joint Committee on Cancer-

AJJC)'nin yayınladığı kılavuzun  8. baskısında ve güncel kılavuzlarda kişiselleştirilmiş 

tanı ve tedavi yaklaşımları ve belirleyici olarak bu mutasyonlar özellikle 

vurgulanmaktadır (18,19).  

APC değişiklikleri en sık izlenen inaktivasyon mutasyonlarıdır ve hem 

adenomların hem karsinomların %80'inde saptanır.  

DNA'nın tekrarlayan kısa dizileri yani mikrosatellitlerin ana DNA'dan farklı 

olmasıyla mikrosatellit instabilite oluşur. Kolorektal kanserlerde %15 izlenir, iyi 

prognozludur ancak standart 5-FU tedavisine cevap vermezler. Mikrosatellit instabilite 

Lynch sendromu ile ilişkili oluşabilir.  

KRAS ve NRAS hücre proliferasyonunu ve canlılığını kontrol eden büyüme 

reseptör yolağında önemli sinyal faktörleridir. Mutasyonları karsinogenezde rol oynar. 

Kolorektal kanserlerin %40'ında KRAS ve %7'sinde NRAS mutasyonu saptanır, kötü 

prognoz ve EGFR tedavisine zayıf yanıtı gösterirler (20). 

BRAF onkoproteini hücre çoğalması ve büyümesinde rol oynar. Kolorektal 

kanserlerin %6-10'unda BRAF V600E nokta mutasyonu bulunur ve kötü prognozu 

gösterir (21).  
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2.2.4. Rektum Kanseri Patolojisi 

Rektum tümörleri genelde anüler lezyonlar olup obstruksiyona sebep olabilen 

"peçete halkası" şeklinde luminal daralmalara sebep olurlar. İnvaziv komponentin 

neden olduğu şiddetli stromal dezmoplastik reaksiyon tümörün sert kıvamından 

sorumludur.  

Rektum karsinomlarının %90'dan fazlası kolorektal mukozanın epitelyal 

hücrelerden kaynaklanan adenokarsinomlardır. 

Tümörlerin çoğuna sınıflandırılmamış/konvansiyonel adenomkarsinom (NOS) 

tanısı koyulsa da spesifik klinik ve moleküler özellikler gösteren bazı histopatolojik 

alt tipler tanımlanmıştır.  Dünya Sağlık Örgütü snıflamasına göre bunlar; müsinöz 

adenokarsinom, taşlı yüzük hücreli karsinom, medüller karsinom, mikropapiller 

adenokarsinom, serrated adenokarsinom, adenoskuamoz karsinom, sarkomatoid 

karsinom ve andiferansiye karsinomdur (17). 

Konvansiyonel kolorektal adenokarsinom glandüler formasyonla 

karakterizedir, histolojik grade gland formasyon oranına bakılarak belirlenir. Tümör 

%95'ten fazla gland formasyonu gösteriyorsa iyi diferansiye (Grade 1), %50-95 gland 

formasyonu gösteriyorsa orta diferansiye (Grade 2), %50'nin altında gland formasyonu 

gösteriyorsa kötü diferansiye (Grade3) adenokarsinom olarak sınıflandırılır. Gland 

formasyonu ya da müsin yoksa, skuamoz ya da nöroendokrin diferansiyasyon 

göstermiyorsa andiferansiye (Grade 4) olarak sınıflandırılır. Kolorektal karsinomlar 

%70 orta, %20 kötü, %10 iyi diferansiyedir.  

Tüm rektum adenokarsinomlarının %5-10'unu müsinöz adenokarsinomlar 

oluşturur. Genel olarak farklı genetik patern, tanı anında daha yüksek T evresi, 

metakron metastazlar için daha yüksek risk ve kötü prognoz ile ilişkilendirilmişlerdir. 

Neoadjuvan tedaviye yanıt olarak gelişen ve iyi prognozu gösteren ekstraselüler 

müsinden ayrımı konusunda dikkatli olunmalıdır.  

Rektum kanserinde hastaların büyük bir kısmı neoadjuvan tedavi sonrası 

ameliyat olmakta, primer tümörde tedaviye yanıt mikroskopik olarak en sık Amerikan 

Patologlar Akademisi (CAP- College of American Pathologists) tarafından 2017'de 

belirlenen Modifiye Ryan Tümör Regresyon Skalasına göre skorlanmaktadır (Tablo 

1). Tedaviye yanıt skorlarının prognozu öngörmede kullanılabileceği bildirilmiştir. 
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Komplet yanıt iyi prognoz ile ilişkilidir. Tedavi yanıt skoru 1 hastaların, skoru 3 olan  

hastalara göre daha iyi prognoza sahip olduğu bilinmektedir (22,23).  

 

Tablo 1: Modifiye Ryan Tümör Regresyon Skoru 

Skor 0 Komplet yanıt Canlı kanser hücresi gözlenmemesi 

Skor 1 
Komplete yakın yanıt Tek tek ya da küçük gruplar halinde kanser 

hücreleri 

Skor 2 
Kısmi yanıt Belirgin tümör regresyonu gözlenen ancak küçük 

gruplardan daha fazla rezidü tümör. 

Skor 3 
Zayıf yanıt Ölü tümör hücresi minimal var ya da hiç yok, 

yaygın rezidü tümör 

 

2.2.5. Rektum Kanserinde Yayılım ve Evreleme   

Rektum kanserinde tanı sırasında klinik evre tedavi seçiminde kritik rol oynar. 

Evre; cerrahinin niteliği (küratif veya palyatif), total neoadjuvan tedavinin uygulanıp 

uygulanmayacağı, adjuvan tedavi seçimlerinde belirleyicidir. Multidisipliner yaklaşım 

önerilir.  

Rektum kanserli hastaların evrelemesinde, özellikle rezeksiyona uygun 

olanlarda, kolon ve rektumda senkron lezyonları ya da diğer patolojik durumları 

dışlamak için mutlaka total kolonoskopi yapılmalıdır. Proktoskopi/ rijid rektoskopi 

tümörün anal girimden uzaklığını, uzunluğunu belirmek için kullanılır, operasyon 

düşünülüyorsa tümörün işaretlemesi yapılabilir.  Biyopsi ya da lokal eksizyonla 

çıkarılmış (örneğin polipler) spesmenin muskularis mukoza invazyonu açısından 

değerlendirilmesi de evrelemenin bir parçasıdır.  

Hastanın performans skoru, genel fizik muayenesi, tam kan sayımı, 

karsinoembriyonik antijen (CEA) seviyesi, tedavi seçiminde belirleyici olabilecek 

MMR ve MSI testleri birlikte değerlendirilir.  
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Solid tümörlerin evrelemesinde en sık kullanılan sistem AJJC'nin belirlediği 

tümör boyutu ve yayılımı (T), bölgesel lenf nodları durumu (N) ve uzak metastaz 

varlığına dayalı TNM evrelemesidir. Yeni çalışmalara göre periyodik aralıklarla 

yenilenen evrelemenin, çalışmamızdaki hastalarda uygulanmış olan 8. baskısı esas 

alınacaktır (19). Geçmişte kullanılan Dukes ve Aster-Coller evrelemeleri artık 

kullanılmamaktadır.  

Primer tümör evrelemesi T ile belirtilir. T evresi klinik olarak da belirlenebilse 

de en doğru primer tümörün rezeksiyonu ile patolojik inceleme sonucu belirlenebilir. 

Rektum kanserinde T evresi prognoz açısından N evresinden daha değerlidir. Evre 

IIIA (T1-T2) hastaların prognozu, evre IIA (T3), IIB (T4a) ve IIC (T4b) hastalardan 

daha iyidir (24). T evresi Tablo 2'de belirtildiği gibi sınıflandırılır.  

 

Tablo 2: Rektum Kanserinde Primer Tümör Evrelemesi 

TX Primer tümör değerlendirilemedi. 

T0  Primer tümör izlenmedi. 

Tis Karsinoma insitu (intramukozal karsinom, lamina propria veya tam kat 

geçmeksizin muskularis mukoza invazyonu) 

T1 Submukoza invazyonu yapmış tümör 

T2  Muskularis propria invazyonu yapmış tümör 

T3 Tümör muskularis propriayı geçerek perikolorektal yağlı dokuya invazyon 

gösteriyor 

T4 Tümör visseral periton veya komşu yapı veya organlara yapışık ya da 

invazyon yapıyor 

T4a Tümör visseral periton invazyonu yapıyor (tümör makroskopik 

perforasyon yapıyor ve inflamasyonla birlikte direkt tümör invazyonu) 

T4b Tümör diret olarak komşu organ veya yapılara yapışık veya invaze 

ediyor 
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Nodal evreleme N ile belirtilir. Görüntüleme ile nodal evreyi belirlerken, boyut 

güvenilir bir parametre değildir. 5 mm'nin altındaki lenf nodlarında %50'ye varan 

oranlarda metastatik tutulum bildirilmiştir. Kimi yayınlarda sınır 2.5 mm çapa kadar 

küçük olabilmektedir. Sinyal heterojenitesi, düzensiz sınır ve sferik şekil nodal 

metastaz için güvenilir morfolojik işaretlerdir (25). Avrupa Gastrointestinal ve 

Abdominal Radyoloji Topluluğu'nun(ESGAR) yayınladığı son rektal kanser 

kılavuzunda tedavi almadan evreleme MRG'de; (a) 9 mm çapın üzerinde, (b) 5-8 mm 

ve 2 morfolojik kriter, (c) 5 mm altında ve 3 morfolojik kriter bulunan lenf nodları 

patolojik kabul edilmektedir (26). 

AJCC ve CAP erken evre kolorektal kanser tanısını için en az 12 lenf nodunun 

değerlendirilmesini önerir. Rektum kanserinde evre II'yi belirleyebilmek için iki 

çalışmada incelenmesi gereken en az lenf nodu sayısı 14 ve 10'dan fazla olarak 

belirtilmiştir (27,28). Neoadjuvan tedavi sonrası opere olan hastalarda, doğrudan opere 

olan hastalara göre çok daha az sayıda lenf nodu çıkarılabilir. Daha az sayıda lenf nodu 

çıkarılabilmesi tedaviye daha iyi cevabın ve daha iyi prognozun göstergesi olabilir 

(29,30). N evresi Tablo 3’teki gibi sınıflandırılır. 

Superior, orta ve inferior rektal (hemoroidal), inferior mezenterik, internal iliak 

mezorektal (paraproktal), lateral sakral, presakral, sakral promontoryum (Gerota) 

alanlarında bulunan lenf nodları rektum kanseri için bölgesel lenf nodlarıdır. Bu 

alanlar dışında bulunan metastatik lenf nodları uzak metastaz (M1) olarak 

değerlendirilir (17,31).  
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Tablo 3: Rektum Kanserinde Lenf Nodu Evrelemesi 

Nx  

 

Değerlendirilemedi. 

N0  

 

Lenf nodu metastazı yok 

N1 1-3 bölgesel lenf nodunda metastaz var (lenf nodu içindeki tümör 0.2 mm) 

veya tüm lenf nodlarının negatifliği halinde herhangi sayıda tümör depoziti 

varlığı)   N1a 1 bölgesel lenf nodu 

  N1b 2-3 lenf nodu pozitif  

  N1c Pozitif lenf nodu yok, ama subseroza, mezenter veya peritonla kaplı 

olmayan perirektal/mezorektal dokularda tümör depoziti var.  

N2 ≥ 4 bölgesel lenf nodunda metastaz var 

  N2a 4-6 lenf nodu pozitif 

  N2b 7 ve üzeri lenf nodu pozitif 

 

Uzak metastaz M ile belirtilir ve Tablo 4'teki gibi sınıflandırılır. 

 

Tablo 4: Rektum Kanserinde Metastaz Evrelemesi 

M0 Görüntüleme yöntemleri ile uzak metastaz yok 

M1 Bir veya daha fazla bölge, organ veya peritonda metastaz varlığı 

M1a Peritoneal metastaz olmadan bir bölge ya da organda metastaz 

M1b Peritoneal metastaz olmadan iki ya da daha fazla bölge ya da organda 

metastaz varlığı 

M1c Tek başına ya da uzak organ metastazıyla birlikte periton metastazı 
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AJCC 8. baskısına göre prognostik TNM evrelemesi Tablo 5'te belirtilmiştir.   

 

Tablo 5: Rektum Kanserinde TNM Evreleme 

Evre T N M 

Evre 0 Tis N0 M0 

Evre I T1, T2 N0 M0 

Evre IIA T3 N0 M0 

Evre IIB T4a N0 M0 

Evre IIC T4b N0 M0 

Evre IIIA T1-T2 N1/N1c M0 

 T1 N2a M0 

Evre IIIB T3-T4a N1/N1c M0 

 T2-T3 N2a M0 

T1-T2 N2b M0 

Evre IIIC T4a N2a M0 

 T3-T4a N2b M0 

T4b N1-N2 M0 

Evre IVA Herhangi bir T Herhangi bir N M1a 

Evre IVB Herhangi bir T Herhangi bir N M1b 

Evre IVC Herhangi bir T Herhangi bir N M1c 
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Patolojide saptanan perinöral invazyon, tümör depozitlerinin varlığı ve sayısı, 

tümörde tomurcuklanma bulunması kötü prognozu gösteren diğer bağımsız risk 

faktörleridir (32–35).   

 

2.2.6. Tümör Markerları 

Rektum kanserinde en sık kullanılan tümör markerları karsinoembriyonik 

antijen (CEA) ve Ca19-9'dur. Her ikisinin de spesifitesi düşük olup tarama ve tanıda 

kullanılmazlar.  

CEA kolorektal kanser dışında pankreas kanseri, akciğer kanseri, kronik 

obstruktif akciğer hastalığı, akciğer fibrozisi, üremi, Alzheimer hastalığı gibi birçok 

durumda yükselir (36). Bazı çalışmalarda tedavi öncesi CEA seviyesi yüksekliğinin 

kötü prognoz ile ilişkili olduğu bildirilmiştir. Tedavi sonrası düşen CEA seviyesinin 

artışı nüksün, yeni gelişen metastazın göstergesi kabul edilip takipte relapsın erken 

saptanmasını sağlar. Sitotoksik tedaviler sonrası geçici bir yükselme olabileceği bilinir 

ancak birçok topluluk tarafından metastatik hastaların tedaviye yanıt 

değerlendirmesinde kullanılması önerilir (37,38).  

CA19-9 kolorektal kanser, pankreas kanseri, mide kanseri, akciğer kanseri, 

karaciğer ve over kanseri dışında pankreatit gibi hepatobiliyer sistemin benign 

hastalıkları, böbrek yetmezliği, pnömoni, plevral efüzyon gibi durumlarda yükselebilir 

(39). CA19-9 kolorektal kanserde kullanımı CEA'ya göre daha az etkin olsa da 

yüksekliğinin ileri evre ve metastatik hastalıkla ilişkili olduğu ve kötü prognozu 

gösterdiği bilinmektedir (40).  

CA72-4, sitokeratin fragmanı (CYFRA)21-1, osteopontin, rutin kullanıma 

girmeyen diğer markerlardır (37).  

Kanda serbest tümör DNA analizinin kemoradyoterapiye cevabı monitörize 

etmede, hastalığın nüks riskini belirlemede yüksek doğrulukla kullanılabileceği 

bilinmektedir (41).  

 

2.3. REKTUM KANSERİNDE GÖRÜNTÜLEME   

Primer tümörün, bölgesel lenf nodlarının ve olası uzak metastazların 

değerlendirilmesinde görüntüleme kritik rol oynar. Rektum kanserinin evrelemesinde 

ABD Ulusal Kapsamlı Kanser Ağı'nın (NCCN) 2023 yılında yayınladığı son rektum 
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kanseri kılavuzuna göre toraks-abdomen BT ve pelvik MR ya da toraks BT ve 

abdominal-pelvik MR görüntüntüleme önerilmektedir.  

Pelvik görüntülemede kontrastlı MR tümör penatrasyonun derinliğinin, çevre 

yumuşak dokuların, bölgesel lenf nodlarının, pelvik-sfinkterik kasların hatta 

mezorektal fasiyanın değerlendirilmesini mümkün kılar. Yapılan çalışmalara göre T 

ve N evresini öngörebildiği, prognoz hakkında bilgi verebildiği bildirilmiştir (42). 

Primer tümörün değerlendirilmesinde BT kullanımı tümör yayılımı ve lenf nodlarının 

değerlendirilmesinde daha düşük duyarlılık ve özgüllüğü sebebiyle artık 

önerilmemektedir (43). Endorektal ultrasonografi (EUS) lenf nodlarının 

değerlendirilmesinde MR ile benzer duyarlılık ve özgüllüğe sahiptir. EUS ile büyük 

tümörlerde çevre yapıların tam olarak görüntülenememesi, operatör bağımlı olması 

nedeniyle ilk tercih değildir. MR'ın kontraendike olduğu hastalarda ya da yüzeysel 

lezyonlarda alternatif olarak değerlendirilebilir. 

 

2.3.1. F-18 FDG PET/BT  

F-18 FDG PET/BT hedef dokuların metabolizması hakkında bilgi sağlayan, 

günümüz onkoloji pratiğinde en yaygın olarak kullanılan tanı aracıdır. Siklotron ürünü 

bir radyoizotop olan F-18 109,7 dakika yarı ömrüyle birçok farmasötik ile işaretleme, 

merkezler arası transfer ve enjeksiyon sonrası görüntülemeye kadar geçen süre için 

bize zaman tanır.  

