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ÖZET 

Osman Kupik, Lokal İleri Evre Meme Kanserlerinde 18FDG PET/BT 

Parametrelerinin Neoadjuvan Kemoterapi Cevabı Öngörüsündeki Yeri ve 

Manyetik Rezonans Görüntüleme ile Karşılaştırılması, Hacettepe Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Nükleer Tıp Anabilim Dalı Uzmanlık Tezi, Ankara, 2015. 

Literatürde lokal ileri evre meme kanserinde neoadjuvan kemoterapiye (NAK) 

patolojik tam yanıtı değerlendirmede 18 FDG PET/BT kullanımı ile ilgili umut verici 

sonuçlar gösterilmiştir. Dinamik kontrastlı manyetik rezonans görüntüleme (DK-

MRG) ile tümör anjiogenezi ve morfolojisi incelenerek NAK’a yanıt 

değerlendirilmektedir. Bu çalışmada NAK uygulanan lokal evre meme kanser 

hastalarında DK-MRG, dinamik ve dual-faz 18FDG PET/BT ile elde edilen semi-

kantitatif parametrelerin karşılaştırılması amaçlanmıştır. Lokal ileri evre meme 

kanserli 46 hasta tanı anında ve 2-3 kür NAK sonrası  DK-MRG  ve 18FDG PET/BT 

ile değerlendirilmiştir. Tümör çapı, sferik volüm (SV), anjiovolüm (AV), kontrast piki, 

kontrastlanma eğrisinin ‘rapid’ ve ‘medium’ yüzdeleri, Tip I, Tip II, Tip III eğrilerinin 

yüzdeleri ölçüldü. Yüzüstü pozisyonda dinamik ve dual görüntülemeler kaydedildi. 

Dinamik 18FDG PET verileri kullanılarak 2., 5. ve 30. dakika SUVmaks değerleri 

ölçüldü. Ayrıca ilk 2 dakika verileri olarak SUL2pik, metabolik hacim (Per2V), 

toplam lezyon glikoliz (Per2TLG) değerleri hesaplandı. Erken ve geç görüntülerde 

‘adapted’ ve %42 eşik değer metodu kullanılarak SUVmaks, SUVmean and SUVpik, 

TLG ve metabolik tümör volüm (MTV) değerleri ölçüldü. Patolojik yanıta (tam 

patolojik yanıt vs rezidü) göre bazal ve mid çalışmalardaki yüzde değişim değerleri 

karşılaştırıldı. Patolojik tam yanıtın öngörülmesi için ROC eğrileri oluşturularak AUC 

değerleri ölçüldü. Patolojik tam yanıt ve rezidü ayrımı için optimal eşik değerleri 

hesaplandı. Geç yüzüstü görüntüleme rezidü tümör tespitinde  %91, %71.4 ve rezidü 

lenf nodu tspitinde % 62.5, %87.5 duyarlılık ve özgüllük oranları ile MRG (%84, 

%37.5,  LN: %37.5, %57.5)  ve erken yüzüstü görüntülemeye (%84.5, %75, LN: %50, 

%83) üstün bulundu. Patolojik tam yanıt ve rezidü grup arasında MTV-42 dışındaki 

PET/BT parametreleri anlamlı olarak farklı bulundu. AUC değerleri sırasıyla % SV 

(0.83), % Per2V(0.826), % MTV (0.79), %TLG (0.785), ve % TTLG  (0.828) için 

daha yüksek saptandı. Optimal eşik değerler ve  duyarlılık, özgüllük, doğruluk  

değerleri sırasıyla % SV için - % 65 ve (% 80, % 73, % 75), % Per2V için - % 67.6 ve 

(%87, %78, %80.7), % MTV için - %73 ve (%78, %86, %84), % TLG için -%88 ve 

(%78, %81, %80), % TTLG için - %88 ve (%78, %86, %84) olarak saptandı. DK-

MRG için volümetrik değişiklikler ve 18 FDG PET/BT için semi-kantitatif metabolik 

parametreler ile NAK yanıtı öngörülebilir. MTV, TLG ve Per2V ’de izlenen yüzde 

değişimler diğer parametrelere oranla NAK’a iyi yanıt vermeyecek hastaları daha iyi 

tespit edilebilir. 

Anahtar kelimeler : 18-FDG PET/BT, meme kanseri, dinamik PET/BT, dual faz18-

FDG PET/BT görüntüleme , meme MRG 
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ABSTRACT 

Osman Kupik, Predictive value of dynamic and dual-phase 18 FDG PET/CT 

parameters in the assessment of neoadjuvant chemotherapy response in locally 

advanced breast cancer: A comperative study with dynamic contrast enhanced 

MRI, Hacettepe University Faculty of Medicine, Department of Nuclear 

Medicine, Ankara 2015. Several studies have shown promising results for the 

prediction of pathological complete response (pCR) to neoadjuvant chemotherapy 

(NAC) in patients with locally advanced breast cancer (LABC) using 18 FDG 

PET/CT. Dynamic contrast enhanced magnetic resonance imaging (dCE-MRI) can 

assess the response to NAC by providing information on the angiogenesis and 

morphology of the tumor. This study was planned to compare the predictive value of 

semi-quantitative paratemers obtained by dCE-MRI, dynamic and dual-phase 18FDG-

PET/CT in LABC patients receiving NAC. Fortysix patients with LABC underwent 

dCE-MRI and 18FDG-FDG/PET at baseline and after 2-3 cycles of NAC (interim). 

Tumor diameter, spherical (SV), angiographic volumes (AV), peak signal intensity 

(PSI), rapid and medium component of initial rise, percentage of Type I, Type II, Type 

III curves were calculated. Dynamic 18FDG and dual phase images were recorded in 

the prone position. Using 18FDG dynamic data, SUVmax values for 2nd, 5th and 30th 

minutes were measured. In addition, SUL2peak, metabolik volume (Per2V) and total 

lesion glycolysis (Per2TLG) values were measured for the first 2 minutes data. For 

early (E) and late (L) images, SUVmax, SUVmean and SUVpeak, TLG and metabolic 

tumor volume (MTV) was measured using adaptive (adp) and 42% thresholding 

method. Baseline and interim studies were used to calculate percentage changes and 

compared according to the surgery results; pCR vs non-pCR. ROC curves were 

obtained to calculate the AUCs for the prediction of pCR. Optimal treshold values to 

discriminate between pCR and non-pCR were calculated. Late prone images had 

higher sensitivity and specificity to detect the residual tumor (91%, 71.4%) and 

residual lymph node (62.5%, 87.5%) compared to MRI (84%, 37.5%, LN: 37.5%, 

57.5%) and early prone images (84.5%, 75%, LN: 50%, 83%). PET/CT parameters 

were significantly different between pCR and non-pCR groups, except MTV-42 

values. Higher AUC values were obtained for SV% (0.83), Per2V% (0.826), MTV (% 

0.79), TLG% (0.785), and TTLG % (0.828). Optimal cut-off values (sens, spec.and 

acc.) values were -65% for SV% ( 80%, 73%, 75%), -67.6% for Per2V% (87%, 78%, 

80.7%), -73% for MTV% (78%, 86%, 84%), -88% for TLG% (78%, 81%, 80%), and 

-88% for TTLG (78%, 86%, 84%), respectively. Semi-quantitavite parameters for 18 

FDG PET/CT and volumetric changes obtained with dCE-MRI can predict response 

to NAC. Percentage changes in MTV, TLG and Per2V can identify nonresponding 

patients better than other parameters. 