F-18 FDG bir glukoz analoğudur, hücreye membran glukoz transporter 

(GLUT) ile alınır. Kanser hücrelerinde 13 tipi tanımlanan GLUT proteinlerinden en 

yaygın eksprese edilen tipler GLUT-1 ve GLUT3'tür. Hücre içine giren F-18 FDG 

glukoz gibi heksokinaz enzimi ile fosforile olur. Fosforile F-18 FDG'nin hücre dışına 

çıkamaz.  Malign hücrelerde GLUT ekspresyonu artmış, fosfordan ayrılmasını 

sağlayacak olan enzim glukoz-6-fosfataz azalmıştır. Bu tuzaklanma F-18 FDG ile 

onkolojik görüntülemelerin ana mekanizmasını oluşturur.  

Tümöral dokularda artmış proliferasyon, artmış metabolizma ve artmış GLUT 

ekspresyonuna neden olur. Oluşan hipoksi ise hipoksi ile indüklenen faktör-1 (HIF-1) 

ve vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF) salınımını arttırır. Artmış 

anjiyogenezis dokunun perfüzyonunu ve ulaşan F-18 FDG miktarını arttırır (44).  
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F-18 FDG glukoz gibi beyin, kalp, gastrointestinal organlar, karaciğer, tiroid, 

gonadlar, tükrük bezleri gibi metabolik aktivitesi yüksek organ ve dokularda fizyolojik 

olarak tutulum gösterir.  

Tüberküloz, sarkoidoz, radyoterapi sonrası inflamatuar değişiklikler gibi sık 

rastlanan inflamatuar ya da enfeksiyöz durumlar yanlış pozitifliklere sebep 

olabilmektedir. 

Kistik-müsinöz tümörler, taşlı yüzük hücreli tümörlerde düşük selülarite , 

hepatoselüler kanserde artmış p- glikoprotein pompa ekspresyonu nedeniyle ya da tüm 

küçük boyutlu tümörler için rezolüsyon sınırlılığı yanlış negatiflik sebebi olabilir (45).  

 

2.3.2. Rektum Kanseri ve F-18 FDG PET/BT   

NCCN'in 2023 yılında yayınladığı son rektum kanseri kılavuzuna göre 

PET/BT rutin olarak endike değildir. Kılavuza göre PET/BT, kontrastlı BT ya da 

MR'da şüpheli bulgular varsa ya da intravenöz kontrast madde için kuvvetli 

kontraendikasyon varsa kullanılabilir. Bununla birlikte cerrahi olarak kür şansı 

bulunan M1 hastalar ve karaciğere yönelik görüntü-kılavuzlu lokal tedavi 

(radyoembolizasyon, ablasyon gibi) alacak olan hastalara PET/BT önerilmiştir. 

Kılavuzda yer alan tüm bu görüntüleme önerileri için kanıt düzeyi 2A'dır (43). 

Avrupa Tıbbi Onkoloji Derneği'nin (ESMO-European Society for Medical 

Oncology) 2023 ve 2017 yıllarında yayınladığı son kılavuzlara göre de PET/BT, pelvik 

MR'da yaygın ekstramural vasküler invazyonu olan hastalarda, tanı sırasında yüksek 

CEA seviyesine rağmen diğer görüntülemelerde metastaz saptanmaya hastalarda ve 

rezektabl metastazı olan hastalarda metastatik hastalığın yaygınlığını değerlendirmek 

için kullanılabileceği belirtilmiştir (kanıt düzeyi 4B). Ayrıca radyoterapi planlamada 

hedef lezyon çizimi için de fayda sağlayacağı vurgulanmıştır (37,46). 

Müsin miktarı yüksek tümörlerde FDG PET'in duyarlılığı kısıtlıdır. Tümörün 

müsin miktarı ile FDG tutulumu arasında ters bir korelasyon vardır. Ancak rektumun 

müsinöz diferansiye karsinomlarının kolonun diğer kısımlarındaki müsinöz tümörlerin 

aksine FDG-istekli olduğu daha önce bildirilmiştir (47,48).  
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2.3.3. Tümör mikroçevresi, Kanser İlişkili Fibroblastlar, Fibroblast 

Aktivasyon Proteini (FAP) ve Ga-68 FAPİ-04 PET/BT 

Tümörler tümör hücreleri ve ekstraselüler matriks, immün hücreler, kan 

damarları, sitokinler, büyüme faktörleri ve fibroblastlardan oluşan bir mikroçevreden 

oluşurlar(49,50). Tümör mikroçevresi son yıllarda birçok çalışmaya konu olsa da yeni 

bir kavram değildir. 1889'da İngiliz cerrah Stephen Paget "Meme kanserinde 

metastazların dağılımı" isimli makalesinde "tohum ve toprak" (seed and soil) 

hipotezini yayınlamıştır. Çalışmasında fatal meme kanserli 735 hastanın otopsi 

verilerini inceleyip, dalak gibi kan akımının fazla olduğu organlarda metastaz 

sıklığının az olmasına şaşırdığını belirtmiştir. Bu organ spesifik dağılım, 1858'de 

Virchow'un yayınladığı o güne kadar kabul gören metastaz gelişimini tümör hücre 

embolisi ve kan akımı ile açıklayan teoriyle çelişiyordu. Paget bir bitkinin 

tohumlarının (kanser hücresi) her yöne saçıldığı, ancak uygun toprağa düşerlerse 

yaşayarak büyüyebileceği örneğini vermiş, esas belirleyicinin toprak yani tümör 

mikroçevresi olduğu yorumunu yaparak onkoloji dünyasında yeni bir sayfa açmıştır 

(51,52).  

Tümör mikroçevresi bazı tümör tiplerinde tümör hacminin %90'ına kadarını 

yani ana komponentini oluştururlar (53). Solid kanserlerde tümör mikroçevresini 

oluşturan ana hücreler kanser ilişkili fibroblastlardır (KİF). 

Kanser ilişkili fibroblastlar değişken fenotiplerini açıklar biçimde normal doku 

fibroblastlarından, kemik iliği kaynaklı fibrositlerden, mezenkimal hücrelerden, 

mezenkimal dönüşüm ile epitelyal veya endotelyal hücrelerden ve nadiren adiposit, 

perisit ve düz kas hücrelerinden transdiferansiyasyon yoluyla gelişirler (50,54). 

Tümöral hücrelerin canlılıklarını sürdürmelerini, büyümelerini, motilite ve 

invazyonunu destekler, tümörde progresyon, metastaz ve kemoterapiye direnç 

gelişimine neden olurlar (49,55). KİF'lerde çok yoğun fibroblast aktivasyon proteini 

(FAP) ekspresyonu mevcut olup, tümör mikroçevresini hedefleyen görüntüleme ve 

tedaviler için hedef moleküllerden biridir.  

F19 antijeni olarak bilinen fibroblast aktivasyon proteini 761 aminoasitten 

oluşan, post prolin dipeptidil-peptidaz (DPP) ve endopeptidaz aktiviteleri olan tip II 

transmembran serin proteazdır (56). Tümörler dışında remodelingin olduğu iyileşen 
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dokular ve kronik enflamasyonda, artrit, fibrozis, siroz, iskemik kalp hastalığı 

durumlarda da FAP ekspresyonu görülür.  

FAP'yi hedefleyen onkolojik görüntüleme çalışmaları FAP inhibitorlerinin 

(FAPİ) ya da FAP antikorlarının şelatörler ile radyonüklidlere bağlanması ardından 

PET/BT, PET/MR, SPECT ile gerçekleştirilir. 

FAPİ hakkındaki ilk çalışmalar pyrrolidin-2-boronik asit türevleri üzerine 

yoğunlaşmıştır. Bunlardan klinik olarak test edilen ilki birden fazla DPP alt gruplarına 

afinite gösteren ancak FAP için selektif olmayan boronik asit bazlı ValboroPro 

(Talabostat, PT-100)'tır (57). Prostat görüntülemesi için yapılan preklinik çalışmalarda 

FAP'nin ekstraselüler kısmını hedefleyen Zr-89 işaretli B12 IgG antikoru in vivo yavaş 

klerens, yüksek arka plan aktivitesi ve fokal lezyonların saptanmasında sınırlı sensivite 

göstermiştir (58). Güncel FAPİ çalışmalarının çoğu FAP için daha yüksek afiniteli ve 

daha üstün farmakokinetik özellikleri olan kinolon bazlı küçük molekül inhibitörlerin 

kimyasal modifikasyonlarına yoğunlaşmıştır. Bunlardan FAPİ-02, FAPİ-04, FAPİ-46, 

FAPİ-34, FAPİ-74, DOTA.SA.FAPİ, DATA5m.SA.FAPİ, DOTA-2P(FAPİ), DOTA-

2P(FAPİ)2 ve FAPİ-42 ile yapılan klinik çalışmalardan umut verici sonuçlar elde 

edilmiştir (59–65)(Şekil 1). GlikolizeFlor18-FAPİ(F18-FGlc-FAPİ), QCP01 ve 

QCP02, AAZTA5.SA.FAPİ gibi birçok türevi ile yapılan preklinik çalışmalar da umut 

vadetmektedir(56,66–68). 

Şekil 1: Farklı FAPİ tiplerinin moleküler yapısı (69) 
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Tc99m ve In111 işaretli FAPİ kullanılan çalışmalarda iyi görüntü kalitesi 

bildirilmiş, özellikle PET'e teknik olarak erişim olmadığı yerlerde SPECT ile 

görüntüleme imkanı sağlamaları ile ön plana çıkmıştır (62,70). 

En yaygın kullanılan radyofarmasötik türevi Ga-68 FAPİ-04'tür. Yarılanma 

ömrü 67.7 dakika olup, %88.9 β+ enerjisine sahip jeneratör ürünüdür.  FAPİ 

molekülleri Ga-68 radyonüklidine genelde DOTA şelatörü ile bağlanırlar.  

Kratocwill ve arkadaşları, 2019 yılında Kuzey Amerika Nükleer Tıp 

Kongresi'nde yılın görüntüsü seçilen, 28 tümör tipine sahip 80 hastada Ga-68 FAPİ-

02 ve Ga-68 FAPİ-04 PET/BT ile umut vadeden görüntüleme bulgularını yayınladı. 

Çalışmada sarkom, özofagus, meme, kolanjiyosarkom ve akciğer tümörlerinde yoğun 

(SUVmaks>12); karaciğer, kolorektal, baş-boyun, pankreas, over ve prostat 

tümörlerinde orta (6<SUVmaks<12); feokromasitoma, renal hücreli karsinom, 

diferansiye tiroid kanseri, adenoid kist ve  mide kanseride düşük (SUVmaks<6) FAPİ 

tutulumu bildirildi(53). Yapılan birçok dozimetri ve biyodistribüsyon çalışmasında 

Ga-68 FAPİ'nin F-18 FDG'ye göre beyin, karaciğer, oral/faringeal mukozada daha 

düşük tutulum gösterdiği ve daha yüksek tümör/arka plan aktivite tutulum oranları 

sağladığı bildirilmiştir (71–73).  

Ga-68 FAPİ PET hasta hazırlığı gerektirmemesi, uzun tümöral retansiyon 

süresi ve düşük arka plan aktivitesi nedeniyle 10. dakikadan 180. dakikalara kadar 

yüksek kalitede görüntülemeye imkan vermesi ile çalışma esnekliği sağlamaktadır 

(74).  

F-18 radyonüklidi ile işaretli FAPİ molekülü çalışmaları da giderek artmakta 

olup, klinik uygulamada maksimum β+ enerjisinin Ga-68'e göre belirgin düşük olması 

nedeniyle daha sensitif ve daha yüksek uzamsal rezolüsyonlu görüntüler sağlaması, 

daha ulaşılabilir ve ucuz olması, transfere imkan veren daha uzun yarılanma ömrüne 

sahip olması gibi bir takım avantajlara sahiptir (75,76).  

Tümör mikroçevresi için FAP dışında fibronektin, fibrin, kollajen, matriks 

metalloproteinazları, katepsin, tümör vasküler yapsındaki integrin, CAM-1, 

VEGF/VEGFR, nörofilin-1'i ve mikroçevrede gelişen hipoksi, asiditeyi görüntülemeyi   

hedefleyen çeşitli moleküler ajanlar ile ilgili çalışmalar sürmektedir (77).  
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2.4. REKTUM KANSERİNDE TEDAVİ YAKLAŞIMLARI 

Rektum kanserinde optimal tedavinin belirlenmesi multidisipliner yaklaşım 

gerektirir. Optimal tedavi tümörün kür ile tedavi edilmesi dışında hastanın yaşam 

kalitesini (anal kontinans, genitoüriner fonksiyonlar, vs.) de korumayı amaçlamalıdır. 

Hastanın preoperatif değerlendirilmesi ve klinik evreyi belirlemek cerrahinin niteliği 

(küratif veya palyatif), neoadjuvan tedavi gerekip gerekmediği konusunda önemli 

bilgiler sağlar.  

Günümüzde yaygınlaşmış tarama programları ile hastaları erken evrede 

saptamak mümkün olabilmektedir. Çok erken evre, endorektal USG ya da pelvik 

MRG'de lenf nodu negatif hastalara transanal lokal eksizyon yapılabilir. Diğer rektum 

kanseri hastaları için transabdominal rezeksiyon uygundur.  

Evre II (T3-4, N0, muskuler tabakaya penetre tümör) ya da evre III (lenf nodu 

pozitif, metastazı bulunmayan) hastalarda lokorejyonel nüks riskinden dolayı 

genellikle lokorejyonel tedaviler uygulanır. Rektumun serozasının olmaması, pelvik 

yapı ve organlarla komşuluğu nedeniyle geniş cerrahi sınırlı rezeksiyonlar yapmak 

çoğu zaman mümkün olmaz. Bu özelliği ile kolonun diğer kısımlarındaki tümörlerden 

ayrışır, bu hastalarda adjuvan tedavi lokal nüksü engellemeyi hedefler.  

Yalnızca cerrahiye göre radyoterapinin (RT) eklenmesi lokal nüks oranını 

azaltır, radyasyon ilişkili hasar ve hematolojik toksisiteyi arttırır. Bu sebeple T3N0M0 

hastalar cerrahi sınır negatifse ve iyi prognostik özellik gösteriyorsa cerrahi+adjuvan 

kemoterapi uygun tedavi seçeneği olabilir. Ancak klinik olarak T3N0 hastaların 

%22'sinde neoadjuvan kemo-radyoterapi (KRT) sonrası operasyon patolojisinde nodal 

metastaz saptandığı ve KRT'den fayda görecek hastaların yanlış olarak daha düşük 

evrede sınıflanmış olabileceği bildirilmiştir (78). 

Evre II ya da evre III hastaların çoğunluğuna pelvise RT ve eş zamanlı 

kemoterapi (KRT), cerrahi ve kemoterapiden oluşan kombine tedavi önerilir. 

Rezeksiyon mümkün değilse sistemik tedavi, KRT ya da sadece RT verilebilir.  

Son yıllarda klinik olarak tam yanıt veren hastalarda "Bekle-Gör" ya da "Bekle-

İzle" yaklaşımı ile hastanın cerrahi olmaksızın yakın izlemi yaygınlaşan bir yöntemdir. 

Bu hasta grubunda yapılan bir çalışmada, oranlar diğer çalışmalarda bu kadar yüksek 

olmasa da, 5 yıllık hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım oranları opere olmayan 

izlem grubunda % 92 ve %100, rezeke grupta %83 ve %88 olarak bildirilmiştir 



 

 21 

(79,80). Kolon fonksiyonlarının olması, daha az inkontinans gelişmesi ve hastaları 

kalıcı kolostomiden koruması nedeniyle kısa dönem sonuçlarının daha iyi olduğu 

tartışmasızdır. Bu durumda öne çıkan konu patolojik tam yanıtı görüntüleme ile 

belirlemektir. Son çalışmalar BT, MR, FDG PET/BT'nin üçünün de tam yanıtı doğru 

bir şekilde belirleyemediğini, hasta seçimini zorlaştırdığını bildirmektedir (81).  

Karaciğer ya da akciğerde metastaz saptanan hastalar tam rezeksiyon 

sağlanabiliyorsa cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Kılavuzlar bu hasta 

grubunda ekstrahepatik metastazların saptanması tedavi yönetimini değiştireceği için 

PET/BT ile metastatik hastalığı karakterize etmeyi ve yayılımı değerlendirmeyi 

önermişlerdir. Bu hasta grubunda cerrahi öncesi sistemik tedavi ile mikrometastazları 

eradike etmek, kısa süreli RT ya da uzun süreli KRT ile lokal hastalığı kontrol altına 

almak hedeflenir. Cerrahi öncesi hasta mutlaka yeniden evrelendirilmelidir. 

Seçilmiş oligometastatik hastalarda karaciğer ya da akciğere eksternal beam-

RT, steriotaktik ablatif RT, mikrodalga ablasyon, radyofrekans ablasyon, transkatater 

kemoembolizasyon, Yitrium-90 transarteryal radyoembolizasyon tedavisi verilebilir.  