Keywords: 18-FDG PET/CT, breast cancer, dynamic PET/CT, dual phase 18-FDG 

PET/CT imaging, breast MRI 
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1. GİRİŞ 

Lokal ileri evre meme kanserli hastaların tedavisinde tümör boyutunun 

küçültülmesi ve tümör evresinin azaltılması amacıyla verilen neoadjuvan kemoterapi 

(NAK) önemli bir yer tutmaktadır. NAK sonrasında modifiye radikal mastektomi veya 

meme koruyucu cerrahi yapılmakta ve devamında hastanın histopatolojisi ve reseptör 

durumuna uygun diğer tedavi kombinasyonları uygulanmaktadır. NAK uygulanan 

hastaların yaklaşık 1/3 ünde tam histopatolojik cevap alınabilmekte, yani 

histopatolojik olarak tümör ve/veya aksiller lenf nodunda bulunan metastatik odak 

tamamen kaybolmaktadır. NAK’a histopatolojik olarak tam cevap veren hastaların 

hastalıksız sağkalım süreleri ve genel sağkalım süreleri diğer hastalara göre anlamlı 

şekilde daha uzun olduğu öne sürülmektedir1   

NAK’a cevabın erken dönemde öngörülebilmesi önem taşımaktadır, çünkü 

cevapsız hastalarda etkisiz kemoterapinin değiştirilmesi ile toksik etkilerinin 

minimuma indirilmesi sözkonusu olabilir. Rutin uygulamada NAK’a cevap klinik 

muayene, meme ultrasonografisi ve mamografi ile yapılmakta ve temel olarak tümör 

boyutunun ölçümüne dayanmaktadır. Ancak bu konvansiyonel yöntemler sadece 

morfolojik değişimin ölçümüne dayandığı için canlı tümör dokusu ile fibrotik dokuyu 

ayırt edememektedir ve bu nedenle histopatolojik cevabın öngörülmesi için yeterli 

doğruluğa sahip değildir2 .  

Tümör dokusunun glukoz metabolizmasınının görüntülenmesi ve 

semikantitatif olarak metabolik aktivitenin ölçülmesine dayanan bir yöntem olan 

18FDG PET/BT meme kanserinin evrelenmesinde, tedaviye cevabın 

değerlendirilmesinde ve hastaların yeniden evrelenmesinde kullanılmaktadır. 

Metabolik aktiviteyi ölçebilen 18FDG PET/BT yönteminin NAK’a cevabın 

öngörülmesinde de kullanılabileceğini gösteren yeni çalışmalar yayınlanmaktadır. 

Genellikle fazla geniş olmayan hasta gruplarında yapılan bu çalışmalarda 18FDG ile 

PET/BT yönteminin NAK cevabının öngörülmesinde pozitif öngörü değeri % 90 

civarındadır3. 

Yapılan PET/BT çalışmalarının büyük çoğunluğunda semi kantitatif parametre 

olarak SUVmaks değerleri kullanılmaktadır. Ancak son yıllarda SUVmaks haricinde 

total glikolitik aktivite veya metabolik volüm gibi diğer semi-kantitatif parametrelerin 

kullanımı artmaktadır. NAK cevabının değerlendirilmesinde 18FDG PET/BT ile 
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MRG yöntemini karşılaştıran az sayıda çalışma mevcuttur4 . Bu nedenle bu çalışmada  

NAK’a cevabın öngörülmesinde 18FDG PET/BT ile ölçülebilen farklı parametrelerin 

yeri kontrastlı dinamik MRG ile karşılaştırmalı olarakincelendi.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Epidemiyoloji 

Meme kanseri kadınlardaki en sık kanser olup tüm kanserlerin yaklaşık dörtte 

birini oluşturur.  Elli yaşındaki bir kadında meme kanseri görülme riski yaklaşık 

%10’dur5. Meme kanseri, kadınlarda akciğer kanserinden sonra 2 en sık ölüme neden 

olan malign hastalıktır6. Meme kanserli kadınlarda 5 yıllık sağkalım oranı yaklaşık  

%90 olarak saptanmıştır7. Sağlık Bakanlığı’nın 2004-2008 yılları arası kanser 

istatistikleri verilerine göre, meme kanseri Türk kadınlarında da en sık gözlenen kanser 

olup insidansı 40/100.000 ‘ın üzerindedir8. Meme kanseri sıklığı artmaya devam 

etmekle birlikte 1990 yılından beri mortalitede %30 oranında azalma saptanmıştır9.  

Erken tanı yöntemlerinin gelişmesi ve artan tedavi seçenekleri nedeniyle meme 

kanseri mortalitesi azalmaktadır. 

2.2. Meme Kanseri Sınıflaması 

Meme kanserinin prekürsör lezyonları olan in situ karsinomların saptanma 

oranı mamografik tarama programları ile birlikte artış göstermiştir. En sık olarak 

%80’lik oranla duktal karsinoma in situ görülmektedir. İnvaziv karsinomlardan ise en 

sık %79 oranla invaziv duktal karsinom görülmektedir10. 

Meme kanseri sınıflamasında kullanılan WHO sınıflama sistemi aşağıda verilmiştir11.  

a-Prekürsör Lezyonlar 

Duktal karsinoma in situ 

Lobüler neoplazi 

Lobüler karsinoma in situ 

Atipik lobüler hiperplazi 

b-Epiteliyal tümörler 

İnvaziv duktal karsinom  

İnvaziv lobüler karsinom                     

   Tübüler karsinom 

   Kribriform karsinom 

   Müsinöz karsinom 

   Medüller özellik gösteren karsinom 



4 

 

 

   Apokrin differansiyasyon gösteren karsinom 

   Taşlı yüzük hücreli karsinom 

   İnvaziv mikropapiller karsinom 

   Metaplastik karsinom 

c-Papiller lezyonlar 

d-Mezenkimal tümörler 

e-Fibröepiteliyal tümörler 

f-Meme başı tümörleri 

g-Malign lenfomalar 

h-Memeye metastaz yapan tümörler 

2.3. Meme Kanserinde Hormonal Reseptörler ve Prognoz  

 Meme kanserlerinde östrojen ve progesteron hormonları mutajenik ve 

promotor etki yapmaktadır12. Östrojen ve progesteron reseptörlerini saptamak için 

immunhistokimyasal, histokimyasal, biokimyasal yöntemler kullanılmaktadır. Başta 

meme ve endometrium karsinomu olmak üzere, bir grup neoplastik hastalıkta östrojen 

ve progesteron reseptörlerinin prognostik önemi belirlenmiştir. ER ve PR pozitif 

tümörler hormonal tedaviye yanıt verir ve daha iyi prognoz gösterirler13. 