 

3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 

Bu prospektif çalışmaya dahil edilen tüm hastalara Helsinki Bildirgesi ve iyi 

klinik uygulama ilkelerine uygun olarak, çalışma ile ilgili tüm yazılı ve sözlü 

bilgilendirmeler yapılmış ve gönüllü onam formu ile yazılı izinleri alınmıştır. 

Çalışma protokölü 22.10.2021 tarihli 2951 nolu karar numarası ile Sağlık 

Bilimleri Üniversitesi İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi Klinik Araştırmalar Etik 

Kurulu tarafından onaylanmıştır.  

Bu tez çalışması Sağlık Bilimleri Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri 

birimi tarafından desteklenmiştir.  

 

3.1. HASTA GRUBU  

Çalışmaya 23.10.2021-15.06.2022 tarihleri arasında rektum kanseri tanısı alan 

İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi'nde tetkik edilen yeni rektum kanseri tanılı 

toplam 32 hasta dahil edilmiştir.  
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Hastaların tümünde rektosigmoidoskopi yapılmış, histopatolojik olarak rektum 

kanseri tanısı doğrulanmıştı. Histopatolojik rektum kanseri tanısı doğrulanmamış 

hastalar ve Ga-68 FAPİ-04 PET/BT çekimini ve takibi reddeden hastalar çalışmadan 

dışlanmıştır. 30.11.2023 tarihine kadar olan takip verileri değerlendirilmiştir. 

 

3.2. ÇEKİM PROTOKOLLERİ VE DEĞERLENDİRME  

Hastalara F-18 FDG PET/BT, aynı hafta içerisinde farklı bir günde Ga-68 

FAPİ-04 PET/BT görüntüleme yapılmıştır. 

 

3.2.1. F-18 FDG PET/BT 

6 saat açlığı takiben kliniğimizde ölçülen kapiller açlık kan şekeri seviyesi 150 

mg/dL'nin altında hastalara vücut ağırlıklarına uygun olarak F-18 FDG intravenöz 

olarak verildi (269.6±34.0 MBq). Enjeksiyondan 60 dakika sonra, oral hidrasyonu 

takiben biyodistrübisyon fazında miksiyon sonrası, verteksten uyluk ortasına kadar 

yatak başı 90 saniye tarandı (PET/CT, Siemens Biograph20 mCT). Gereklilik halinde 

geç çekimler alındı.  

 

3.2.2. Ga-68 FAPİ-04 PET/BT  

Ga-68 FAPI-04 kliniğimizde Ge68/Ga68 jeneratörü (iThemba LABS) 

kullanılarak literatüre uygun sentezlendi ve kalite kontrolü HPLC cihazında 12 

dakikalık analiz sonucu %95'in üzerinde bağlanma ile sağlandı. 

Çalışmaya dahil edilen hastalara F-18 FDG PET/BT ile aynı haftada farklı bir 

günde ön hazırlık olmaksızın vücut ağırlıklarına uygun olarak Ga-68 FAPİ-04 

intravenöz olarak verildi. Verilen doz ortalama 166.2±34.0 MBq'di. Hastalar 

literatürdeki semikantitatif veriler ile karşılaştırılabilmesi için standardize etmek 

amacıyla 60. dakikada, istirahat ve oral hidrasyonu takiben biyodistrübisyon fazında, 

miksiyon sonrası verteksten başlayarak uyluk ortasına kadar yatak başı 2 dakika süre 

ile tarandı (PET/CT, Siemens Biograph20 mCT). Gereklilik halinde geç çekimler 

alındı.  
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3.3. GÖRÜNTÜLERİN DEĞERLENDİRİLMESİ 

Tüm görüntüler görsel olarak ve semikantitatif parametreler eşliğinde 

karşılaştırmalı olarak değerlendirildi. PET/BT bulguları; mevcut histopatolojik veriler, 

laboratuvar ve diğer görüntüleme bulguları ile doğrulandı.  

Her iki görüntülemede arka plan aktivite için karaciğer sağ lob posteriordan 2 

cm , sol gluteal maksimus kasından 1 cm, kan havuzu aktivitesi için çıkan aortadan 1 

cm çaplı VOİ alınarak SUVort ölçümleri alındı. Ayrıca rektum kanseri hastalarında 

olası arka plan aktivite olarak değerlendirmek üzere sigmoid kolondan ve anal 

kanaldan SUVmaks hesaplandı.  

Fizyolojik tutulum yerleri dışındaki alanlarda, arka plan aktivitesinden daha 

yoğun tutulum görülen bölgeler patolojik kabul edildi. 

Her iki görüntülemede primer tümör için SUVmaks, SUVort, SUVpik, Tümör/ 

Arka plan oranı (TAO) kan havuzu (tümör SUVmaks/SUVort kan havuzu), TAO 

karaciğer, TAO kas, TAO sigmoid kolon, TAO anal kanal değerleri hesaplandı. Primer 

tümörde F-18 FDG PET/BT'de kırılım değeri %40 alınarak Metabolik Tümör Volüm 

(MTV) ve Total Lezyon Glikolizis (TLG)(TLG=MTV X SUVort), Ga-68 FAPİ-04 

PET/BT'de kırılım değeri %40 alınarak Gros Tümör Volüm (GTV) ve Total Lezyon 

FAPİ tutulumu (TLF) (TLF=GTV X SUVort) hesaplandı. İki görüntüleme 

metodundaki semikantitatif parametreler birbiri ile karşılaştırıldı. Müsinöz 

diferansiyasyon gösteren ve göstermeyen grup birbiri ile karşılaştırıldı.  

BT görüntülerine göre patolojik kabul edilen lenf nodlarında çap ölçüldü ve 

SUVmaks değerleri hesaplandı. Her iki görüntülemede arka plan aktivitenin üzerinde 

tutulum gösteren lenf nodları için N evresi belirlendi.  

Uzak metastazı bulunan hastalarda lezyonların her iki görüntülemedeki sayı, 

SUVmaks, TAO (tümör/arka plan aktivitesi oranı) karşılaştırıldı. 

İki görüntüleme arasında farklılık teşkil eden tutulumlar kaydedildi.  

 

3.4. TAKİP 

Hastaların aldıkları tedaviler, laboratuvar bulguları, takiplerinde yapılmış 

kolonoskopi/ rektosigmoidoskopi bulguları, biyopsi patolojileri, ameliyat olanlarda 

postoperatif patolojiler, BT, MR görüntüleri hasta dosyaları, hastane bilgi yönetim 
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sistemi ve hastane PACS sistemi üzerinden, gereklilik halinde hastalarla telefon 

görüşmesi yaparak kaydedildi.  

Neoadjuvan tedavi sonrası ameliyat olan hastalarda primer tümörleri tedavi 

yanıt skorları Modifiye Ryan Tümör Regresyon Skoru/ CAP 2017'ye göre kaydedildi. 

Tam yanıtlı (skor 0) ve yanıtsız (skor 2 ve 3) olmak üzere 2 grup halinde semikantitatif 

veriler karşılaştırıldı. 

Takip süreleri, radyolojik olarak progrese olan hastalarda progresyona kadar 

geçen süreler kaydedildi. 

 

3.5. İSTATİSTİKSEL YÖNTEM  

Verilerin tanımlayıcı istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en 

düşük, en yüksek, frekans ve oran değerleri kullanıldı. Değişkenlerin dağılımı 

kolmogorov simirnov test ile ölçüldü. Nicel bağımsız verilerin analizinde ANOVA 

(Tukey test), bağımsız örneklem t test, Kruskal-wallis, mann-whitney u test kullanıldı. 

Bağımlı nicel verilerin analizinde eşleştirilmiş örneklem t test, wilcoxon testi 

kullanıldı. Nitel bağımsız verilerin analizinde ki-kare test, ki-kare test koşulları 

sağlanmadığında fischer test kullanıldı. Sağkalım analizinde Cox-regresyon (tek 

değişkenli-çok değişkenli) kullanıldı.  Analizlerde SPSS 28.0 programı kullanıldı. 

Anlamlılık p<0.05 düzeyinde değerlendirildi.  

 

4. BULGULAR 

 

Çalışmaya yaş ortalaması 59.2 (39-79), 14 (43.75) kadın, 18 (%56.25) erkek 

toplam 32 hasta dahil edildi.  

Hastaların 6'sında (%18.8) müsinöz diferansiyasyon mevcuttu. Operasyon 

sonrası patolojk incelemede AJCC 8. baskıya göre, 15 hastanın 2'si iyi diferansiye 

(grade 1), 12'si orta derece diferansiye (grade 2), 1'i kötü diferansiye (grade 3) 

adenokarsinom sınıfındaydı. 19 hastanın 7'sinde perinöral invazyon, 12'sinde 

lenfovasküler invazyon bildirildi. Tedavi sonrası patolojik incelemede tümör evresi 3 

hasta TxN0, 1 hasta T1N1c, 3 hasta T2N0, 1 hasta T3Nx, 5 hasta T3N0, 2 hasta T3N1a, 

1 hasta T3N1b, 1 hasta T3N1c, 1 hasta T3N2a, 1 hasta T4aN1b, 1hasta T4aN2b, 1 

hasta T4bN1a olarak bildirildi. 
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4.1. PET/BT BULGULARI 

4.1.1. Fizyolojik Tutulumlar ve Arka Plan Aktivite  

Kan havuzu SUVort medyan değeri F-18 FDG PET/BT'de 1.8 (1.1-2.6), Ga-

68 FAPİ-04 PET/BT'de 1.8 (1.0-3.6) saptandı. FDG PET ile FAPİ PET kan havuzu 

SUVort değerleri arasında anlamlı fark saptanmadı (p>0.05).  

Karaciğer SUVort medyan değeri FDG PET'te 2.4 (1.4-3.2), FAPİ PET'te 1.1 

(0.5-2.3) saptandı. Ga-68 FAPİ-04 PET/BT görüntülerinde karaciğer SUVort değerleri 

F-18 FDG PET/BT'ye göre anlamlı olarak daha düşüktü (p<0.05). 

Kas SUVort medyan değeri FDG PET'te 0.7 (0.4-1.0-1.9), FAPİ PET'te 1.3 

(1.0-1.9) saptandı. Ga-68 FAPI-04 PET/BT görüntülerinde kas SUVort değerleri F-18 

FDG PET/BT'ye göre anlamlı olarak daha yüksekti (p<0.05). 

Anal kanal SUVmaks medyan değeri FDG PET'te 4.3 (2.7-10), FAPİ PET'te 

5.7 (3.5-8.1) saptandı. Anal kanal SUVmaks değerleri arasında anlamlı fark 

saptanmadı (p>0.05). Anal kanalda 7 hastada daha yoğun F-18 FDG tutulumu 

izlenirken (FDG SUVmaks 8.9 (±0.8), FAPİ SUVmaks: 5.5(±0.5)), 5 hastada Ga-68 

FAPİ-04'de F-18 FDG'ye göre daha yoğun tutulum dikkat çekiciydi (F-18 FDG 

SUVmaks:3.9(±0.3), Ga-68 FAPİ-04 SUVmaks:7.07(±1.0)).  

Sigmoid kolon SUVmaks medyan değeri F-18 FDG PET'te 5.7 (1.5-17.9), Ga-

68 FAPİ-04 PET'te 2.3 (1.2-5.7) saptandı. Ga-68 FAPİ-04 PET/BT görüntülerinde 

sigmoid kolon SUVmaks değerleri F-18 FDG PET/BT'ye göre anlamlı olarak daha 

düşüktü (p<0.05) (Tablo 6, Şekil 2). 

Ayrıca oluşturulan alt grupların arka plan aktiviteleri birbiriyle 

karşılaştırıldığında anlamlı farklılık saptanmadı, fizyolojik tutulumlar açısından 

gruplar homojendi.  
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Tablo 6: Fizyolojik tutulumlar ve arka plan aktivitelerin karşılaştırması 

  F-18 FDG PET/BT   Ga-68 FAPİ-04PET/BT p 

  Ort.±ss Medyan   Ort.±ss Medyan 

Kan Havuzu 

SUVort 

1.9±0.4 

± 

1.8 
 

1.9±0.7 1.8 0.978 E 

Karaciğer 

SUVort 

2.4±0.4 2.4 
 

1.1±0.4 1.1 <0.001 E 

Kas SUVort 0.7±0.1 0.7 
 

1.4±0.2 1.3 <0.001 E 

Anal Kanal 

SUVmaks 

5.4±2.2 4.3 
 

5.6±1.1 5.7 0.743 w 

Sigmoid 

Kolon 

SUVmaks 

6.8±4.3 5.7 
 

2.4±0.8 2.3 <0.001 w 

                 E Eşleştirilmiş örneklem t test/ w Wilcoxon test 
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Şekil 2: Fizyolojik tutulumlar ve arka plan aktiviteler 

 

4.1.2. Primer Tümörde Ga-68 FAPİ-04 PET/BT ve F-18 FDG PET/BT  

Ga-68 FAPİ-04 PET/BT ve F-18 FDG PET/BT'nin her ikisinin de primer 

tümörlerin tamamını saptadığı görüldü.  

Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de primer tümörün SUVort, SUVpik, SUVmaks 

medyan (en küçük-en büyük) değerleri sırasıyla 10.2 (5.3-19.7), 12.5(6.0-22.7), 

18.7(9.9-33.2) olarak hesaplandı. F-18 FDG PET/BT'de primer tümörün SUVort, 

SUVpik, SUVmaks medyan değerleri sırasıyla 13.2 (7.1-30.3), 15.5(8.6-33.9), 

23.0(11.9-56.5) olarak hesaplandı. Ga-68 FAPİ-04 PET/BT görüntülerinde primer 

tümörün SUVort, SUVpik, SUVmaks değerleri F-18 FDG PET/BT'den anlamlı olarak 

daha düşüktü (p<0.05) (Tablo 7). 

Kan havuzu arka plan kabul edildiğinde ortalama TAO Ga-68 FAPİ-04 

PET/BT'de 11.9(2.8-27.0), F-18 FDG PET/BT'de 14.3(7.6-27.9) olarak hesaplandı, 

aralarındaki fark anlamlı değildi (p>0.05). 
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Karaciğer arka plan kabul edildiğinde ortalama TAO Ga-68 FAPİ-04  

PET/BT'de 20.4(4.7-45.8), F-18 FDG PET/BT'de 11.0(5.2-22.9) olarak hesaplandı. 

Primer tümörün tutulumu sigmoid kolon ile oranlandığında ortalama TAO Ga-68 

FAPİ-04 PET/BT'de 8.7(4.2-18.0), F-18 FDG PET/BT'de 5.1(0.9-17.4) olarak 

hesaplandı. Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de TAO karaciğer ve TAO sigmoid kolon 

değerleri F-18 FDG PET/BT'den anlamlı olarak daha yüksekti (p<0.05 ve p<0.05).  

Kas arka plan kabul edildiğinde ortalama TAO Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de 

13.9(6-23.0), F-18 FDG PET/BT'de 35.9(16.0-97.0) olarak hesaplandı. Primer 

tümörün tutulumu anal kanal ile oranlandığında ortalama TAO Ga-68 FAPİ-04 

PET/BT'de 3.5(1.2-6.0), F-18 FDG PET/BT'de 5.4(2.3-15.0) olarak hesaplandı. Ga-68 

FAPİ PET/BT'de TAO kas ve TAO anal kanal değerleri F-18 FDG PET/BT'den 

anlamlı olarak daha düşüktü (p<0.05 ve p<0.05) (Tablo 7). 

Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de primer tümör SUVmaks değerleri anal kanal 

SUVmaks değerlerine göre anlamlı yüksek hesaplandı (p<0.001). 

 

Tablo 7: Primer tümöre ait semikantitatif değerlerin karşılaştırılması 

  F-18 FDG PET/BT 
 

Ga-68 FAPİ-04 PET/BT 
p 

  Ort.±ss Medyan   Ort.±ss Medyan 

SUVort 14.1±5.3 13.2  10.9±3.2 10.2 0.002 E 

SUVpik 17.0±5.7 15.5  13.5±4.1 12.5 0.002 E 

SUVmaks 25.7±10.0 23.0  19.1±5.2 18.7 0.001 E 

TAO Kan Havuzu 14.3±5.7 13.5 
 

11.9±6.2 10.5 0.133 E 

TAO Karaciğer 11.0±4.2 10.0  20.4±10.5 17.6 <0.001 E 

TAO Kas 35.9±16.1 32.5  13.9±4.2 13.5 <0.001 w 

TAO Sigmoid Kolon 5.1±3.4 4.5 
 

8.7±3.3 8.6 <0.001 w 

TAO Anal Kanal 5.4±3.0 4.4   3.5±1.0 3.4 0.002 w 

E Eşleştirilmiş örneklem t test/ w Wilcoxon test 
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Şekil 3: Primer tümöre ait semikantitatif verilerin grafiksel gösterimi       

                  

F-18 FDG PET/BT'de MTV değerleri ortalama(±ss) ve medyan (en küçük- en 

büyük) sırasıyla 19.9 (±12.7) ve 15.4(1.9-48.1) cm3 saptandı. Ga-68 FAPİ-04 

PET/BT'de ortalama(±ss) ve medyan (en küçük- en büyük) GTV değerleri sırasıyla 

23.5 (±20.0) ve 18.7(1.4-88.8) cm3saptandı. MTV ve GTV arasında anlamlı fark 

saptanmadı (p:0.207). 

F-18 FDG PET/BT'de ortalama(±ss) ve medyan (en küçük- en büyük) TLG 

değerleri sırasıyla 273,1(±216.7) ve 201.2(18.3-869.8) saptandı. Ga-68 FAPİ-04 
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PET/BT'de ortalama(±ss) ve medyan (en küçük- en büyük) TLF değerleri sırasıyla 

270.1 (±281.3) ve 187.9(9.7-1357.7) saptandı. TLG ile TLF arasında anlamlı fark 

saptanmadı (p:0.155). 

 

4.1.3. Rektum Kanserinde Müsinöz Diferansiyasyon 

Müsinöz diferansiyasyon gösteren grupta ortalama SUVmaks ve SUVpik 

değerleri sırasıyla F-18 FDG PET/BT'de 30.7(±9.9) ve 20.5(±6.4), Ga-68 FAPİ-04 

PET/BT'de 18.4(±5.0) ve 13.8(±5.0) hesaplandı. F-18 FDG PET/BT'de SUVmaks ve 

SUVpik değerlerleri Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'ye göre anlamlı olarak daha yüksekti 

(SUVmaks için p:0.015 ve SUVpik için p:0.015, p <0.05).  

Müsinöz diferansiyasyon gösteren grupta ortalama SUVort değerleri sırasıyla 

F-18 FDG PET/BT'de 16.4(±4.9) Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de 10.3(±3.1) hesaplandı. 

Müsinöz diferansiyasyon gösteren grupta SUVort değerleri FDG PET'te, FAPİ PET 

değerlerine göre daha yüksekti, ancak aradaki fark anlamlı değildi (p:0.05) (Tablo 8). 

Ayrıca müsinöz diferansiyasyon gösteren grupta FDG PET ve FAPİ PET 

karşılaştırıldığında TAO karaciğer, TAO kan havuzu, TAO anal kanal, TAO sigmoid 

kolon, MTV ve GTV, TLG ve TLF değerleri arasında anlamlı fark bulunmadı 

(p:0.068, p:0.610, p:0.284, p:0.474, p:0.56, p:0.872).  

Müsinöz diferansiyasyon göstermeyen grupta ise ortalama SUVmaks, SUVort 

ve SUVpik değerleri sırasıyla F-18 FDG PET/BT'de 24.6(±9.8), 13.6(±5.3) ve 

16.2(±5.4); Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de 19.3(±5.3), 11.0(±3.2) ve 13.4(±4.0) 

hesaplandı. F-18 FDG PET/BT ve Ga-68 FAPİ-04 PET/BT SUVmaks ve SUVort 

değerleri arasında anlamlı fark saptanmadı (SUVmaks için p:0.094, SUVort için 

p:0.368, SUVpik için p:0.548) (Tablo 8).  

Müsinöz diferansiyasyon göstermeyen grupta FDG PET ve FAPİ PET 

karşılaştırıldığında TAO karaciğer, TAO kan havuzu, TAO anal kanal, TAO sigmoid 

kolon, MTV ve GTV, TLG ve TLF değerleri arasında anlamlı fark bulunmadı 

(p:0.098, p:0.362, p:0.089, p:0.928, p:0.207, p:0.126). 
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Tablo 8: Müsinöz diferansiyasyon gösteren ve göstermeyen gruplarda F-18 FDG 

PET/BT ve Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'nin karşılaştırılması 

 

 
F-18 FDG PET/BT 

 
Ga-68 FAPİ-04 PET/BT 

p 

  Ort.±ss Medyan   Ort.±ss Medyan 

Müsinöz 

Diferansiyasyon 

(+) 

SUVmaks 30.7 ± 9.9 28.4 
 

18.4±5.0 17.6 0.015 w 

SUVort 16.4 ± 4.9 15.2 
 

10.3±3.1 9.6 0.005 w 

SUVpik 20.5±6.4 19.4 
 

13.8±5.0 12.7 0.015 w 

         

Müsinöz 

Diferansiyasyon 

(-) 

SUVmaks 24.6±9.8 22.4 
 

19.3±5.3 18.7 0.098 w 

SUVort 13.6±5.3 13.0 
 

11.0±3.2 10.6 0.368 w 

SUVpik 16.2±5.4 15.1 
 

13.4±4.0 12.5 0.548 w 

w Wilcoxon test 

 

F-18 FDG PET/BT'de müsinöz diferansiyasyon gösteren ve göstermeyen 

gruplar karşılaştırıldığında primer tümörün SUVmaks, SUVort, SUVpik, tüm TAO 

değerleri arasında anlamlı fark saptanmadı (p>0.05, p>0.05, p>0.05 ve p>0.05). Ga-

68 FAPİ-04 PET/BT'de müsinöz diferansiyasyon gösteren ve göstermeyen gruplar 

karşılaştırıldığında primer tümörün SUVmaks, SUVort, SUVpik, TAO değerleri 

arasında anlamlı fark saptanmadı (p>0.05, p>0.05, p>0.05 ve p>0.05) (Tablo 9). 

Ayrıca müsinöz diferansiyasyon gösteren ve göstermeyen gruplar karşılaştırıldığında 

MTV, TLG, GTV, TLF değerleri anlamlı farklılık göstermemiştir (p:0.237, p:0.067, 

p:0.063 ve p:0.192).  
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Tablo 9: F-18 FDG PET/BT'de ve Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de müsinöz 

diferansiyasyon gösteren ve göstermeyen grupların karşılaştırılması 

  

  

  

Müsinöz Diferansiyasyon     

(-) 
 

Müsinöz Diferansiyasyon 

(+) p 

Ort.±ss Medyan  Ort.±ss Medyan 

SUVort FDG 13.6±5.3 13.0 
 

16.4±4.9 15.2 0.240 t 

SUVort FAPİ  11.0±3.2 10.6   10.3±3.1 9.6 0.599 t 

SUVpik FDG 16.2±5.4 15.1 
 

20.5±6.4 19.4 0.094 t 

SUVpik FAPİ  13.4±4.0 12.5   13.8±5.0 12.7 0.843 t 

SUVmaks FDG 24.6±9.8 22.4 
 

30.7±9.9 28.4 0.182 t 

SUVmaks FAPİ 19.3±5.3 18.7   18.4±5.0 17.6 0.715 t 

FDG TAO Kan 

Havuzu 
13.6±5.5 12.9  17.0±6.6 16.6 0.165 t 

FAPİ TAO Kan 

Havuzu 
12.3±6.4 10.5   10.6±5.6 9.3 0.571 t 

FDG TAO Karaciğer 10.5±4.0 9.7  13.1±4.6 12.3 0.247 m 

FAPİ TAO Karaciğer 20.8±10.6 20.0   18.9±10.9 16.3 0.499 m 

FDG TAO Kas 33.7±12.4 32.5  45.3±26.6 34.0 0.322 m 

FAPİ TAO Kas 15.4±7.6 14.0   12.0±4.1 11.5 0.225 m 

FDG TAO Sigmoid  5.3±3.6 4.5  4.2±1.7 4.5 0.809 m 

FAPİ TAO Sigmoid 8.5±3.1 8.8   9.4±4.6 7.9 0.772 m 

FDG TAO Anal 

Kanal 
5.1±2.9 4.2  6.7±3.4 7.1 0.227 m 

FAPİ TAO Anal 

Kanal 
3.5±1.1 3.5   3.4±0.9 3.1 0.562 m 

t Bağımsız örneklem t test  / m Mann-whitney u test 

 

4.1.4. F-18 FDG PET/BT'de Kolondaki Tuzaklar ve Ga-68 FAPİ-04 

PET/BT 

32 hastanın 13'ünde kolonda artmış F-18 FDG tutulumları izlendi. F-18 FDG 

PET/BT'de izlenen kolonik tutulumların SUVmaks değerleri ortalama 16.2 (8.6-28.2) 

saptandı. Söz konusu tutulumlar 4 hastada primer tümörün değerlendirilmesini 
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zorlaştıracak tarzda sigmoid kolona, 2 hastada anal kanala uzanım gösteriyordu. Ga-

68 FAPİ-04 PET/BT'de bu alanlarda tutulum izlenmedi. 4 hastada histopatolojik 

olarak doğrulanmış benign polipoid lezyonda malignite ile karışabilecek düzeyde 

artmış fokal yoğun FDG tutulumu izlenirken, bu alanların hiçbirinde FAPİ tutulumu 

saptanmadı.  

 

4.1.5. Lenf Nodları 

4.1.5.a. Lokorejyoyonel Lenf Nodları: Lokorejyonel lenfatik istasyonlarda 9 

hastada patolojik lenf nodu izlenmedi.  

23 hastada BT görüntülerine göre metastatik kabul edilen lenf nodları saptandı. 

Patoloji verileri neoadjuvan tedavi sonrası sağlandığı ve evreleme sırasındaki durumu 

yansıtmayacağı için ihmal edildi. Bu lenf nodlarında Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de 

SUVmaks değerleri ortalama 4.9±5.1, medyan değer 2.2 (1.1-16.1) saptandı. F-18 

FDG PET/BT'de SUVmaks değerleri ortalama 5.4±5.4, medyan değer 2.5 (1.1-17)) 

saptandı. Her hastanın en yoğun tutulum gösteren lenf nodunun SUVmaks değerleri 

kan havuzu SUVort değerleri ile oranlandığında TAO F-18 FDG PET/BT'de ortalama 

3.1(±3.0), Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de ortalama 2.8(±2.8) hesaplandı. İki görüntüleme 

arasında lenf nodlarının SUVmaks ve TAO sayısal değerleri anlamlı farklılık 

göstermedi(p>0.05, p>0.05). Lenf nodu olan ve olmayan hastaların primer tümör 

SUVmaks değerleri karşılaştırıldığında Ga-68 FAPİ-04 PET'de de F-18 FDG PET'de 

de istatistiksel fark saptanmmadı. 

Hasta bazlı değerlendirmede 23 hastanın 10'unda her iki görüntülemede de 

patolojik tutulum izlenmedi. 6 hastada iki görüntülemede tutulum izlendi, lenf nodu 

evresi aynıydı. 4 (%12.5) hastada F-18 FDG PET/BT'de daha fazla sayıda lenf 

nodunda, daha yoğun tutulum gösterdi (H: 11, 14, 16 ve 22).  3 (% 9.4) hastada Ga-68 

FAPİ-04 PET/BT daha fazla sayıda lenf nodunda, daha yoğun tutulum gösterdi (H 13, 

15 ve 17)(Tablo 10).  

 



 

 34 

Tablo 10: BT, F-18 FDG PET ve Ga-68 FAPİ-04 PET görüntülerinde nodal evre ve 

en büyük lenf nodu çapı 

H 
BT evre (N) 

F-18 FDG (+) 
Evre (N) 

Ga-68 FAPİ-04 (+) 
Evre (N) 

Çap (cm) 

1 N1b N0 N0 0.7 

2 N2a N0 N0 0.7 

3 N2a N0 N0 0.8 

4 N2a N0 N0 0.6 

5 N1b N0 N0 0.5 

6 N2a N0 N0 0.4 

7 N2a N0 N0 0.3 

8 N2b N0 N0 0.7 

9 N2b N0 N0 1 

10 N2b N0 N0 1.5 

11 N1b N1a N0 0.5 

12 N2a N2a N2a 1.4 

13 N2b N0 N1a 0.7 

14 N2b N2b N0 0.8 

15 N2b N1b N2a 0.6 

16 N2b N2b N2a 2 

17 N2b N1b N2b 1.6 

18 N2b N1b N1b 1.2 

19 N2b N2a N2a 1.5 

20 N2b N2b N2b 2.5 

21 N2b N2b N2b 1.3 

22 N2b N2b N0 1.2 

23 N2b N2b N2b 1.3 

 

4.1.6. Uzak Metastazlar 

4.1.6.a. Ekstrapelvik Lenf Nodları: İki hastada ekstrapelvik lenf dodu 

saptandı. Bu hastalardan birinin ekstrapelvik lenf nodlarında iki görüntülemede de 

yoğun tutulum izlenmiş olup fark saptanmazken, diğer hastada F-18 FDG tutulumu 

izlenirken Ga-68 FAPİ-04 tutulumu izlenmemiştir.  

4.1.6.b. Karaciğer Metastazları: Beş hastada toplam 24 adet karaciğer 

metastazı saptandı. Patolojik tutulum gösteren metastatik karaciğer lezyonlarının 

ortalama(±SS) SUVmaks değerleri F-18 FDG PET/BT'de 9.5(±3.7), Ga-68 FAPİ-04 
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PET/BT'de 9.1(±4.9) hesaplandı. Lezyon SUVmaks değerleri arasında istatistiksel 

açıdan anlamlı fark saptanmadı (p>0.05). Ortalama TAO (SUVmaks metastaz/SUVort 

normal karaciğer) ise FDG PET'te 3.7(±2.0), FAPİ PET'te 8.3(±4.8) hesaplandı. TAO 

değerleri Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de, F-18 FDG PET/BT'ye göre istatistiksel olarak 

anlamlı daha yüksekti (p:0.008) (Tablo 11). 

Karaciğer metastazı saptanan 5 hastanın 2'sinde Ga-68 FAPİ PET/BT, F-18 

FDG PET/BT’den daha fazla sayıda lezyon gösterdi. Hastaların birinde FDG PET'te 

1, FAPİ PET'te 3, diğerinde FDG PET'te 2 FAPİ PET'te 5 lezyon izlendi.  

  

Tablo 11: Karaciğer metastazlarında F-18 FDG PET/BT ve Ga-68 FAPİ-04 PET/BT 

semikantitatif verilerinin karşılaştırılması 

 
F-18 FDG PET/BT 

 
Ga-68 FAPİ-04 PET/BT 

p 

  Ort.±ss Medyan   Ort.±ss Medyan 

SUVmaks 9.5±3.7 

 

9.8 
 

9.1±4.9 8.5 0.382 t 

TAO Karaciğer 3.7±2.0 3.3 
 

8.3±4.8 7.6 0.008 t 

t Bağımsız örneklem t test 

  

4.1.6.c. Akciğer Metastazları: Beş hastada akciğer metastazı saptandı. 5 

hastanın 3'ünde F-18 FDG SUVmaks değerleri daha yüksek saptandı (Tablo 12). 

Hastalardan birinde bilateral akciğer apeksinde sekel fibrotik değişiklik alanlarında 

orta düzeyde Ga-68 FAPİ-04 tutulumu izlendi. (Ga-68 FAPİ SUVmaks:4.4, F-18 FDG 

SUVmaks:1.9).  
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Tablo 12: Akciğer metastazlarının özellikleri 

Boyut (cm) F-18 FDG SUVmaks Ga-68 FAPİ-04 SUVmaks 

2 22.0 13.2 

1 3.1 1.7 

1 14.5 10.5 

0.7 2.8 2.9 

0.4 0.7 0.9 

 

4.1.6.d. Kemik Metastazları: 2 hastada izlenen kemik metastazında Ga-68 

FAPİ-04 PET/BT'de yoğun tutulum izlenirken, F-18 FDG PET/BT'te belirgin tutulum 

izlenmedi. Lezyonların SUVmaks değerleri sırasıyla FAPİ PET'te 6.3 ve 5.2; FDG 

PET'te 2 ve 2.7 olarak hesaplandı.   

F-18 FDG PET/BT'de 2 hastada kemik iliğinde anemiye sekonder, reaktif 

diffüz artmış aktivite tutulumu izlenirken Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de patolojik 

tutulum saptanmadı.  

6 hastada dejeneratif-osteofitik değişiklik alanında (FAPİ SUVmaks: 13.6, 8.6, 

8.3, 7.3, 6,9 ve 5.5), 2 hastada kemik kistinde (FAPİ SUVmaks:11.7 ve 4.4), 2 hastada 

kostada kırık hattında (FAPİ SUVmaks: 7.2 ve 4.1) artmış Ga-68 FAPİ-04 tutulumu 

izlenirken bu alanda patolojik F-18 FDG tutulumu izlenmedi.  

Hastaların hiçbirinde başka diğer bir organda metastaz saptanmadı.  

 

4.2. TEDAVİ YANITLARI VE PROGNOZA DAİR BULGULAR  

22 hasta neoadjuvan kemoradyoterapi sonrası ameliyat oldu. Operasyon 

sonrası primer tümörlerde patolojik inceleme Modifiye Ryan kriterlerine göre tedaviye 

yanıtı 3 hastada skor 0 (tam yanıt), 10 hastada skor 2 (kısmi yanıt), 5 hastada skor 3 

(yanıt yok) olarak raporlamıştı. Neoadjuvan tedavi sonrası dış merkezde ameliyat olan 

2 hastanın yanıt skorlarına ulaşılamadı.  

Ayrıca neoadjuvan tedavi sonrası, MR, endoskopi ve endoskopik biyopsi 

bulgularına göre tam yanıt gelişen 4 hasta "Bekle ve Gör" yaklaşımına göre ameliyat 

edilmeden takibe alındı. Bu grup da güncel literatür bilgisine göre benzer prognostik 

bulguları nedeniyle patolojik tam yanıt grubuna dahil edildi. Bu bulgularla birlikte 

neoadjuvan tedaviye tam yanıt veren hasta sayısı 7 kabul edildi.   
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2 hasta ameliyatı reddettiği için, 2 hasta metastatik hastalık nedeniyle, 1 hasta 

operasyon öncesi ileus nedeniyle vefatı, 1 hasta komorbid hastalıkları nedeniyle 

ameliyat olmamıştı. 1 hasta kolonun diğer alanlarında, daha sonra tubuler adenom 

olduğu doğrulandı, eşlik eden hipermetabolik tutulumlar nedeniyle, 1 hasta prostata 

yönelik radyoterapi öyküsü nedeniyle neoadjuvan tedavi verilmeksizin ameliyat oldu. 