Primer meme kanserlerinin ortalama %55-65’i, meme kanseri metastazlarının 

yaklaşık %45-55’i ER pozitiftir. Primer ve metastatik meme kanserlerinin yaklaşık 

%45-60’ı PR pozitiftir. ER ve PR pozitifliği postmenopozal dönemde premenopozal 

dönemden daha fazladır. ER pozitif tümörlerde hormon tedavisine %55-60, ER negatif 

tümörlerde ise %8 yanıt alınmaktadır. Hem ER hem de PR pozitif tümörlerde 

hormonal tedaviye yanıt %75-80’e ulaşmaktadır14.  

2.4. Moleküler Prognostik Faktörler 

Yapısal olarak Epidermal Büyüme Faktörü reseptörüne (EGFR) benzerlik 

gösteren Her2 olarak da bilinen C-erb B2 onkoproteini tirozin kinaz aktivitesi gösterir.  

C-erb B2 pozitifliği, yüksek histolojik grade, ER ve PR negatif, lenf nodu pozitif 

agresif meme kanserlerinde karşımıza çıkmaktadır. C-erb B2’ nin ekspresyonu kötü 

prognostik faktördür. Lokal nüks ile cerb B2 ilişkisi araştırılmış, lokal nüks oranının 
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c-erb B2 pozitif tümörlerde negatiflere oranla anlamlı derecede yüksek olduğu 

gözlenmiştir15.  

C-erb B2 değişikliklerini gösterebilmek için moleküler ve 

immünhistokimyasal yöntemler kullanılmaktadır.  

Aşağıda hormon ve HER2 reseptör durumuna göre meme kanser gruplaması 

verilmiştir16.   

Luminal A tip: ER +, PR +, HER 2 – 

Luminal B tip: ER +, PR+,HER 2 + 

Bazal benzeri tip (HER2+):  ER-, PR-, HER 2 + 

Üçlü negatif tip (TN): ER-, PR-, HER 2 – 

2.5. Meme Kanserinde Evreleme 

Meme kanseri evrelemesi için günümüzde en sık AJCC (American Joint 

Committee on Cancer)  tarafından önerilen TNM sistemi kullanılmaktadır.  Buna göre 

primer tümörü T, lokal bölgesel lenf nodlarını N, uzak metastazları ise M temsil 

etmektedir. AJCC Kanser Evreleme Kılavuzunda 2010 yılında büyük değişiklikler 

yapılmıştır17  

 

Primer Tümör (T) 

Tx: Primer tümör değerlendirilememektedir 

T0: Primer tümör yok 

Tis: Karsinoma in situ 

Tis (DCIS): Duktal karsinoma in situ 

Tis (LCIS): Lobüler karsinoma in situ 

Tis (Paget): Meme başının Paget hastalığı invaziv karsinom ve/veya karsinoma 

in situ (DCIS ve/veya LCIS) ile ilişkili değildir. Paget hastalığı ile ilişkili meme 

parankimindeki karsinomlar parankimal hastalığın boyut ve karakteristikleriyle 

değerlendirilmelidir. 

T1: Tümör  2 cm 

T1mi: Tümör  1 mm 

T1a: Tümör > 1mm, fakat  5 mm 

T1b: Tümör > 5 mm, fakat  10 mm 
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T1c: Tümör > 10 mm, fakat  20 mm 

T2: Tümör > 20 mm, fakat  50 mm 

T3: Tümör > 50 mm 

T4: Tümörün çapı ne olursa olsun deri ya da toraks duvarı invazyonu mevcut 

T4a: Toraks duvarı invazyonu (Toraks duvarı kostalar, interkostal kaslar ve 

serratus anterior kasını içerir ama pektoral kası içermez.) 

T4b: Meme derisinde ödem, ülserasyon veya aynı memede satellit cilt 

nodülleri 

T4c: T4a + T4b 

T4d: İnflamatuar karsinom 

 

Bölgesel lenf bezleri (N) 

Klinik  evreleme 

Nx: Bölgesel lenf bezleri değerlendirilememektedir 

N1: İpsilateral hareketli level 1,2 aksiller lenf nodlarına metastaz 

N2a: Fikse ipsilateral level 1,2 aksiller lenf nodu metastazı 

N2b: İpsilateral mamaria interna lenf nodu metastazı 

N3a: İpsilateral infraklaviküler lenf nodlarına metastaz 

N3b: İpsilateral mamaria interna ve aksiller lenf nodlarına metastaz 

N3c: İpsilateral supraklaviküler lenf nodlarına metastaz 

 

Patolojik evreleme 

Nx: Bölgesel lenf bezleri değerlendirilememektedir 

N0: Histolojik olarak lenf nod metastazı belirtilmemiştir 

pN0(i-) : Histolojik olarak lenf nod metastazı saptanmamıştır, negatif İHK 

pN0(i+) : Bölgesel lenf nodlarında 0.2 mm’den küçük malign hücreler (H&E 

ya da İHK ile saptanmış) 

pN0 (mol-) : Histolojik ya da moleküler yöntemlerle (Revers 

transkriptaz/polimeraz zincir reaksiyonları) lenf nod metastazı saptanmamıştır 

pN0 (mol +) : Moleküler test sonuçları pozitif ancak histolojik ya da İHK 

olarak lenf nod metastazı saptanmamıştır. 
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pN1: Mikrometastaz;  ya da 1-3 aksiller lenf nod metastazı; ve/veya sentinel 

lenf nod biyopsisiyle saptanmış internal mammaria lenf nodu metastazı 

pN1mi: Mikrometastaz ( 0.2 mm’den büyük ve/veya 200 hücreden fazla, fakat 

 2 mm) 

pN1a: 1-3 aksiller lenf nod metastazı (Lenf nodlarının en azından biri >2 mm) 

pN1b: Sentinel lenf nod biyopsisiyle saptanmış internal mammaria lenf nod 

metastazı 

pN1c: 1-3 aksiller lenf nodu ve sentinel lenf nod biyopsisiyle saptanmış 

internal mamaryen lenf nod metastazı 

N2: 4-9 aksiller lenf nodu metastazı ya da klinik olarak saptanmış mamaria 

interna lenf nodu metastazı 

N2a: 4-9 aksiller lenf nod metastazı (Lenf nodlarının en azından biri >2 mm) 

N2b: Klinik olarak saptanmış mamaria interna lenf nodu metastazı 

pN3a: 10 aksiller lenf nodu metastazı (Lenf nodlarının en azından biri >2 mm) 

ya da infraklaviküler (level 3) aksiller lenf nodu metastazı 

pN3b: Klinik olarak saptanmış mamaria interna lenf nodu metastazı ve 1-2 

aksiller lenf nodu metastazı ya da sentinel lenf nodu biyopsisiyle saptanmış mamaria 

interna lenf nodu metastazı ve   3 aksiller lenf nodu metastazı  

pN3c: İpsilateral supraklaviküler lenf nod metastazı 

 

Uzak Metastaz (M) 

M0:Klinik ya da radyolojik olarak uzak metastaz saptanmamıştır 

cM0 (i+): Klinik ya da radyolojik olarak uzak metastaz saptanmamıştır ancak 

ya da kan, kemik iliği ya da bölgesel olmayan lenf nodlarında moleküler ya da 

mikroskobik olarak saptanmış 0.2 mm’den küçük tümör hücre depozitleri 

M1: Klinik ve radyolojik olarak saptanmış uzak metastaz ve/veya histolojik 

olarak saptanmış 0.2 mm’den büyük tümör hücre depozitleri 
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TNM gruplarına göre hazırlanan evrelendirme Tablo’da verilmiştir. 