Hastalar ortalama 596 (125-769) gün takip edildi. Takip süresi boyunca 8 

(%25) hasta radyolojik olarak progrese oldu. Progresyona kadar geçen süre ortalama 

365.8 (189-670) gündü. 1 hasta neoadjuvan tedavi sonrası operasyon hazırlığı 

yapılırken 125. günde ileus nedeniyle vefat etti. Hastalardan 2'si takip döneminde 

rektum kanseri nedeniyle vefat etti.  

Çalışmamızda neoadjuvan kemoradyoterapi sonrası patolojik olarak 7 (%31.8) 

hastada tam yanıt (skor 0), 10 (%45) hastada kısmi yanıt, 5 (%22) hastada zayıf yanıt 

raporlandı.   

Hastalar tedaviye tam yanıtlılar ve yanıtsızlar (skor 2 ve 3) olarak 

gruplandırılıp analiz edildi.  

Tam yanıt olan grupta F-18 FDG SUVmaks ile Ga-68 FAPİ-04 SUVmaks 

değerleri arasında, F-18 FDG SUVort ile Ga-68 FAPİ-04 SUVort değerleri arasında 

ve F-18 FDG SUVpik ile Ga-68 FAPİ-04 SUVpik arasında anlamlı fark saptanmadı 

(p:0.158, p:0.362, p:0.596). Tam yanıt olmayan grupta (skor 2 ve skor 3) ise F-18 FDG 

SUVmaks ve SUVpik değerleri, Ga-68 FAPİ-04 SUVmaks ve SUVpik değerlerine 

göre anlamlı olarak daha yüksekti (p:0.013, p:0.019). SUVort değerleri arasında ise 

anlamlı fark saptanmadı (p:0.200) (Tablo 13). 
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Tablo 13: Neoadjuvan tedaviye tam yanıtlı ve yanıtsız gruplarda primer tümörün F-

18 FDG SUV parametrelerinin Ga-68 FAPİ-04 SUV parametreleri ile karşılaştırılması 

  

  

  

F-18 FDG PET/BT 
  

Ga-68 FAPİ-04 PET/BT 
p 

Ort.±ss Medyan Ort.±ss Medyan 

Tam Yanıtlı (Skor 0) 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

SUVmaks 22.7±4.8 23.4   

  

14.7±3.7 15.9 0.158 

SUVort 12.8±2.7 13.3 8.2±2.1 8.9 0.362 

SUVpik 14.7±2.9 

 

15.2 9.6±3.3 

 

10.1  0.596 

  Yanıtsız (Skor 2 ve 3) 

± 

± 

SUVmaks 26.9±9.2 23.6  20.5±3.8 20.5 0.013 

SUVort 14.4±5.6 

 

 

13.2 11.7±2.4 

 

12.0 0.200 

  SUVpik 18.3±5.6 17.5 15.1±3.7 

 

15.3 0.019 

 

Tam yanıtlı grupta Ga-68 FAPİ-04 PET/BTde primer tümörün SUVort, 

SUVpik ve SUVmaks değerleri yanıtsız gruptan anlamlı olarak daha düşük saptandı 

(p<0.05). F-18 FDG PET/BT'de ise primer tümörün SUV değerleri anlamlı farklılık 

göstermemiştir (Tablo 14). 
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Tablo 14: F-18 FDG PET/BT ve Ga-68 FAPİ-04 PET/BT SUV parametrelerinin tam 

yanıtlı ve yanıtsız gruplarda karşılaştırılması 

Primer 

Tümör 

 

 

Tam Yanıt (+)  Tam Yanıt (-) 
p 

Ort.±ss Medyan   Ort.±ss Medyan 

SUVort    

  

  

      

  

  

      

FDG 12.8±2.7 13.3 
 

14.4±4.6 13.2 0.431 t 

FAPİ 8.2±2.1 8.9   11.7±2.4 12.0 0.003 t 

SUVpik    

  

  

    

 

 

      

FDG 14.7±2.9 15.2 
 

18.3±5.6 17.5 0.132 t 

FAPİ 9.6±3.3 10.1   15.1±3.7 15.3 0.003 t 

SUVmaks   

  

  

     

  

  

      

FDG 22.7±4.8 23.4 
 

26.9±9.2 23.6 0.273 t 

FAPİ 14.7±3.7 15.9   20.5±3.8 20.5 0.003 t 

                        t Bağımsız örneklem t test  

 

Tam yanıt olan ve olmayan grupta TAO kan havuzu, TAO kas, TAO sigmoid 

kolon, TAO anal kanal değerleri her iki çekimde de anlamlı farklılık göstermemiştir 

(tümü p>0.05). Tam yanıt olan ve olmayan grupta F-18 FDG TAO karaciğer değeri 

anlamlı farklılık göstermemiştir(p>0.05). Tam yanıt olan grupta Ga-68 FAPİ-04 TAO 

karaciğer değeri tam yanıt olmayan gruptan anlamlı olarak daha düşük saptanmıştır 

(p<0.05) (Tablo 15). 
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Tablo 15: Tam yanıt olan ve yanıtsız gruplarda TAO değerlerinin karşılaştırılması 

  

  

  

Tam Yanıt (+)  Tam Yanıt (-) 
p 

Ort.±ss Medyan  Ort.±ss Medyan 

FDG TAO Kan Havuzu 12.9±5.1 12.5 
 

14.8±5.6 13.7 0.193 t 

FAPİ TAO Kan Havuzu 8.3±4.7 7.3   13.1±5.8 12.6 0.069 t 

FDG TAO Karaciğer 9.6±2.3 9.8 
 

11.3±3.9 10.5 0.291 t 

FAPİ TAO Karaciğer 12.5±6.1 13.8   24.3±10.8 22.6 0.014 t 

FDG TAO Kas 31.3±4.8 31.0 
 

39.4±19.3 35.0 0.377 m 

FAPİ TAO Kas 11.4±4.3 11.0   14.7±3.9 14.0 0.111 m 

FDG TAO Sigmoid Kolon 7.0±4.8 4.8 
 

4.2±2.1 4.3 0.067 t 

FAPİ TAO Sigmoid Kolon 6.9±2.8 6.0   9.5±3.7 9.0 0.112 t 

FDG TAO Anal Kanal 4.3±2.0 3.7 
 

5.7±3.0 5.2 0.192 m 

FAPİ TAO Anal Kanal 2.8±1.0 3.0   3.9±1.0 4.0 0.062 m 

t Bağımsız örneklem t test  / m Mann-Whitney U test 

 

Tam yanıt olan grupta FDG MTV, TLG, FAPİ GTV, TLF değerleri tam yanıt 

olmayan gruptan anlamlı olarak daha düşüktü (p<0.05) (Tablo 16) (Şekil 4). 

 

Tablo 16: Tam yanıt olan ve olmayan grupta primer tümörüm hacimsel ve toplam 

tutulum parametrelerinin karşılaştırılması 

 

  

  

Tam Yanıt (+)  Tam Yanıt (-) p 

Ort.±ss Medyan  Ort.±ss Medyan 

FDG MTV 7.8±5.0 10.2 
 

25.1±12.4 18.2 0.001 m 

TLG 98.6±61.4 132.1 
 

366.3±251.0 312.3 0.012 t 

FAPİ GTV 8.7±6.7 8.6 
 

29.9±23.4 26.1 0.004 m 

TLF 81.1±72.0 78.9   375.4±358.8 304.8 0.005 m 

                        t Bağımsız örneklem t test  / m Mann-whitney u test   
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Şekil 4: Tam yanıt olan ve olmayan grupta primer tümörüm hacimsel ve total tutulum 

parametrelerinin grafiksel gösterimi 

Müsinöz diferansiyasyon gösteren ve göstermeyen gruplarda progresyon 

gelişme oranı, tedaviye yanıt skoru anlamlı farklılık göstermemiştir (p>0.05, p>0.05) 

(Tablo 17).   

 

Tablo 17: Müsinöz diferansiyasyon gösteren ve göstermeyen gruplarda 

progresyon gelişme oranları 

  
Müsinöz 

Diferansiyasyon (-) 
 

Müsinöz 

Diferansiyasyon (+) 

p 

  n - %  n - %  

Progresyon (-) 20   76.9% 

  

  4   66.7% 

  

0.625 X² 

(+) 6   23.1% 

  

  2   33.3% 

  

X² Ki-kare test (Fischer test) 

 

Progrese olan 8 hastada progresyona kadar geçen süre ile primer tümörün F-18 

FDG SUVort (r:-0.55), SUVpik (r:-0.43), SUVmaks (r:-0.55), TLG (r:-0.07), TAO 
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kan havuzu (r:-0.17), TAO karaciğer (r:-0.37), TAO sigmoid kolon (r:-0.24), TAO 

anal kanal(r:-0.47) değerleri arasında düşük-orta düzeyde negatif korelasyon 

saptanmıştır. Progresyona kadar geçen süre ile primer tümörün Ga-68 FAPİ-04 

SUVort (r:0.57), SUVpik (r:0.63), SUVmaks (r:0.67), TLF (r:0.2), TAO kan havuzu 

(r:0.58), TAO karaciğer (r:0.48), TAO sigmoid kolon (r:0.67), TAO anal kanal (r:-

0.13) değerleri arasında düşük-orta düzeyde pozitif korelasyon saptanmıştır. Ga-68 

FAPİ-04 SUVmaks ile F-18 FDG SUVmaks değerleri arasındaki fark ile progresyona 

kadar geçen süre arasında yüksek düzeyde pozitif korelasyon saptanmıştır (r:0.76). 

 

4.3. EK BULGULAR 

6 hastada servikal/hiler alanda izlenen reaktif nitelikli lenf nodlarında artmış 

F-18 FDG tutulumu izlenirken Ga-68 FAPİ-04 tutulumu izlenmedi. Söz konusu lenf 

nodlarında ortalama SUVmaks değerleri FDG PET'te 6.8 (3.9- 12.8), FAPİ PET'te 2.8 

(1.5-3.9) saptandı. 

Hastalardan 2'sinde tiroidite bağlı Ga-68 FAPİ-04 tutulumu izlendi (FAPİ 

SUVmaks:6.2 ve 9.8). Tiroidektomi sonrası patolojik tanısı papiller karsinom olarak 

raporlanan tiroid nodülünde FDG PET'te daha yoğun artmış tutulum saptandı (FDG 

SUVmaks: 9.4, FAPİ SUVmaks:3.8). Çok yoğun F-18 FDG tutulumu, düşük düzeyde 

Ga-68 FAPİ-04 tutulumu gösteren bir nodül histopatolojik inceleme sonucu 

adenomatoid nodül tanısı aldı (FDG SUVmaks: 48.5, FAPİ SUVmaks:3.8). 

Hastalardan birinde kahverengi yağ dokuda yoğun FDG tutulumu izlenirken 

FAPİ tutulumu izlenmedi (F-18 FDG SUVmaks:21.6).  
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5. OLGU ÖRNEKLERİ 

 

Şekil 5: Olgu Örneği 1. Elli dokuz yaşında erkek hastada primer rektum tümöründe 

(ok başı) ve akciğer metastazında (kesikli ok) FAPİ PET'te daha yoğun olmak üzere 

her iki görüntülemede yoğun radyofarmasötik tutulumu izlendi. Karaciğerde Ga-68 

FAPİ-04 PET/BT 'de F-18 FDG PET/BT'de izlenmeyen 2 adet ilave metastaz izlendi 

(ok). Ayrıca F-18 FDG PET/BT'de izlenen kolonik aktivite tutulumlarının olmaması 

sebebiyle Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de tümör sınırlarının net seçilebiliyor olması ve 

anal kanalda düşük-orta düzeyde Ga-68 FAPİ-04 tutulumu dikkat çekicidir. 
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Şekil 6: Olgu Örneği 2. Altmış iki yaşında erkek hastada primer rektum tümöründe 

her iki radyofarmasötik ile yoğun tutulum izlendi (FDG SUVmaks:23.6 FAPİ 

SUVmaks:23.8). Transvers kolonda F-18 FDG PET/BT'de 2 adet fokal F-18 FDG 

tutulum odağı Ga-68 FAPİ-04 tutulumu göstermedi (FDG SUVmaks: 20.9 ve 12.7). 

Lezyonlar kolonoskopik olarak vizualize edilemedi ve hastaya neoadjuvan tedavi 

sonrası total proktokolektomi operasyonu yapıldı. Histopatoloji inceleme sonucu; 

rektumda adenokanser (T3N0), transvers kolonda 2 adet tubuler adenom olarak 

raporlandı. Artık kolostomili hastanın izlemi remisyonda devam etmektedir.  
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Şekil 7: Olgu Örneği 3. Altmış bir yaşında diyabet ve rektum adenokarsinomu tanılı 

kadın hastada Ga-68 FAPİ-04 PET/BT görüntülerinde F-18 FDG PET/BT'ye kıyasla 

çok daha küçük bir alanda tümörü temsil eden yoğun aktivite tutulumu izlendi 

(SUVmaks FDG:27.5, FAPİ:12.3). Oral antidiyabetik ilaç kullanan hastanın bağırsak 

segmentlerinde, yer yer tümörün tutulumunundan fazla, yoğun F-18 FDG tutulumu 

izlenirken, Ga-68 FAPİ tutulumu izlenmedi (FDG SUVmaks 28.3). L5 vertebrada 

izlenen dejeneratif değişiklik alanında fokal Ga-68 FAPİ-04 tutulumu izlendi 

(SUVmaks:8.3). Hasta neoadjuvan kemoradyoterapiye tam yanıtlı olup "Bekle-Gör" 

protokolü ile remisyonda takibi konvansiyonel görüntülemeler eşliğinde devam 

etmektedir. 
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Şekil 8: Olgu Örneği 4. Kırk yaşında, rektum adenokarsinomu tanılı kadın hastada 

primer tümörde (oklar), akciğer metastazında (ok başları) ve bölgesel lenf nodlarında 

(kesikli oklar) her iki çekimde de yoğun tutulum izlendi. F-18 FDG PET/BT’de sağ 

hiler alanda izlenen lenf nodunda yoğun tutulum izlenirken, Ga-68 FAPİ-04 tutulumu 

izlenmedi (noktalı oklar). İlave olarak F-18 FDG PET/BT'de çıkan kolondaki ve kemik 

iliğinde izlenen benign nitelikli tutulumlar Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de izlenmemiştir. 

Kemoterapi sonrası yeniden evreleme amacıyla tekrarlanan F-18 FDG PET/BT'de 

primer tümör ve akciğer metastazında regresyon izlenirken, sağ hiler alandaki lenf 

nodu stabil olarak izlendi. Reaktif lenf nodu olarak değerlendirildi.  
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Şekil 9: Olgu Örneği 5. Elli altı yaşında erkek hastada, primer rektum tümöründe her 

iki radyofarmasötik ile yoğun aktivite tutulumu izlendi (ok başı). Pararektal, presakral 

alanda 1.3 cm'ye ulaşan metastatik multiple lenf nodlarında yoğun F-18 FDG tutulumu 

izlenirken (SUVmaks:7.6), Ga-68 FAPİ-04 tutulumu görülmedi (SUVmaks:1.9) 

(kesikli oklar). Ga-68 FAPİ-04 PET/BT’de pankreasta fizyolojik fokal yoğun tutulum 

alanı ve tiroidite bağlı FAPİ tutulumu; F-18 FDG PET/BT'de bilateral hiler reaktif lenf 

nodlarında ve midede enflamatuar tipte düşük düzeyde FDG tutulumu izlendi (oklar).  
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Şekil 10: Olgu Örneği 6. Rektum müsinöz adenokarsinomu tanılı 67 yaşında 

kadın hastanın evreleme PET/BT görüntülerinde primer tümör alanında, anal kanala 

ve sigmoid kolona uzanım gösteren yoğun F-18 FDG tutulumu izlendi (ok başı). Ga-

68 FAPİ PET/BT'de daha küçük bir alanda primer tümörü temsil eden yoğun FAPİ 

tutulumu izlendi (ok başı). Oral antitdiyabetik kullanımına sekonder kolonik F-18 

FDG tutulumları izlenirken Ga-68 FAPİ-04'de bu tip tutulumlar izlenmemiştir. 

Metastatik lokorejyonel lenf nodlarında Ga-68 FAPİ-04 PET'te F-18 FDG PET'e göre 

daha fazla sayıda ve daha yoğun radyofarmasötik tutulumu izlenmiştir (kesikli oklar). 