 

Tablo A.TNM Evrelemesi 

Evre 0 Tis, N0, M0 

Evre IA T1, N0, M0 

Evre IB T0, N1mi, M0 

T1, N1mi, M0 

Evre IIA T0, N1, M0 

T1, N1, M0 

T2, N0, M0 

Evre IIB T2, N1, M0 

T3, N0, M0 

Evre IIIA T0, N2, M0 

T1, N2, M0 

T2, N2, M0 

T3, N1, M0 

T3, N2, M0 

Evre IIIB T4, N0, M0 

T4, N1, M0 

T4, N2, M0 

Evre IIIC Herhangi bir T, N3, M0 

Evre IV Herhangi bir T, Herhangi bir N, M1 

2.6. Meme Kanserlerinde Tanı ve Görüntüleme Yöntemleri   

2.6.1 Klinik muayene  

Klinik muayene, her iki memenin palpasyonla değerlendirilmesinin yanı sıra aksiler 

bölgedeki olası patolojilerin saptanması açısından da önemlidir. 

2.6.2 Mamografi  

Risk grubunda olmayan kadınlarda 40 yaşın üzerinde yıllık, risk faktörü 

varlığında ise 30 yaşından sonra mamografi ile tarama önerilmektedir.  Mamografik 

görüntüleme, 40-69 yaş arası kadınlarda meme kanseri nedeniyle ölümlerde azalma 
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ile ilişkilidir. Ayrıca hastalarda tedavi planlaması ve tedavi sonrası takip için 

önerilmektedir18.  

Raporlamalardaki farklılıkları önlemek için BI-RADS (Breast İmaging 

Reporting and Data System) sınıflaması geliştirilmiştir 19,20 . 

 

Tablo B. BI-RADS sınıflaması 

Kategori Bulgular Malignite 

olasılığı 

Öneri 

0 Yetersiz değerlendirme - Eski filmlerle kıyaslama 

ve/veya diğer görüntüleme 

yöntemleri ile 

değerlendirme 

1 Negatif %0 Normal aralıklarla takip 

2 Benign %0 Normal aralıklarla takip 

3 Olasılıkla benign <%2 6 ay aralıklarla takip 

4 Şüpheli anormal bulgular 

Alt guplama* 

4A: Düşük kanser şüphesi 

bulguları 

4B: Orta derecede kanser 

şüphesi bulguları 

4C: Yüksek kanser şüphesi 

bulguları (fakat kategori 5’ten 

düşük) 

>%2-3 Biyopsi önerilir. 

5 Yüksek olasılıkla malign %90-95 Mutlaka biyopsi yapılmalı 

6 Histolojik olarak malignite 

tanısı almış lezyon 

%100 Uygun bir şekilde tedavi 

2.6.3 Ultrasonografi (USG) 

USG’nin kullanım alanları aşağıda verilmiştir21  

-Primer görüntüleme yöntemi olarak:  

a) Semptomatik genç kadınlarda, hamilelerde ve laktasyon döneminde primer 

görüntülemede  

b) Erkek memesinin değerlendirilmesi  

-Mamografiyi tamamlayıcı yöntem olarak:  

a) Mamografide karakterize edilemeyen nonpalpabl ya da palpabl kitlelerin 

değerlendirilmesi  

b) Dens memelerde mamografide saptanamayan palpe edilebilen kitlelerin 

değerlendirilmesi  

c) Kistlerin tanı ve takibi  

d) Cerrahi tedavi ve radyoterapi sonrası izlem  

-Perkütan biyopsi ve lokalizasyon için görüntüleme rehberi olarak  
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2.6.4 Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRG):  

Meme MRG kullanım alanları aşağıdaki şekilde önerilmektedir22.  

-Özellikle invaziv lobuler kanser olgularında olmak üzere meme kanseri tanısı 

alan olgular. 

a) Meme koruyucu cerrahi düşünülen olgularda, dens meme yapısı nedeniyle 

mamografik değerlendirmenin sınırlı olduğu durumlarda multisentrik /multifokal 

odakların gösterilmesinde  

b) Meme koruyucu cerrahi ya da mastektomi uygulanacak olgularda pektoral 

fasya, pektoral kas ve göğüs duvarı invazyonu kuşkusu varsa  

c) Eksizyonel biopsiden sonra patolojik inceleme sonucu cerrahi sınırda 

tümörü bulunan ve operasyon öncesi meme MRG incelemesi olmayan olgularda 

rezidüel tümörün, multisentrik/multifokal odakların saptanması amacı ile (böylece re-

eksizyon ya da mastektomi kararının verilmesine yardımcı olur).  

-Lezyon saptanması ve karakterizasyonu; 

Meme kanseri açısından kuşku taşıyan, ancak ultrasonografi ya da mamografi 

ya da fizik muayene bulguları ile karar verilemeyen olgularda tanı koyma amaçlı 

(örneğin; fizik muayene bulguları kuşkulu ancak mamografik ve sonografik olarak 

tümör gösterilemeyen olgular, mamografilerde yapısal distorsiyonu bulunan ancak 

sonografik karşılığı bulunamayan olgular).  

-Daha önce meme kanseri nedeni ile opere olmuş mamografik olarak kuşkulu 

bulgusu olan olgularda skar dokusu ile nüks tümör ayrımında  

-Daha önce meme kanseri nedeni ile opere olan ve rekonstrüksiyon uygulanan 

olgularda nüksün değerlendirilmesinde  

-Primeri bilinmeyen aksiller metastazı olan olgular 

-Meme implantı uygulanan olgular  

-Neoadjuvan kemoterapi sonrası takip 

2.6.4.1 Dinamik Kontraslı MRG (DK-MRG) 

Dinamik kontrastlı MRG (DK-MRG) primer ve rekürren meme kitlelerinin 

görüntülemesinde ve tedaviye yanıtın değerlendirilmesinde sıklıkla kullanılmaktadır. 

Meme kanseri saptamada MRG’nin duyarlılığı oldukça yüksek olup yapılan 

çalışmalarda %90 olarak saptanmıştır 23. Ancak özgüllük oranı %50-70 arasında 
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saptanmıştır24. Özgüllük oranının düşük olması nedeniyle dokuların moleküler 

belirteçler kullanılarak dokuların hücresel özelliklerini daha iyi belirlemek amacıyla 

DK-MRG teknikleri geliştirilmiştir; böylece memedeki kitlelerin morfolojik ve kinetik 

karakteristikleri daha iyi değerlendirilmektedir. Kuhl ve arkadaşları yaptıkları 

çalışmada DK-MRG ile %91 duyarlılık, % 83 özgüllük ve %86 doğruluk oranları 

saptamışlardır25.  