FAPİ PET'te karaciğerde patolojik tutulum gösteren daha fazla sayıda lezyon (oklar) 

ve sağ 6. kosta anteriorunda belirgin FDG tutulumu göstermeyen sklerotik lezyon 

alanında artmış FAPİ tutulumu izlendi (noktalı ok). Sağ omuz ekleminde artrit ile 

ilişkili FAPİ tutulumu izlenmiştir.  
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Şekil 11: Olgu Örneği 7. Altmış yedi yaşında rektum müsinöz adenokarsinomu tanılı 

erkek hastada primer tümörde her iki radyofarmasötik ile yoğun tutulum izlendi 

(kesikli oklar). F-18 FDG tutulumu gösteren hiler-mediastinal reaktif lenf nodlarında 

Ga-68 FAPİ-04 tutulumu izlenmedi (ok başları). Sol sternoklaviküler artrit alanında 

Ga-68 FAPİ-04 tutulumu izlendi (çentikli ok). Bu hastada çarpıcı olan sol iliak kemik 

posteriorda MR ile de doğrulanmış benign kemik kistinde belirgin F-18 FDG tutulumu 

izlenmezken yoğun Ga-68 FAPİ-04 tutulumu izlenesidir (oklar). Her iki çekimde sol 

böbrekte izlenen fokal aktivite kaliksiyel idrar stazını temsil etmektedir. 
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6. TARTIŞMA 

 

Çalışmamızda rektum kanserinde primer tümörün değerlendirilmesinde Ga-68 

FAPİ-04 PET/BT, benign sebepli kolonik aktivite tutulumlarının olmamasıyla F-18 

FDG PET/BT'den üstün bulunmuştur. Hastaların tamamının rektum kanseri olması 

nedeniyle bu çalışma güncel literatürde bir ilk niteliği taşımaktadır. Bu sebeple 

karşılaştırmalı değerlendirmeler mevcut kolorektal kanser ve gastrointestinal kanser 

grupları ile yapılmış FAPİ PET/BT çalışmalarına dayanacaktır.  

Rektum kanserinde gelişen tedavi yaklaşımları ile beklenen yaşam süresi 

giderek uzamaktadır. Tedavi seçimi bu sebeple tümörü ortadan kaldırmak-hastalığın 

nüksünü engellemek dışında, sfinkter kontinansını sağlamak, pelvik taban 

bütünlüğünü korumak, genitoüriner fonksiyonları korumak, metastazlara gerektiğinde 

lokal tedaviler uygulamak gibi kompleks bir süreci içerir. Bu sürecin anahtar rolü de 

tabii ki görüntülemedir.  

FDG PET/BT görüntüleme F-18 işaretli bir glukoz anoloğu aracılı olduğu için 

iyi bir görüntü kalitesi ve radyofarmasötik dağılımı elde edebilmek için optimal kan 

glukoz ve insülin seviyesi oluşturmayı gerektirir. En az 6 saat açlık, kullanılıyorsa 

insülin enjeksiyonunu insülinin tipine göre sürede ara vermek gerekir. Uygun kan 

glukoz seviyesini sağlamak özellikle diyabetik hastalarda kimi zaman zorlayıcı 

olabilmektedir. Diğer yandan kullanılan oral anti diyabetik ilaçlar kolonik mukozada 

F-18 FDG tutulumuna sebep olmakta, bu tutulumlar kolorektal tümörlü hastalarda 

değerlendirmeyi zora sokmaktadır. Ga-68 FAPİ PET/BT için ise hiçbir hazırlığa gerek 

yoktur.  

F-18 FDG PET'te fizyolojik karaciğer tutulumunun yüksek olması ile karaciğer 

metastazlarının saptanmasında yanlış negatif sonuçlar, lenf nodlarında düşük düzeyde 

tutulum izlenen ya da küçük boyutlularda rezolüsyon sınırları, akciğer metastazları 

solunumla birleştiğinde parsiyel volum etkisi gibi kısıtlılıklar ilgili alt başlıklarda 

tartışılacaktır (82).  
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Güncel kılavuzlarda rektum kanseri evreleme genellikle konvansiyonel 

yöntemlerle yapılır, F-18 FDG PET/BT'nin rolü genel bilgiler bölümünde bahsi geçen 

özel durumlar ile kısıtlanmıştır.  

F-18 FDG PET/BT'nin kolorektal kanserlerde kullanımını kısıtlayan faktörleri 

Ga-68 FAPİ PET/BT ile aşacağımızı düşündüğümüz bu çalışmanın bulgularını bu 

sebeple alt başlıklarda F-18 FDG PET/BT ile karşılaştırmalı olarak tartışılmıştır.  

 

6.1. FİZYOLOJİK TUTULUMLAR VE ARKA PLAN AKTİVİTE  

Çermik ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada; karaciğer ortalama SUVort 

değerleri F-18 FDG'de 2.48(±0.47), Ga-68 FAPİ'de 1.48(±0.76); kan havuzu SUVort 

değerleri F-18 FDG'de 1.74(±0.46), Ga-68 FAPİ'de 1.59(±0.44); kas SUVort değerleri 

F-18 FDG'de 0.71(±0.21), Ga-68 FAPİ'de 1.13(±0.31) saptanmıştır. Ga-68 -FAPİ'de 

F-18 FDG 'ye göre karaciğer SUVort değerleri anlamlı daha düşük, kas SUVort 

anlamlı olarak daha yüksek bildirlmiştir. Kan havuzu SUVort değerlerinde anlamlı 

fark saptanmamıştır (83). Çalışmamızda da benzer şekilde, Ga-68 FAPİ'de F-18 FDG 

'ye göre anlamlı derecede daha düşük karaciğer SUVort değerleri, anlamlı derecede 

daha yüksek kas SUVort değerleri ve anlamlı fark göstermeyen kan havuzu SUVort 

değerleri saptandı. Çalışmamızda karaciğer ortalama SUVort değerleri F-18 FDG'de 

2.4(±0.4), Ga-68 FAPİ'de 1.1(±0.4); kan havuzu SUVort değerleri F-18 FDG'de 

1.9(±0.4), Ga-68 FAPİ'de 1.9(±0.4); kas SUVort değerleri F-18 FDG'de 0.7(±0.1), Ga-

68 FAPİ'de 1.4(±01.3) saptandı. 

Kratochwil ve arkadaşlarının 80 hastayı dahil ettiği çalışmada Ga-68 FAPİ 

PET/BT'de ortalama SUVort değerleri kan havuzu için 1.2, kas için 1.0, karaciğer için 

1.7 bildirilmiştir (53). Gündoğan ve arkadaşlarının 49 hastada normal dokulardaki Ga-

68 FAPİ-04 tutulumlarını tanımladığı çalışmada SUVort ortalama değerleri; karaciğer 

0.8(±0.3), kan havuzu 1.3(±0.41), kas 1.1(±0.43) seviyelerinde çalışmamıza benzer 

şekilde bildirilmiştir (84). 

Rektum kanserinde sık metastaz bölgesi olan karaciğerde fizyolojik tutulumun 

F-18 FDG PET'e göre az olması Ga-68 FAPİ'nin bu bölgede duyarlılığını 

arttırmaktadır.  

Çalışmamızda rektum tümörlerini değerlendirmede önemi olan komşu 

segmentleri de değerlendirildi.  
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Sigmoid kolonda SUVmaks medyan değeri F-18 FDG PET'te 5.7 (1.5-17.9), 

Ga-68 FAPİ PET'te 2.3 (1.2-5.7) saptandı, aradaki fark anlamlı bulundu. Literatürde 

benzer bir karşılaştırma bulunmamakla birlikte bu anlamlı fark Ga-68 FAPİ-04 

PET/BT'yi rektum tümörünü lokalize etmede ve tedavi sınırlarını belirlemede F-18 

FDG PET/BT'den üstün kılmaktadır.  

Anal kanal SUVmaks değerleri arasında anlamlı fark saptanmasa da 7 hastada 

F-18 FDG'de, 5 hastada Ga-68 FAPİ'de diğer çekime göre belirgin artmış aktivite 

tutulumu izlendi. Kömek ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada rektal tümörlü 11 hastada 

anal kanalda yüksek F-18 FDG tutulumu izlenirken Ga-68 FAPİ tutulumu izlenmemiş, 

bu alanlar kolonoskopik muayene sonrası hemoroidal doku olarak rapor edilmiştir 

(85).  Zheng ve arkadaşlarının 182 hastada benign lezyonlarda Ga-68 FAPİ 

tutulumlarını değerlendirdikleri retrospektif çalışmada ise 47 hastada (%25.8) 

kolonoskopi veya digital rektal muayene ile doğrulanmış hemoroidlerde düşük-orta 

düzeyde Ga-68 FAPİ tutulumu bildirilmiş, primer tümörlere göre anlamlı daha düşük 

olduğu vurgulanmıştır. Bildirdikleri anal kanal SUVmaks medyan değeri 3.66(2.49-

5.4), bizim çalışmamızdaki 5.7 (3.5-8.1) değerlere göre daha düşüktür (86).  

Bu tablo hemoroidal dokularda inflamasyonun aktif olduğu dönemde FDG 

tutulumunun artmasını, kronik dönemde ise anal kanalın inflamatuar süreçleri 

sebebiyle fibröz dokunun aktive olması ile FAPİ tutulumunun geliştiğini 

düşündürmekdir. Primer tümörün değerlendirilmesi hakkında bu konu tekrar ele 

alınacaktır. 

 

6.2. PRİMER TÜMÖR 

Kratochwil ve arkadaşlarının, 28 kanser tipinde,36'sı kolorektal kanser olan 

toplam 80 hastalık grupta yaptığı Ga-68 FAPİ-04 PET/BT çalışması bu alandaki ilk 

çalışmalardan biridir. Kolon tümörleri için histopatolojik olarak en yoğun 

desmoplastik reaksiyon gösteren tümörlerden biri olmasına rağmen orta düzeyde Ga-

68 FAPİ tutulumu (SUV: 6-12) göstermesi şaşırtıcı olarak tanımlanmıştır. Çalışmada 

görece düşük tutulumun sebebinin immünhistokimyasal çalışmaların daha erken 

hastalarda yapılması, PET/BT'nin ise metastatik ya da çeşitli tedaviler almış, rekürren 

hastalığı olan heterojen grupta yapılması kaynaklı olabileceği hipotezi öne 

sürülmüştür. SUVmaks değerleri Kratochwil ve arkadaşlarının bildirdiği değerlerden 
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belirgin yüksek çalışmamızın bulgularına göre bu hipotezin en azından rektum alt 

grubu için geçerli olmadığını söyleyebiliriz. Çalışmada kolorektal kanserlerde 

metastaz için ilk hedef olan karaciğerdeki düşük tutulum ile FAPİ'nin avantajı 

vurgulanmıştır (53). 

Kömek ve arkadaşlarının 16'sı rektum kanseri olan 39 kolorektal kanser hastası 

ile yaptıkları çalışmada primer tümörü değerlendirmede duyarlılık ve özgüllük Ga-68 

FAPİ PET/BT için % 100, F-18 FDG PET/BT için %100 ve %85.3 olarak 

bildirilmiştir. Tüm grupta primer tümörün SUVmaks değerleri ortalama F-18 FDG'de 

18.93(±10.14), Ga-68 FAPİ'de 11.54 (± 4.74) bulunmuştur. Çalışmada bizim 

sonuçlarımıza benzer şekilde primer tümörün SUVmaks değerleri FDG PET'te daha 

yüksekken, TAO değerleri Ga-68 FAPİ PET'te daha yüksek bulunmuştur (p<0.001 ve 

p:0.008). 16 hastalık rektum alt grubunda SUVmaks medyan değerleri F-18 FDG 

PET'te 14.45 (5.6-46.9), Ga-68 FAPİ PET'te 10.30 (2.60-18,8) olup, sağ kolon 

yerleşimli tümörlere göre rektum tümörlerinde TAO'yu anlamlı olarak daha düşük 

bildirmişlerdir (çalışmamızda SUVmaks F-18 FDG: 23.0 (11.9-56.5), Ga-68 FAPİ-04: 

18.7 (9.9-33.2)). Semikantitatif değerler bizim çalışmamızda yüksek olsa da SUVmaks 

ve TAO karşılaştırma sonuçları istatistiksel anlamlılık açısından benzerdir. 

Çalışmamıza benzer şekilde her iki görüntülemede hesaplanan MTV/GTV değerleri 

arasında anlamlı fark saptanmamıştır.  Aynı çalışmada benign polipoid kolonik 

lezyonlarda ve 14 hastada diffüz kolonik FDG tutulum alanlarında bizim hastalarımıza 

benzer şekilde FAPİ tutulumu saptanmadığı bildirilmiştir (85). 

Li ve arkadaşları 28 mide, 12 kolon, 9 rektum, 2 apendiks olmak üzere toplam 

51 gastrointestinal tümörlü hastayı dahil ettikleri çalışmada, Ga-68 FAPİ'de primer 

tümörlerin SUVmaks ve SUVort değerlerini F-18 FDG PET'e göre hafifçe düşük, 

TAO karaciğer ve TAO kan havuzu değerlerini anlamlı derecede yüksek bildirmiştir 

(p>0.05, p>0.05, p<0.001 ve p<0.001). Bu çalışmada SUVmaks ve SUVort 

değerlerinin çalışmamızdan farklı olarak her iki görüntülemede birbirine yakın 

çıkmasının temel nedeni; hasta grubunun çoğunu oluşturan mide kanserinde Ga-68 

FAPİ'nin F-18 FDG'ye bilinen üstünlüğüdür (87).  

Prashanth ve arkadaşlarının çalışmasında 9'u rektum 29 kolorektal kanserde 

primer tümörlerde SUVmaks değerleri FAPİ'de FDG'ye göre daha yüksek 

bildirilmekle birlikte aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (88). 
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Çalışmamızda müsinöz diferansiye rektum tümörlerlerinde SUVmaks ve 

SUVpik değerleri FDG PET'te FAPİ PET'e göre anlamlı daha yüksekti. Müsinöz 

diferansiyasyon göstermeyen grupta ise anlamlı fark saptanmadı. Bu bulgu şimdiye 

kadar bildirilen müsinöz tümörlerde Ga-68 FAPİ PET'in üstünlüğü üzerine kurulu 

çalışmalar ile çelişiyor gibi görünse de rektum yerleşimli müsinöz tümörlerin kolonun 

diğer kısımlarında yerleşimli tümörlerin aksine yoğun F-18 FDG tutulumu göstermesi 

ile açıklanabilir. F-18 FDG PET/BT'de 18 müsinöz ve 55 müsinöz olmayan rektum 

tümörünün karşılaştırıldığı bir çalışmada SUVmaks değerleri benzer (p=0.5), MTV ve 

TLG değerleri müsinöz grupta büyük tümör hacimlerine bağlı daha yüksek 

bildirilmiştir (p:0.007, p:0.020)(48). Bizim çalışmamızda da müsinöz diferansiye grup 

ve müsinöz olmayan grup karşılaştırıldığında benzer şekilde primer tümörün FDG 

SUVmaks değerleri arasında fark saptanmadı. Primer tümörün MTV, GTV, TLG, 

TLF, Ga-68 FAPİ SUVmaks değerleri arasında da fark saptanmadı.  

Lin ve arkadaşlarının kolorektal kanser grubunda yaptığı çalışmada tedavi 

almayan grupta SUVmaks değerleri ortalama Ga-68 FAPİ'de 12.3 (± 4.6), F-18 

FDG'de 14.1 (± 7.3) ile anlamlı farklılık göstermezken, müsinöz ve taşlı yüzük hücreli 

grupta Ga-68 FAPİ 11.4 (± 4.9), F-18 FDG'ye 7.9( ± 3.6) göre anlamlı olarak daha 

yüksek saptanmıştır (p:0.03) (89). Ancak bahsi geçen müsinöz/taşlı yüzük hücreli 

patolojideki tümörlerin lokalizasyonu belirtilmemiştir. Bu çalışma dışındaki 

çalışmalarda da dahil edilen müsinöz tümörler düşük FDG tutulumu gösteren kolon ya 

da mide kaynaklı olması sebebiyle bulgular bizim hasta grubumuz ile 

uyuşmamaktadır. 

Özetle çalışmamız primer tümörün semikantitatif verileri açısından 

literatürdeki tüm kolorektal tümörleri ya da gastrointestinal tümörleri birlikte 

değerlendiren çalışmalardan ayrışmaktadır. Primer rektum tümörlerinin SUVmaks, 

SUVort, SUVpik değerleri FDG PET'te FAPİ PET'e göre yüksek olması ile hasta 

grubunun çoğunu rektum kanserinin oluşturduğu Kömek ve arkadaşlarının bildirdiği 

değerler ile benzerdir. Tümör arka plan oranının (çalışmamızda sigmoid kolona ve 

karaciğere göre) Ga-68 FAPİ PET'te F-18 FDG PET'e göre anlamlı olarak daha yüksek 

saptanması güncel literatürde verilerimiz ile uyumludur.  

Anal kanalda FAPİ tutuluma daha önce Zheng ve arkadaşları değinmiş, primer 

tümördeki tutuluma göre düşük olduğunu bildirmiştir (86). Primer tümör 
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SUVmaks'ının anal kanal SUVmaks değerlerine oranı daha önce değerlendirilmemiş 

olup bu çalışmada TAO anal kanal F-18 FDG PET'te Ga-68 FAPİ'ye göre anlamlı 

olarak daha yüksek saptandı (p:0.02). Ancak bizim çalışmamızda da Ga-68 FAPİ 

SUVmaks değerleri primer tümörde anal kanala göre anlamlı yüksek saptandığı için 

bunu bir kısıtlılık olarak değerlendiremeyiz (p<0.001).  

 

6.3. KOLOREKTAL LEZYONLARDA BENİGN- MALİGN AYRIMI 

Benign kolonik lezyonlarda F-18 FDG lezyonlarda tutulumu kolorektal 

bölgenin değerlendirilmesinde önemli zorluğa sebep olmaktadır. Kousgaard ve ark 

FDG tutulumu gösteren 549 rastlantısal lezyonun histopatolojik olarak incelendiğinde 

sadece % 54.3'ünün malign(76 hasta) ya da premalign(221 hasta) olduğunu bildirmiştir 

(90). Yoğun F-18 FDG tutulumu gösteren lezyonların patolojik olarak doğrulanması 

gerekmekte ancak kolonoskopik olarak lezyonu bulmak her zaman mümkün 

olamamaktadır. Bu durum hastaları genişletilmiş cerrahiler veya üst basamak sistemik 

tedavilere itmekte, artmış mortalite ve morbiditeye sebep olabilmektedir.  

Chengfang ve arkadaşlarının FDG tutulumu gösteren lezyonlarda Ga-68 FAPİ-

04'ün maligniteyi ayırması ile ilgili 172 sıçan modelinde yaptığı prospektif çalışmada 

artmış FDG tutulumu gösterlen lezyonlardan, 94 malign lezyonun 80'inde (%85.1) Ga-

68 FAPİ tutulumu izlenmiş, 78 benign veya premalign lezyonun 16'sında düşük 

düzeyde FAPİ tutulumu raporlanmıştır. FAPİ' nin FDG tutulumu gösteren lezyonlarda 

benign - malign ayrımını yapmada kullanılabileceği sonucuna varılmıştır (91).  

Daha önce bildirdiğimiz ailesel adenomatozis polipozis sendromu tanılı, 

100'den fazla polipi (tubular adenom, tubulovillöz adenom ve yüksek grade displastik 

polipler) ve kolon adenokarsinomu olan görüntüleme sonrası patolojik olarak 

doğrulanan hastada, F-18 FDG PET/BT'de tüm lezyonlarda yoğun tutulum izlenirken, 

Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de yalnız malign tümöral lezyonda patolojik tutulum 

saptanmıştır (92). Ga-68 FAPİ PET/BT'nin güncel yayınların tümünde tutarlı olarak 

kolonik lezyonlarda benign-malign ayrımını yapabildiği belirtilmiştir. Yüksek 

doğruluğu özellikle riskli hastalarda tarama metodu olabileceğeni düşündürmektedir. 

Bu çalışmada 4 hastada yoğun FDG tutulumu gösteren, FAPİ negatif benign 

polipoid lezyon izlendi. Hastalardan birine subsantimetrik 2 adet yoğun tutulum odağı 

nedeniyle neoadjuvan tedavi sonrası total proktokolektomi operasyonu yapılması Ga-
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68 FAPİ BET/BT 'nin kolorektal tümörlerde sağlayacağı farkın dramatik bir örneğidir 

(Şekil 6).   

 

6.4. LENF NODLARI  

Rektum kanseri hastalarında lenf nodlarının tutulumu prognostik faktörlerden 

birirdir, bu hastalarda lokal nüksü azalttığı için ameliyat öncesi neoadjuvan tedavi 

önerilir. Yanlış daha yüksek N evresinin belirtilmesi ise gereksiz operasyon öncesi 

tedavinin kısa dönemde proktit; uzun dönemde fekal inkontinans, ürogenitel 

disfonksiyon gibi morbiditelerini arttıracaktır. Nodal tutulum endoskopik 

ultrasonografi, BT, MRG, F-18 FDG PET/BT ile değerlendirilebilir. Bunlardan 

yumuşak doku kontrastı en yüksek olan MRG lenf nodlarının değerlendirilmesinde 

altın standart kabul edilse de duyarlılık ve özgüllüğü düşüktür (%58-77 ve %62-74). 

BT ve EUS de benzer doğruluk oranlarına sahiptir. 5 mm'den küçük lenf nodlarında 

metastatik tutulum farklı yayınlarda %50'lere varmaktadır. MRG ile normal 

raporlanan 5 mm ve daha küçük lenf nodlarının %15'inin metastatik olduğu, patalojik 

olarak da metastatik lenf nodlarının yarısın 5 mm'den küçük olduğu bildirimiştir 

(93,94).  

F-18 FDG PET/BT'nin ise nodal tutulumu değerlendirmede özgüllüğü 

yüksektir ancak duyarlılığı düşüktür. İnflamatuar süreçler ya da venöz pleksus yanlış 

pozitifliklere sebep olabilir. Ayrıca kullanımda olan cihazların düşük uzaysal ve 

kontrast rezolüsyonu 5 mm'den küçük lenf nodlarının değerlendirilmesini imkânsız 

kılar. Primer tümörün yoğun tutulumunun sebep olduğu artefaktlar bitişik lenf 

nodlarında tutumun izlenmesini engelleyebilir (95). Bu tanısal yetersizlikler sebebiyle 

yeni bir yönteme ihtiyaç vardır.  

Metastatik lenf nodları sıklıkla tümör stroması bulundurur. Polack ve 

arkadaşlarının evre 3, 73 kolon kanseri hastasında, 126 lenf nodunu histopatolojik 

olarak analiz ettikleri çalışmada metastatik lenf nodlarında, boyuttan bağımsız olarak, 

stromal komponentin yoğun olarak bulunduğu bildirilmiştir. 5 mm'den küçük çaplı 

metastatik lenf nodlarının (%25) tamamında stromal komponent izlenmiştir. 

Neoadjuvan tedavi alan (çoğunluğu rektum kanseri) hastalar dahil edilmemiştir. Bu 

sonuçlarla FAPİ PET/BT'nin kullanımının nodal değerlendirmeyi iyileştirebileceği 

hipotezini öne sürmüşlerdir (96). 5 mm'den küçük lenf nodları görüntülemede 
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PET/BT'de rezolüsyon sınırına takılsa da gelecekte kullanılabilecek FAPİ bağlı 

teranostik ajanların etkinliği açısından önemlidir. 

Lin ve arkadaşlarının yakın zamanda yayınladıkları çalışmada kolorektal 

kanserde metastatik pelvik lenf nodlarında Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de SUVmaks ve 

TAO değerleri, F-18 FDG PET'e göre anlamlı olarak daha yüksek bildirilmiştir. 

Servikal-supraklaviküler ve torasik inflamatuar/reaktif lenf nodlarının bizim 

çalışmamıza benzer şekilde FDG tutulumu gösterirken FAPİ tutulumu göstermemesi 

vurgulanmıştır(89). Lenf nodlarını Kömek ve arkadaşları neoadjuvan tedavi almadan 

doğrudan cerrahiye giden 17 hastada, patolojik veriler eşliğinde analiz 

değerlendirmiştir. FAPİ pozitif lenf nodları metastaz olarak doğrulanmış, FDG pozitif, 

FAPİ negatif 1 lenf nodunda metastaz bildirilmiştir. FDG pozitif, FAPİ negatif lenf 

nodları bulunan 2 hastada metastatik lenf nodu saptanmamıştır. Cerrahi spesmenlerin 

sonuçları ile değerlendirildiğinde lenf nodlarında Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de 

duyarlılık %90, özgüllük %100, doğruluk %95, F-18 FDG PET/BT'de duyarlılık %80, 

özgüllük %81.8, doğruluk %80.5 bildirilmiştir. Ga-68 FAPİ PET'te lenf nodlarının 

SUVmaks ve TAO değerleri istatistiksel olarak anlamlı derecede F-18 FDG PET'ten 

daha yüksek bulunmuştur (85). 

Li ve arkadaşlarının çalışmasında ise 51 gastrointestinal kanserli hastada, lenf 

nodlarında iki görüntülemede SUVmaks değerleri arasında fark yokken, TAO Ga-68 

FAPİ'de anlamlı olarak daha yüksek belirtilmiştir. Lezyon bazlı analizde FAPİ daha 

fazla sayıda lenf nodu saptarken, hasta bazlı analizde sonuçlar benzer olarak 

bildirilmiştir (87).  

Giesel ve arkadaşlarının yayınladığı 14'ü rektum 71 hastayı içeren çok merkezli 

retrospektif çalışmada lenf nodu metastazlarında, F-18 FDG PET/BT'de ve Ga-68 

FAPİ PET/BT'de ortalama SUVmaks değerleri sırasıyla 11.17 ve 7.89(p=0.334); 

TAO(yağ doku) değerleri sırasıyla 24.8 ve 17.4 (p=0.132) bildirilmiştir. FDG 

PET/BT'de lenf nodlarında SUVmaks ve TAO Ga-68 FAPİ PET'ten yüksek 

saptanmakla birlikte arada anlamlı fark bulunmamıştır (97).  

Lan ve arkadaşları lenf nodu metastazlarını sınıflayarak değerlendirdiğinde 

abdominal ya da torasik metastatik lenf nodlarının aksine pelvik lenf nodlarının Ga-68 

FAPİ ve F-18 FDG SUVmaks değerleri arasında anlamlı fark saptanmamıştır (98).  
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Çalışmamızda rektum kanserinde nodal tutulumu olan hastaların operasyon 

öncesi neoadjuvan kemoradyoterapi alması nedeniyle lenf nodları patolojik olarak 

doğrulanamamış, bu sebeple duyarlılık ve özgüllük belirtilmemiştir. Çalışmamızda 

lokorejyonel lenf nodlarının SUVmaks ve TAO değerleri iki çekim arasında Lan ve 

Giesel'in çalışmalarına benzer şekilde anlamlı farklılık göstermemiştir. 4 hastada F-18 

FDG PET'te, 3 hastada Ga-68 FAPİ PET'te daha yüksek nodal evre izlenmiştir. 

Mevcut verilerimizle rektum kanserinde nodal evrelemede Ga-68 FAPİ PET/BT'nin 

FDG PET/BT'den üstün olduğu söylenemez. 

Güncel literatürde belirtilen Ga-68 FAPİ PET/BT 'nin lenf nodlarının 

değerlendirilmesine dair veriler görüldüğü üzere tam anlamıyla uyuşmamaktadır. 

Veriler küçük ve farklı tanı gruplarını içeren heterojen gruplardan sağlandığı için 

rektum kanseri hastalarını yansıtmayabilir. Rektum kanseri gibi lenf nodu evrelemenin 

kritik önem taşıdığı, mevcut yöntemlerin yetersiz kaldığı bir hasta grubunda, nodal 

hastalık şüphesi varsa güncel kılavuzlarda tavsiye edildiği üzere operasyon öncesi 

hastalar neoadjuvan tedavi aldığı için bu konu bir süre daha karanlık kalacaktır.  

Çalışmamızda 6 hastada reaktif nitelikli servikal/hiler lenf nodlarında artmış F-

18 FDG tutulumu izlenirken artmış FAPİ tutulumu izlenmemiştir. Zheng ve 

arkadaşlarının 182 hastanın Ga-68 FAPİ-04 tutulumu gösteren lezyonlarını 

retrospektif olarak analiz ettiği çalışmasında ise, 14 hastada 69 inflamatuar lenf 

nodunda (mediasten:38, servikal:17, aksiller:8) artmış tutulum bildirilmiştir.  

İnflamatuar lenf nodlarında Ga-68 FAPİ SUVmaks medyan değeri 3.13 (1.39-11.74) 

saptanmış, genelde malign tutulumdan daha düşük seviyelerde olsa da değerlerin 

örtüştüğü hastalar olduğu belirtilmiştir. Bu çalışma bulguları sebebiyle Ga-68 FAPİ'ye 

lenf nodları değerlendirilmesinde artık tümör spesifik denemeyeceği ve lenf 

nodlarında benign/malign ayrımı yapmakta doğruluğunun % 100 olmadığı, özellikle 

yoğun tutulum varlığında histopatolojik olarak doğrulamanın gerektiği belirtilmiştir 

(86). Demmert ve arkadaşları ise farklı tümör tiplerinde 18 hastanın lenf nodlarını 

patoloji veriler eşliğinde değerlendirmiş, F-18 FDG PET/BT'ye kıyasla daha düşük 

oranda yanlış pozitifliğin olması sebebiyle Ga-68 FAPİ PET/BT'nin doğruluğunun 

daha yüksek olduğunu bulmuştur (99). 
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Çalışma bulgularımız ve literatür bilgileri birlikte değerlendirildiğinde 

benign/reaktif lenf nodlarında tutulum izlenmemesi ile Ga-68 FAPİ PET/BT, F-18 

FDG PET/BT'den daha üstün bulunmuştur.  

 

6.5. KARACİĞER METASTASTAZLARI  

Kolorektal malignitelerde en sık parankimal metastaz alanı karaciğerdir. 

Hastaların en sık ölüm sebebi metastatik karaciğer hastalığıdır. Tedavi seçimini, 

dolayısıyla sağ kalım sonuçlarını değiştirebileceği için karaciğer metastazlarını doğru 

bir şekilde saptamak kritik önem taşır. 

Karaciğerde fizyolojik FDG tutulumu bu alanın değerlendirilmesini 

kısıtlamaktadır. 2015 yılında yapılan bir meta analizde, F-18 FDG PET/BT'nin 

kolorektal kanserde karaciğer metastazlarının saptanmasında hasta bazlı yüksek 

doğruluğa sahip olduğu, lezyon bazlı daha az doğruluğu olduğu bildirilmiştir. MR ile 

karşılaştırıldığında daha az duyarlı olduğu ancak hastaların %24'ünde tedavi 

yönetimini değiştirdiği saptanmıştır (100). Konvansiyonel görüntülemelere göre 

rezektabl karaciğer metastazı bulunan olguların F-18 FDG PET ile preoperatif 

değerlendirildiği Joyce ve arkadaşları tarafından yapılan çalışmaya göre FDG PET 

klinik yönetimi %24 değiştirmiş, %8'inde yanlış pozitif, %15 hastada da yanlış negatif 

sonuç ile daha düşük evrelemeye sebep olmuştur (101).  

Günümüzde karaciğer metastazları için MRG veya kontrastlı BT rutinde 

kullanılan görüntüleme yöntemleridir. Güncel kılavuzlarda F-18 FDG PET/BT'nin 

kullanımı, rezeksiyona aday metastatik hastalarda veya karaciğere yönelik 

radyoembolizasyon ya da kemoembolizasyon gibi lokal tedaviler düşünülen hastalar 

ile kısıtlanmıştır (43). Ga-68 FAPİ PET/BT'nin karaciğer dokusunda tutulum 

göstermemesi nedeniyle F-18 FDG PET/BT'ye üstünlüğü çok kez vurgulanmıştır.  

Lin ve arkadaşlarının 35'i rektum, toplam 61 kolorektal kanserli hastanın 

değerlendirdiği çalışmada karaciğer metastazlarında SUVmaks değerleri arasında 

anlamlı fark saptanmazken, TAO değerleri Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de F-18 FDG 

PET/BT'ye göre anlamlı daha yüksek bildirilmiştir. Ga-68 FAPİ pozitif 30 karaciğer 

metastazının sadece 16'sı (%53.3) F-18 FDG PET/BT ile saptanabilmiştir (89). Şahin 

ve arkadaşlarının gastrointestinal tümörlerde karaciğer metastazlarını değerlendirdiği 

31 hastanın dahil edildiği çalışmasında, hasta bazlı karşılaştırmada da lezyon bazlı 
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karşılaştırmada da Ga-68 FAPİ, F-18 FDG'ye göre tanısal üstün bulunmuştur. 

Karaciğer metastazlarında SUVmaks ve TAO değerleri tüm alt gruplarda Ga-68 FAPİ 

PET'te F-18 FDG PET'ten yüksek bildirilmiş ancak SUVmaks değerleri arasındaki 

fark anlamlı bulunmamıştır. Literatürdeki diğer çalışmalara benzer şekilde FAPİ 

PET'te TAO FDG PET'e göre tüm alt gruplarda anlamlı olarak daha yüksek 

bildirilmiştir. Ga-68 FAPİ PET/BT'de toplamda istatistiksel olarak anlamlı daha fazla 

sayıda lezyon saptanmış (FAPİ n: 94, FDG n:71), hasta bazlı lezyon sayılarındaki fark 

anlamlı bulunmamıştır (102). Çalışmamızın bulguları bu çalışmalar ile uyumludur. 

Çalışmamızda karaciğer metastazı saptanan 5 hastadan 2'sinde Ga-68 FAPİ PET/BT, 

F-18 FDG PET/BT'den daha fazla sayıda lezyon gösterdi. Karaciğer metastazlarında 

iki görüntüleme SUVmaks değerleri arasında anlamlı fark saptanmadı, TAO değerleri 

Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de anlamlı olarak daha yüksekti. Bizim hastalarımızda klinik 

etki oluşmasa da ek lezyonların gösterilmesi tedavi yönetimini değiştirebileceğini 

göstermektedir.  