 Kontrast madde verildikten sonraki 2 dakika içinde lezyondaki değişiklikler 

tanıda kullanılan en önemli ipuçlarıdır. Kontrast madde enjeksiyonu sonrası meme 

dokusundaki kontrast madde yoğunlukları kalitatif olarak matematiksel 

modellemelerle değerlendirilebilir. Böylece kontrast yoğunluğu-zaman eğrisinde 3 

temel kontrastlanma paterni saptanır. Tip I patern kontrastlanmanın sürekli arttığı 

‘progresif kontrastlanma’ paternidir. Bu patern genellikle benign bir lezyonla 

uyumludur (%83 benign, %9 malign)26.  Schnall ve arkadaşları çok merkezli çalışmada 

%45 oranında malignite saptamışlardır27.  Tip II patern kontrastlanmanın sabit bir 

oranda seyrettiği ‘plato’ paternidir. Bu paternin maligniteyi saptamada duyarlılığı 

%42.6, özgüllüğü %75 olarak saptanmıştır28. Kontrastlanmada önce artış sonra da hızlı 

bir düşüş gözlenen tip III patern ‘wash-out’ patern olarak adlandırılmıştır. Bu patern 

bening hastalıklarda pek görülmez29. Schnall ve arkadaşları bu paternin  %76 oranla 

malignite ile ilişkili olduğunu belirtmişlerdir.  

2.6.5. 18 FDG PET/BT 

Meme kanserinde 18 FDG PET/BT kullanımı son yıllarda giderek 

artmaktadır30. 18 FDG PET ile bölgesel lenf nodu evrelemesi ile ilgili yapılan 

çalışmaların erken sonuçları yüksek duyarlılıkla uyumlu olarak saptanmıştır31. 

Aksiller lenf nodu metastazı tespitinde 18FDG PET duyarlılığı %20-40 arasında, 

özgüllüğü %66-100 arasında değişmektedir32. Aksiller metastatik lenf nodu tespiti için 

lenfosintigrafi ile sentinel lenf nodu diseksiyonu (SLND) yapılmaktadır. SLND meme 

kanseri tedavi planlamasında önemli bir tanı aracıdır ve birçok klinikte T1 ve T2 meme 

tümörlerinde SLND yapılmaktadır33. SLND’nun duyarlılığı %100 olarak 

belirtilmiştir34.  

Lokal ileri ve metastatik meme kanserinde bölgesel yayılım ve uzak metastaz 

değerlendirmesinde 18FDG PET/BT,  BT gibi standart yöntemlere daha üstündür35.  
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Lokal ileri evre ve metastatik meme tümörlerinde, 1-3 kür kemoterapi sonrası PET ile 

yanıt değerlendirmesi yapılması patolojik yanıtı ve sağ kalımı öngörmede 

yardımcıdır36. Takipte tümör belirteçleri yüksek seyreden asemptomatik hastalarda 

konvansiyonel görüntüleme yöntemlerinin yetersiz kaldığı durumlarda PET ile 

görüntüleme önerilmektedir37. Yoğun tedavi planlanan rekürren ve metastatik 

hastalıkta PET’in tedavi şemasını değiştirdiği belirtilmiştir38.  

2.7. Meme Tümörlerinde Tedavi 

Evrelere göre meme kanseri tedavi algoritması özetle aşağıdaki gibidir39.  

 

Duktal karsinoma  in situ 

Meme koruyucu cerrahi+ RT (Radyoterapi lokal rekürrensi azaltmaktadır) 

Total mastektomi (Lenf nodu diseksiyonuna gerek yoktur) 

 

Lobüler karsinoma in situ 

Yaşam boyu gözlem +/- tamoksifen (yüksek riskli hastalarda) 

Aile hikayesi olan yüksek riskli genç hastalarda profilaktik bilateral 

mastektomi önerilebilir. 

 

Evre I/IIA (Erken evre meme kanseri)  

Meme koruyucu cerrahi + sentinel lenf nodu diseksiyonu + RT 

Modifiye radikal mastektomi +/- RT+/- KT +/- hormon tedavisi 

 

Evre IIB, Evre IIIA (Lokal ileri meme kanseri) 

Neoadjuvan KT + cerrahi (meme koruyucu cerrahi + aksiller diseksiyon ya da 

modifiye radikal mastektomi) + RT +/- hormon tedavisi +/- KT 

Modifiye radikal mastektomi + RT +/- hormon tedavisi +/- KT 

 

Evre IIIB, Evre IIIC (Lokal ileri meme kanseri) 

Neoadjuvan KT + cerrahi ( meme koruyucu cerrahi + aksiller diseksiyon ya da 

modifiye radikal mastektomi) + RT +/- hormon tedavisi +/- KT 
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Evre IV (Metastatik hastalık) 

Kemoterapi / hormonoterapi +/- palyatif tedavi +/- hedefe yönelik tedaviler 

Kemik metastazı varsa bifosfonat tedavisi 

2.8. Neoadjuvan Kemoterapi ve Tedaviye Yanıtın Değerlendirilmesi 

Lokal ileri hastalık tanımlamasında uluslararası standart bir tanımlama 

olmamakla birlikte genelde kullanılan klinik evreleme 5 cm üzerinde primer tümör 

(T3) ve/veya deri ve göğüs duvarı tutulumu (T4) ve /veya fikse aksiler  (N2) ya da 

ipsilateral mamaria interna lenf nod tutulumunu kapsar40 41. Ayrıca inflamauar meme 

kanseri (T4d) lokal ileri evre hastalık kapsamında değerlendirilmektedir.  Lokal ileri 

evre meme kanseri hastalarında prognoz daha kötüdür. On yıllık genel sağkalım evre 

II hastalıkta %60 iken, evre III hastalıkta %30’lara düşmektedir42.  

NAK ilk defa 1970’lerde lokal ileri evre hastalıkta uygulanmıştır ve bu 

çalışmanın sonuçları De Lana ve arkadaşları tarafından yayımlanmıştır43. NAK ile 

postoperatif kemoterapi arasında sağkalım açısından fark saptanmamıştır44. Ancak 

inoperabl lokal ileri evre hastalığın NAK sonrası cerrahi için uygun hale gelmesi bu 

tedavi yöntemini vazgeçilmez kılmaktadır. Ayrıca NAK tedavisine klinik ve histolojik 

yanıt rekürrens ve sağkalım açısından önemli prognostik faktördür. Lokal ileri evre 

meme kanser tedavisinde 2 önemli klinik sorun bulunmaktadır: lokal hastalık kontrolü 

ve mikrometastatik hastalık eradikasyonu. Mikrometastatik hastalık lokal ileri evre 

meme kanser hastalarının çoğunda tanı anında mevcut olup kötü prognostik 

faktördür45. Bu yüzden NAK primer tümör evresinin düşürülmesi ya da 

mikrometastatik hastalığın önlenmesi amacıyla kullanılmaktadır. Lokal ileri evre 

meme kanseri tedavisinde standart tedavi yöntemi NAK sonrası mastektomi ve aksiler 

lenf nodu diseksiyonu ve takiben radyoterapidir. Yine de bazı hastalar kemoterapiye 

iyi cevap vermemektedirler. Erken dönemde tedaviye yanıtsız hastaların tespit 

edilmesi bu hastalarda kemoterapiye bağlı gereksiz yan etkilerin oluşmasını önlemek 

açısından önemlidir46. Yapılan çalışmalarda neoadjuvan kemoterapi sonrası primer 

tümörde tam patolojik yanıtın hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım açısından önemli 

prognostik faktör olduğu gösterilmiştir47 48 49.  

Klinik muayene, mamografi, USG ve MRG gibi anatomik görüntüleme 

yöntemleri tümör yanıtını değerlendirmekte kullanılmaktadır. Bu yöntemler tümör 
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boyutunu değerlendirmekte olup fibrotik doku ve canlı tümör ayrımında yetersizdir. 

Kemoterapi tedavisinin başlangıcı ve tümör yanıtı arasında geçen süre nedeniyle bu 

yöntemlerin doğruluğu sınırlıdır50 51 52 53 54.  

Yapılan çalışmalarda 18 F-FDG PET kolorektal, akciğer, over kanseri gibi 

pekçok kanser türünde neoadjuvan tedaviye yanıtın değerlendirilmesinde başarılı 

bulunmuştur55,56. Meme kanseri tedavisinde NAK’a erken yanıtın 

değerlendirilmesinde 18 F-FDG kullanımı ile ilgili az çalışma mevcuttur57 58, ancak 

son yıllarda oldukça popüler bir konu haline gelmiştir ve bu konuda yayınların sayısı 

artmaya başlamıştır. 18 FDG ile PET/BT nin primer meme tümöründe kullanımı klinik 

kılavuzlarda yer almamakla birlikte son yıllarda yapılan çalışmalar lokal ileri evre 

meme kanserinde neoadjuvan kemoterapi alan hastalarda tedaviye cevabın 

öngörülmesi ve lokal nüks şüphesi olan hastalarda 18 FDG PET/BT nin kullanımının 

yaygınlaşabileceğini göstermektedir59.  

18FDG ile dinamik data elde edilmesi 18FDG kinetikleri konusunda daha 

ayrıntılı kantitatif analiz yapılabilmesini sağlar. Klasik olarak dinamik çalışma 60 

dakikalık seri görüntülerin kaydı ve elde edilen verilerin 2-kompartmant analizi 

uygulanarak kantitatif olarak değerlendirilmesini gerektirir. Yapılan çeşitli çalışmalar 

tümörün diagnostik değerlendirilmesinde ve tedaviye cevabın takibinde dinamik 

analizin sadece SUV değerleri ile yapılan semi-kantitatif analize daha üstün olduğunu 

göstermiştir60.  18FDG ile yapılan dinamik çalışmalar son yıllarda yeniden güncel hale 

gelmiş, daha kısa sürede ve değişik analiz yöntemleri ile klinik çalışmalara 

uygulanması konusunda yeni yayınlar artmaktadır61 62.  
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3. MATERYAL VE METOD 

3.1. Çalışma Grubu 

Çalışmaya 2013 mart-2014 mayıs tarihleri arasında lokal ileri evre meme 

kanseri tanısı almış ve neoadjuvan kemoterapi alması planlanmış olan 51 hasta (26-66 

yaş) alındı. Çalışmanın yapılması için Hacettepe Üniversitesi Etik Kuruldan 23.1. 

2013 tarih ve GO 13/45-29 sayılı rapor ile etik kurul izni alındı. Çalışmaya AJCC 

evreleme kriterlerine göre evre IIB, IIIA, IIIB veya IIIC olan, uzak metastazı 

bulunmayan ve bazal çalışmada primer tümörü 18 FDG tutulumu olan hastalar dahil 

edildi. Çalışmaya katılmayı kabul eden hastalardan yazılı bilgilendirilmiş onam 

formları alındı. Hastanın koopere olmaması, kontrolsüz diabetes mellitusu bulunması, 

doz infiltrasyonu ve görüntü kalitesinin suboptimal olması, PET/BT veya MRG 

yapılmasını engelleyecek bir özelliği olması (kalp pili, metalik protez, sırt üstü 

yatamama, klostrofobi, vs) gibi nedenleri olan hastalar çalışma dışı bırakıldı. 

Hastaların hepsinin meme kanseri tanısı biyopsi materyallerinden 

histopatolojik olarak teyit edilmişti. Östrojen, progestron ve HER2 reseptör tayinleri 

immünohistokimyasal olarak değerlendirilmişti. Hastalar reseptör alt gruplarına göre 

Luminal (ER+, PR +/- ve HER2+/-), HER+ (ER-, PR +/- ve HER2+) ve tüm 

reseptörlerin negatif olduğu TN alt gruplarına ayrıldı. Ayrıca HER+ ve TN grup non-

luminal olarak ayrı bir grup oluşturdu.  

Histopatolojik tanıya göre invaziv duktal ve diğerleri olarak iki alt gruba 

ayrıldı. Hastaların menapoz durumuna göre pre-menopozal ve post- menapozal olarak 

sınıflandırıldı.  

Kemoterapi sonrasında cerrahiye giden hastaların patoloji raporlarından rezidü 

tümör dokusunun büyüklüğü, metastatik lenf nodu varlığı, sayısı, metastatik lenf 

nodunun çapı ve metastatik odağın çapı kaydedildi. “Carcinoma in situ” rezidü olarak 

kabul edilmedi. Hastalar histopatolojik değerlendirme sonucuna göre tam patolojik 

cevap (pCR) veya rezidü olarak gruplandırıldı.  

NAK cevabının öngörülmesinde hastaların tedavi öncesi (bazal), 2-3. kür NAK 

sonrasında (mid) ve tedavi bitiminden sonra, cerrahi öncesinde 18 FDG PET/BT ve 

dinamik MRG ile görüntülemeleri yapıldı.  
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3.2. Görüntüleme 

18 FDG PET/BT ile MRG birkaç gün arayla yapıldı.  

3.2.1. 18FDG PET/BT görüntüleme 

18 FDG PET/BT ile standard tüm görüntülemeye ilaveten bölümümüzce 

geliştirilen ve yüzüstü görüntülemeyi kolaylaştıran özel meme yastığı kullanılarak 

dinamik ve dual-faz görüntüler elde edildi.  