Sirotik hastalarda gelişen fibrozis ile ilişkili tutulumun Ga-68 FAPİ 

PET/BT'nin bu hasta grubunda karaciğer metastazlarının değerlendirilmesinde 

kısıtlılığa yol açıp açmayacağı sorusunu akla getirmektedir (103). Sirotik karaciğerde 

Peng ve arkadaşlarının sirozun Ga-68 FAPİ PET/BT ile karaciğerdeki tümörlerin 

değerlendirilmesine olan etkisi hakkındaki çalışmasında 39 sirotik, 48 sirotik olmayan 

hastanın görüntüleri 2 radyolog tarafından değerlendirilmiştir. Sirotik karaciğerde 

FAPİ ortalama SUVort değerleri 1.42(0.55-2.8), sirotik olmayanlara göre 0.45 (0.41-

0.72) anlamlı yüksek bulunmuş (p:0.002), ancak intrahepatik tümör saptamadaki 

duyarlılığında fark saptanmamıştır (98% ve 93%). Hatta sirotik grupta Ga-68 FAPİ ile 

F-18 FDG karşılaştırıldığında, Ga-68 FAPİ PET/BT'nin duyarlılığı daha yüksek 

bildirilmiştir (%98 ve %41)(104). Karaciğer hemanjiyomu, fokal noduler hiperplazi, 

adenom gibi benign hepatik nodüllerde Ga-68 FAPİ tutulumuna dair vaka bazlı 

bildiriler mevcuttur(105,106). Bu sebeple FAPİ PET/BT bulguları iyi bir anamnez ve 

kontrastlı BT, MRG gibi diğer yöntemler eşliğinde değerlendirilmelidir. 

Özetle karaciğer metastazlarının saptanmasında yüksek tümör-arka plan 

oranları ile Ga-68 FAPİ PET/BT, F-18 FDG PET/BT'den üstündür. Bu özelliği onu 

FAPİ bağlı bileşikler ile radyonüklid tedaviler için iyi bir seçenek kılar. 

 



 

 61 

6.6. DİĞER METASTAZLAR  

Akciğerler rektum kanserinde karaciğerden sonra 2. en sık metastaz alanıdır. 

Alt rektum tümörlerinde, inferior ve orta rektal venlerin portal venöz sistemi atlayarak 

doğrudan vena cavaya drene olaması artmış akciğer metastazlarından sorumludur. 

Çalışmamızda 5 hastada saptanan akciğer metastazlarında SUVmaks değerleri 3 

hastada Ga-68 FAPİ PET/BT'de F-18 FDG PET/BT'ye göre daha yüksek saptandı. İki 

çalışma arasında akciğer metastazlarında tanısal fark izlenmedi. Güncel literatürde Ga-

68 FAPİ PET/BT'nin kolorektal kanserin akciğer metastazlarındaki yerine dair bir veri 

bulunmamaktadır. FAPİ'nin pnömonide, epiteloid granülomda, tüberkülozda, slikozis 

nodülünde, inflamatuar granülomda tutulum gösterdiği bildirilmiştir (107,108). 

İdiyopatif pulmoner fibrozis hastalığının monitörizasyonu ile ilgili çalışmalar 

mevcuttur (109,110). Çalışmamızda da hastalardan birinde bilateral akciğer 

apekslerinde izlenen sekel fibrotik değişiklik alanlarında artmış FAPİ tutulumu 

izlenmiştir (Ga-68 FAPİ-04 SUVmaks:4.4).  

Çalışmamızda Ga-68 FAPİ-04 PET/BT 2 hastada F-18 FDG PET/BT'de 

tutulum izlenmeyen ilave kemik metastazı gösterdi. Li ve arkadaşları kemik 

mestastazlarında Ga-68 FAPİ PET/BT ve F-18 FDG PET/BT'nin tanısal değerini 

karşılaştırdığı sistematik gözden geçirmede Ga-68 FAPİ-04'ün tanısal duyarlılığı F-18 

FDG'den yüksek bulunmuş ancak yüksek yanlış pozitif tutulumların da daha yüksek 

oranda görüldüğü bildirilmiştir (111). Biz de daha önce bildirildiği gibi, 2 hastada 

kemik kistinde, 2 hastada kırık hattında, 6 hastada dejeneratif-osteofitik değişiklik 

alanlarında artmış FAPİ tutulumu izledik. FAPİ PET kemik lezyonları için duyarlılığı 

yüksek ancak özgüllüğü düşüktür. Tutulumların BT bulguları eşliğinde 

değerlendirilmesi uygundur.  

Hastalarımızdan ikisinde reaktif kemik iliğine bağlı F-18 FDG tutulumu 

izlenirken Ga-68 FAPİ tutulumu izlenmemiştir. Bu hastalar bize kemoterapi ya da 

kemik iliği stimülan tedavileri sonrası görülen F-18 FDG PET/BT'nin kısıtlığının Ga-

68 FAPİ PET/BT ile aşılabileceğini, tedaviler arasında gecikmelere neden olmaksızın 

erken dönemde görüntülemeye izin verebileceğini düşündürmüştür.  

Uterusun Ga-68 FAPİ'de fizyolojik tutulum alanlarından biri olması rektum 

kanseri değerlendirmesindeki yerini düşündürse de hastalarımızın hiçbirinde kısıtlılığa 

neden olmamıştır. 
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 6.7. FAPİ PET/BT RADYOTERAPİ ALANININ BELİRLENMESİNE 

REHBER OLABİLİR Mİ? 

Liermann ve arkadaşlarının 6 radyasyon onkoloğu ile yaptığı, 7 lokal nüks 

pankreas kanseri hastasının radyoterapi alanının belirlenmesinde altın standart yöntem 

olan BT ile Ga-68 FAPİ PET/BT'yi karşılaştırdığı ve Ga-68 FAPİ PET/BT'nin üstün 

bulunduğu bir çalışma mevcuttur. Çalışma bulgularına göre BT üzerinden yapılan 

çizimlerdeki volümler uygulayıcıya göre %100'e kadar değişkenlik gösterebilmiştir. 

Ga-68 FAPİ PET'te eşik değer 2.0, otomatik oluşturulan GTV değerleri ile radyasyon 

onkologlarının manuel çizdiği volümler arasında anlamlı farklılık saptanmamıştır. 

Ayrıca FAPİ tutulumu izlenen alanların daha düşük volümde olduğu, bu yoğun FAPİ 

tutulumu gösteren alanların tedaviye dirençten, migrasyondan sorumlu olduğu için bu 

alanlara daha yüksek dozlarda RT planlanarak, FAPİ görüntülemesi tabanlı 

intratümöral doz arttırımı/azaltımı ile tedavinin iyileştirilebileceği vurgulanmıştır 

(112). 

Çalışmamızda da primer tümörün F-18 FDG MTV ve Ga-68 FAPİ GTV 

değerleri arasında anlamlı fark saptanmadı ancak kolonik tutulumların ve peritümöral 

enflamatuar tutulumların olmaması ile lezyon sınırları Ga-68 FAPİ PET/BT'de daha 

net seçilebildi. Hastaların bir kısmında primer tümörde F-18 FDG PET'e göre daha 

küçük bir alanda Ga-68 FAPİ tutulumu izlendi (Olgu 3, Olgu 7).  

Ga-68 FAPİ PET/BT'nin bu alanda kullanılması radyasyon onkologlarının işini 

kolaylaştırabilir, daha küçük alanlara daha yüksek dozların uygulanmasına olanak 

verip daha az komplikasyonla tedavi başarısını arttırabilir. Daha ötesi yapay zekâ 

otomatik modelleme yazılımları ile insan faktörünü en aza indirebilir. 

 

6.8. FAPİ PET/BT NEOADJUVAN TEDAVİYE YANITI, PROGNOZU 

ÖNGÖREBİLİR Mİ? 

Lokal ileri rektum kanseri için total mezorektal eksizyon öncesi neoadjuvan 

kemoradyoterapi standart tedavi rejimidir. Tedaviye yanıt önemli bir prognostik 

faktördür. Literatürde hastaların %10-40'ında neoadjuvan tedaviye patolojik tam yanıt, 

%54-75 kısmi yanıt, geri kalan hastalarda zayıf yanıt görüldüğü bildirilmiştir 

(113,114). Bildirilen yanıt oranları bizim grubumuza benzer olduğu için genele uygun 

doğru bir örneklemimizin olduğunu söyleyebiliriz (skor 0: %31.8, skor 2: % 45.5, 
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skor3: %22.7).  Patolojik tam yanıtlı hastalarda lokal nüks, daha uzun sağkalım süresi 

saptanmıştır. 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları tam yanıt grubunda %90.5, kısmi 

yanıtta %78.7, zayıf yanıtta % 58.5 bildirilmiştir (115).  

Tedavi öncesi neoadjuvan kemoradyoterapiye yanıtı öngörmek hasta 

yönetimini kişiselleştirerek iyileştirecektir. Özellikle tam yanıtlı grubu öngörmek 

cerrahinin morbiditesi ve mortalitesinden hastaları koruyacak, erken evre(T1/2) 

hastalar için cerrahiye alternatif bir seçenek oluşturacaktır.  

Birçok retrospektif çalışma ile kolorektal kanserde histolopatolojik olarak 

primer tümörlerlerin tümör/stroma oranının (TSO, epitelyal hücrelerden oluşan 

kompartmanın stromaya boyutsal oranı) prognostik ve öngörücü değeri kanıtlanmıştır. 

Stroma yoğun tümörlü hastalarda hastalıksız sağ kalımın ve genel sağkalımın belirgin 

azaldığı bilinmektedir. Bu grupta agresif seyir nedeniyle TSO'nun tedavi seçiminde 

belirleyici olabileceği bildirilmiştir (116–118). Kolorektal kanserde FAP ekspresyonu 

ile konsensus moleküler subtip 4 (CMS4) arasında pozitif korelasyon bildirilmiş, bu 

molekül tedaviye direnç ve kötü prognozla ilişkili olduğu için FAPİ bağlı 

radyonüklidler ile görüntülemenin de bu konuda fayda sağlayacağı umulmuştur (119).  

Çalışmamızda, bu çalışmalardan yola çıkarak patolojide izlenen stromal 

komponentin Ga-68 FAPİ PET/BT'de prognostik bilgiler sağlayacağı hipotezi ile 

analizler gerçekleştirildi.  

Literatürde Ga-68 FAPİ görüntüleme bulguları ile bu ilişkiyi değerlendiren çok 

az sayıda çalışma mevcuttur. Hu ve arkadaşları özefagus kanseri tanılı 18 hastayı dahil 

ettiği çalışmada, tedavi öncesi F-18 FAPİ-04 PET/BT'de TAO kan havuzu değerlerinin 

yüksek olmasını kemoradyoterapiye cevapsızlık ile ilişkili bağımsız faktör olarak 

bildirmiştir. Aynı çalışmada TAO kas ve SUVort değerlerinin tedaviye yanıtsız 

hastalarda daha yüksek olduğu bildirilmiştir (120).  Zhao ve arkadaşları lokal ileri 

özefagus kanserinde Ga-68 FAPİ PET/BT'nin GTV'si progresyonsuz sağkalım hem de 

genel sağkalım süresi için bağımsız prognostik faktör olarak bildirmiştir. Çalışmada 

T4 tümörlerde T3 tümörlere göre SUVmaks, GTV değerleri anlamlı daha yüksek 

bulunmuştur (121). 

Chen ve arkadaşları yakın dönemde yayınladıkları meme kanserinde Ga-68 

FAPİ PET/BT'nin neoadjuvan kemoterapiye yanıtı erken (2 kür) ve geç (cerrahiden 1 

hafta önce) öngörmedeki yerini tanımladıkları çalışmada, tedavi sırasında FAPİ 
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tutulumundaki (SUVmaks, TAO ve 2 çekim arasındaki SUVmaks farkı) erken dönem 

değişiklikleri patolojik tam yanıtı öngörmek için güçlü parametreler olarak 

değerlendirmiştir. Ancak evreleme sırasındaki primer tümör SUVmaks değerleri ile 

patolojik tam yanıt arasında bir ilişkili bulunmamıştır (122). 

Güncel literatürde Ga-68 FAPİ PET/BT'nin rektum kanserinde tedavi yanıtını 

öngörme değeri ya da prognostik bilgi sağlayıp sağlamadığı ile ilgili çalışma yoktur.  

Çalışmamızda tam yanıtlı grupta Ga-68 FAPİ-04 PET/BT'de primer tümörün 

SUVort, SUVpik ve SUVmaks değerleri yanıtsız grup Ga-68 FAPİ-04 SUV 

değerlerinden anlamlı olarak daha düşük saptandı (tümü p:0.003). Tam yanıt olan ve 

olmayan gruplarda F-18 FDG SUV değerleri anlamlı farklılık göstermedi. Tam yanıt 

olan grupta F-18 FDG SUV değerleri ile Ga-68 FAPİ-04 SUV değerleri arasında 

anlamlı fark saptanmadı. Tam yanıt olmayan grupta (skor 2 ve skor 3) FDG SUVmaks 

ve SUVpik değerleri, FAPİ SUVmaks ve SUVpik değerlerine göre anlamlı olarak daha 

yüksekti (p:0.013, p:0.019). Tam yanıt veren hastalarda primer tümörün MTV, TLG, 

GTV, TLF değerleri anlamlı olarak daha düşük saptandı. F-18 FDG PET/BT'de primer 

tümörün SUV değerleri anlamlı farklılık göstermediği için TLG'deki farkın hacim 

(MTV) temelli olduğunu söylenebilir.  

Basitçe ifade edecek olursak Ga-68 FAPİ-04 tutulumunun, Ga-68 FAPİ-04 

SUV(maks, ort, pik) değerlerinin düşük olması tam yanıt ihtimalini arttırır. F-18 FDG 

SUV parametrelerinin tek başına öngörücü değeri yoktur ancak iki görüntüleme 

birlikte değerlendirildiğinde, F-18 FDG SUVmaks değerlerinin Ga-68 FAPİ 

SUVmaks değerlerine göre belirgin yüksek olması tedaviye yanıtsızlık ile ilişkilidir. 

MTV, TLG, GTV ve TLF değerlerinin düşük olması da tedaviye tam yanıt için 

öngörücü parametrelerdir. 

Progrese olan hastalarda, progresyon gelişene kadar geçen gün sayısı ile primer 

tümörün F-18 FDG SUVmaks, SUVort, SUVpik parametreleri arasında orta düzeyde 

negatif, Ga-68 FAPİ SUVmaks, SUVort, SUVpik parametreleri arasında orta düzeyde 

pozitif korelasyon saptadık. Primer tümörün FAPİ SUVmaks-FDG SUVmaks farkı ile 

progresyonsuz sağ kalım arasında yüksek düzeyde pozitif korelasyon saptanmıştır. 

Diğer bir deyişle primer tümörde F-18 FDG tutulumu Ga-68 FAPİ-04 tutulumuna göre 

daha yüksek hastalar daha kısa sürede progrese olmuştur. F-18 FDG tutulumu Ga-68 

FAPİ-04 tutulumuna göre belirgin yüksek hastalar hem neoadjuvan tedaviye daha az 
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yanıt vermiş hem de daha kısa sürede progrese olmuştur. Güncel literatürde bu tür bir 

ilişki henüz belirtilmemiş olup daha büyük hasta gruplarında yapılacak çalışmalara 

ihtiyaç vardır.   

Rektum kanserinde güncel tedavi algoritması gereği hastaların çoğunun cerrahi 

öncesi neoadjuvan tedavi alması çalışmanın en önemli kısıtlılıklarındandır. Özellikle 

lenf nodları hakkında yorumda bulunmak bu nedenle yanlış olacağından çalışma 

kısıtlanmıştır. Hasta sayısının azlığı çalışmanın gücünü azaltmaktadır. Ayrıca 

neoadjuvan tedaviye patolojik yanıt skorlarına, müsinöz diferansiyasyona göre ya da 

progresyon gelişmesine göre sınıflandığında düşük sayıdaki örneklemler alt grup 

analizlerinin değerini azaltmaktadır. Rektum kanserinin iyi prognozu 2 senelik takip 

süresini hastalıksız sağkalım ve genel sağkalımı değerlendirmek için yetersiz kıldı. 

Daha büyük hasta gruplarında daha uzun takip süreli çalışmalara ihtiyaç vardır.   
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7. SONUÇLAR 

 

Rektum kanserinde Ga-68 FAPİ-04 PET/BT primer tümörü benign nedenli 

kolonik tutulumlar olmaksızın lokalize etmiş, bu özelliği ile F-18 FDG PET/BT'ye 

üstün bulunmuştur. Bu özelliği ile Ga-68 FAPİ-04 PET/BT rektum tümörlerinde ana 

tedavilerden biri olan radyoterapi alanının belirlenmesinde, cerrahi rezeksiyon sınırları 

için iyi bir rehberdir.  

Rektum kanserinin en sık ve en mortal metastaz alanı olan karaciğerde 

fizyolojik tutulum göstermemesi, F-18 FDG PET/BT'den daha fazla lezyon 

saptanmasına neden olmuştur. Lokorejyonel lenf nodlarının evrelemesinde F-18 FDG 

PET/BT'ye üstün bulunmamıştır. Servikal/hiler reaktif lenf nodlarında tutulum 

göstermese de metastatik metastatik lenf nodlarındaki etkinliğini patolojik bulgular 

eşliğinde değerlendiren çalışmalara ihtiyaç vardır. Ga-68 FAPİ-04 PET/BT ilave 

lezyon göstermesiyle kemik metastazlarında daha duyarlı bulunmuş, ancak benign 

kemik lezyonlarında izlenen yoğun tutulumlar nedeniyle morfolojik bulgular eşliğinde 

değerlendirilmeyi gerektirir. Gösterdiği ilave metastazlar ile tedavi yönetimini 

değiştirebilir.  

Neoadjuvan tedaviye yanıtı öngörmede önemli bilgiler sağlar. Rektum 

kanserinde kullanımı ile kişiselleştirilmiş tedavi yaklaşımları hastaların morbidite ve 

mortalitesini düşürecektir. 
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