 

 

Resim 3.1. Yüzüstü görüntüleme için kullanılan ve bu çalışma için özel olarak 

yaptırılan meme yastığı 

3.2.1.1. Dinamik Görüntüleme 

Hastanın rahatça yüzükoyun pozisyonda kollarını kaldırarak yatmasını ve 

memelerin sarkarak görüntülenmesini sağlayan, bu çalışma için üretilen özel meme 

yastığı kullanıldı. Meme yastığı MRG görüntülemede kullanılan meme koil’in 

boyutlarına uygun şekilde tasarlandı.  Görüntülemeden önce minimum 6 saat açlık ve 

enjeksiyon sırasında kan glukoz düzeyinin maksimum 170 mg/dl olmasına dikkat 

edildi.  Meme tümörünün karşı tarafındaki koldan veya alt ekstremiteden yapılan 

18FDG enjeksiyonundan hemen sonra başlamak üzere primer tümör ve aksillayı içine 

alacak şekilde tek yatak pozisyonunda dinamik görüntüler elde edildi. Dinamik faz 

Strauss ve ark. tarafından kullanılan protokole göre adapte edilerek 30 sn.lik 10 frame, 

1 er dakikalık 5 frame, 2 şer dakikalık 5 frame ve 3 er dakikalık 4 frame olmak üzere 

toplam 32 dakika için görüntüler kaydedildi63. 
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3.2.1.2. Standard Tüm Vücut 18 FDG PET/BT Görüntüleme (TV)  

Standard 18 FDG PET/BT protokolüne göre kafa tabanından uyluk orta 

kesimine kadar sırtüstü pozisyonda, her yatak pozisyonu 3 dakika olacak şekilde, 

toplam 6-7 yatak pozisyonunda ve 128x128 matriste görüntüler elde edildi. 

Görüntülere iteratif görüntü işleme uygulandı (2 iterasyon, 21 subset). BT görüntüleri 

4 kesitli cihaz ile elde edildi (140 kV, 80 mA). Atenüasyon düzeltmesi BT kesitleri ile 

yapıldı. 

3.2.1.3. Dual-faz Görüntüleme: 

Enjeksiyon sonrası 40- 60. dakikada meme aparatı ile yüzükoyun pozisyonda 

meme lezyonu ve aksillayı içine alacak şekilde, yatak başına 4 dakika süreyle 2 yatak 

pozisyonunda erken (E) görüntüler alındı. 120. dakikada veya daha sonra aynı şekilde 

meme aparatı ile geç (G) görüntü elde edildi.  

 

 

Resim 3.2. Meme yastığı ile pozisyon verilen hastada erken (sol) ve geç (sağ) 

yüzüstü görüntüler. Geç görüntüde lezyonun 18FDG tutulumu artmış ve ilave bir 

lezyon izlenmiştir (ok). 

3.2.2. Manyetik Rezonans Görüntüleme   

Manyetik Rezonans görüntüleme 1.5 Tesla (General Elektrik) cihazda 8 kanallı 

meme sarmalı (breast coil) kullanılarak yapıldı. Yüzüstü pozisyonda kontrast öncesi 

aksiyal T1A (3 mm), aksiyal (3 mm) ve sagittal (4 mm) T2 yağ baskılı STIR sekansları 

elde olundu. Gadolinyumlu intravenöz kontrast madde (0.5 mmol/kg) verilmesinden 

sonra, 6 kez aksiyal planda T1A (3 mm) yağ baskılı gradiyent eko dinamik sekanslar 

elde edildi. Çıkartma görüntüleri elde edildikten sonra Computer Aided Diagnosis 



18 

 

 

(CADstream) software kullanılarak angiomap ve 3D rekonstrükte edilmiş görüntüler 

elde edildi.  

3.3. Veri Analizi 

3.3.1. 18 FDG PET/ BT de Veri Analizi 

3.3.1.1. Görsel Değerlendirme 

Görüntüler AW46 iş istasyonunda iki öğretim üyesi ve bir asistan ile birlikte 

ortak karara ulaşılarak değerlendirildi. Primer odağın lokalizasyonu, sayısı, lenf nodu 

tutulumu varlığı, tutulum olan lenf nodlarının lokalizasyonu ve sayısı kaydedildi. 

Aksilla dışı FDG tutulumu gösteren lenf nodlarının lokalizasyonu ve sayısı ayrıca 

kaydedildi. Uzak metastaz ile uyumlu 18FDG tutulumu olan hastalar çalışma dışı 

bırakıldı.  

3.3.1.2. Semikantitatif Analiz 

Dinamik faz  

Elde edilen dinamik görüntüler GE Advantage iş istasyonunda “DynamicVue” 

programı aracılığıyla değerlendirildi. Primer lezyonun en belirgin olduğu düzlemde 

lezyon, simetrik meme dokusu ve aorta üzerine ilgi alanları çizilerek zaman-aktivite 

eğrileri elde edildi (Resim 3.3).  

 

 

Resim 3.3. Primer tümör, karşı meme dokusu ve aortaya çizilen ilgi alanları aracılığı 

ile elde edilen zaman-aktivite eğrileri.  
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Eğriler önce görsel olarak değerlendirildi. Semi-kantitatif değerlendirme 

amacıyla 2., 5., 10., ve 30. dakikalar için SUVmaks değerleri (SUVmaks2, 

SUVmaks5, SUVmaks10, SUVmaks30) ölçüldü (Resim 3.4).   

 

 

Resim 3.4. Dinamik fazda alınan veriler kullanılarak elde edilen 2., 5., 10. ve 30. 

dakikalardaki görüntüler.  

Elde edilen eğrilerin 0-2, 0-5, 0-10 ve 0-30 dakikalık zaman dilimleri için 

zaman-aktivite eğrilerinin ayrı ayrı olmak üzere eğim (Slope=SL) değerleri hesaplandı 

(SL2, SL5, SL10,SL30) (Resim 3.5).   

 

 

Resim 3.5. Dinamik fazda elde edilen zaman (saniye) - aktivite eğrilerinden eğim 

değerlerinin ölçümü. 
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Ayrıca 0-2. dakika arasında alınan ilk perfüzyon dönemi ile ilgili görüntüler 

birleştirilerek elde edilen yeni veri seti kullanılarak ilk iki dakika için SUVmean(bw) 

(perSUV2), SUVpik (per2SUVpik), perfüzyon volümü (PV2) ve total glikolitik indeks 

(per2TLG) değerleri hesaplandı.  

 

Tüm vücut görüntüleme (TV) 

Primer tümör ve lenf nodları için maksimum, ortalama ve pik SUV değerleri 

vücut ağırlığına (bw) ve yağsız vücut ağırlığına (ln) göre ayrı ayrı hesaplandı 

(SUVmaks(bw), SUVmean(bw), SUVpik(bw), SUVmaks(ln), SUVmean(ln), 

SUVpik(ln)). Ayrıca referans noktası olarak kullanmak üzere karaciğer sağ lobuna, T4 

vertebra korpusuna ve kan havuzu için aortik ark bölgesine çizilen ilgi alanlarından 

SUVmean(ln) değerleri ölçüldü.  

Primer tümör ve lenf nodlarının metabolik volümleri (MTV) üç boyutlu ilgi 

alanları aracılığı ile ölçüldü. Bunun için lezyonun SUV maks değerinin % 42’ si eşik 

değer kullanılarak ölçülen hacmi (MTV-42) ve görsel olarak tümörün metabolik aktif 

kısmının hacmi (MTV-adp) olmak üzere 2 farklı değerlendirme yöntemi kullanıldı. 

SUVmean(bw) x metabolik volüm formülü kullanılarak total lezyon glikoliz (TLG) 

düzeyi hesaplandı. 

 

  

Resim 3.6. “Adapted” yöntem ile volümetrik ilgi alanlarının çizimleri. 
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Dual faz.  

Erken ve geç görüntüler kullanılarak primer lezyon ve lenf nodları için tüm 

vücut görüntülemede yapıldığı gibi SUVmaks, SUVmean ve SUVpik değerleri vücut 

ağırlığına ve yağsız vücut ağırlığına göre ölçüldü. Metabolik volüm ve total lezyon 

glikoliz değerleri hesaplandı.  

 

Değişimin hesaplanması 

Ölçülen tüm sayısal parametrelerin 2-3 kür kemoterapi sonrası sayısal farkı ve 

yüzde değişimi aşağıdaki formüle göre hesaplandı.  

 

Fark (Δ)= KT sonrası değer-Bazal değer     Formül 1 

% değişim = KT sonrası değer-Bazal değer / Bazal değerx100  Formül 2 

3.3.2. MRG’de Veri Analizi 

Görüntülerin görsel ve semi-kantitatif analizi iki tecrübeli meme radyolojisi 

uzmanı öğretim üyesi tarafından yapıldı. İntravenöz gadolinyum öncesi ve sonrası elde 

edilen görüntüler birbirinden çıkarılarak “substraction” adı verilen görüntü elde edildi. 

Bu yöntem ile kontrast tutan alanlar tespit edildi. Computer Aided Diagnosis 

(CADstream) software kullanılarak angiomap ve 3D rekonstrükte edilmiş görüntüler 

kullanılarak tümör boyut, volüm ve zaman–kontrast eğrileri elde edildi (Resim 3.7). 

Ayrıca tümör boyutu (3 boyut)  ve aksillada izlenen en büyük lenf nodunun kısa çapı 

ölçüldü. 

 

 

Resim 3.7. “CADstream” yazılımı kullanılarak tümör boyut ve anjiovolüm (AV) 

değerlerinin hesaplanması. 



22 

 

 

MRG ile ölçülen parametreler  

1. Tümör sayısı  

2. Tümörün boyutları (3 boyut) 

3- Tümörün elipsoid hacmi (SV=uzunlukxyükseklikxkalınlıkx0.52) 

4. Tümörün perfüzyon hacmi [Angiovolüm (AV)]  

5. Tümörün zaman-kontrast eğrileri  

     a. Tip1-2-3 kontrastlanma yüzdeleri 

     b. Kontrastlanma eğrisinin başlandıç dönemimde “rapid” ve “medium” 

yüzdeleri 

     c. Kontrast piki değeri (kontrast eğrisinin maksimum değeri) 

6. Aksilla lenf nodunun kısa çapı 

Parametrelerin 2-3. kür KT sonrası değişimi PET/BT de kullanılan formüle 

(Formül 1 veya Formül 2) göre hesaplandı. Tip I, II ve III ile “rapid” ve “medium” 

değerleri yüzde olarak verildiği için fark deeğrleri hesaplandı.  

3.4 İstatistiksel Analiz 

Değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu histogram ve olasılık grafikleri ile 

görsel olarak, Kolmogorov-Smirnov testi ile analitik olarak incelendi. Tanımlayıcı 

istatistikler normal dağılım gösteren değişkenler için ortalama±standart sapma 

verilerek yapıldı.  Normal dağılım göstermeyen değişkenler için ise ortanca ve sınır 

değerleri verildi.  Erken, standart ve geç çalışmalarda hesaplanan parametreler normal 

dağılım gösteriyorsa parametrik, göstermiyorsa nonparametrik testler kullanılarak 

karşılaştırıldı. Nonparametrik test olarak çoklu gruplarda Kruskal-Wallis analizi (K-

W) ve Jonckheere-Terpstra (J-P) trend analizi yapıldı. Üç reseptör grubuna (luminal, 

HER+, TN) göre yapılan karşılaştırmada p değeri anlamlı çıktığında post-hoc olarak 

Bonferroni düzeltmesi uygulanarak ikili karşılaştırmada anlamlı p değeri 0.017 olarak 

kabul edildi. İkili parametreler arasındaki ilişki varlığı Pearson veya Spearman 

korelasyon katsayısı ile değerlendirildi.  

NAK’a cevabın tek değişkenli analizler ile incelenmesi sırasında yerine göre 

Ki-kare, Fisher, t-testi veya Mann-Whitney U testleri kullanıldı. Hesaplanan 

parametrelerin cerrahi cevabı öngörmede tanısal karar verdirici özellikleri ROC eğrisi 

analizi ile incelendi. Anlamlı eşik değerlerin varlığında bu değerlerin duyarlık, 
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özgüllük, pozitif ve negatif öngörü değerleri hesaplandı. AUC (Eğri altındaki alan) 

değerlendirilmesinde hata düzeyinin % 5 in altında kalan durumlar testin tanısal 

değerinin istatistiksel olarak anlamlı olduğu şeklinde yorumlandı64. P değerleri <0.05 

ise istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. İstatistiksel analizler SPSS 18 kullanılarak 

gerçekleştirildi.  
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4. SONUÇLAR 

4.1 Çalışma Grubu 

Bazal Dönem 

Çalışmaya yaşları 28 ile 66 arasında değişen 51 kadın hasta ile başlanarak bazal 

dönemde görüntüleme yapıldı. Verileri tam olmayan 5 hasta çalışma dışı bırakıldı. 

Kalan 46 hastanın (46±10 yıl) kemoterapi öncesi bazal görüntülemeleri 

değerlendirilmeye alındı. Bazal dönemde değerlendirilen 46 hastanın klinik verileri 

Tablo I de verilmiştir. Otuzdokuz hastanın histopatolojik tanısı invaziv duktal 

karsinom, biri invaziv lobüler karsinom ve altısı miks tip (duktal+lobüler) invaziv 

karsinom idi. % 76.1 hastada primer tümör tek odakta iken, kalan % 23.9 unda 

multisentrik/multifokal idi. Tümör boyutu 16-120 mm arasında değişiyordu 

(ortanca=57 mm). T1 % 4.3, T2 % 52.2, T3 % 32.6 ve T4 % 10.9 oranında idi. 

Hastaların % 86.9 unda klinik ve görüntüleme yöntemi ile tespit edilen lenf nodu 

metastazı mevcut idi. Hastalardan % 60.8 inin tümörü grade 3 iken kalanı grade 2 idi. 

Histopatolojik değerlendirmeye göre % 65.2 hasta luminal, % 91.6 hasta HER+ ve % 

15.2 hasta TN grubunda idi. Menapoz durumuna göre % 34.8 post-menapozal, % 65.2 

oranında pre-menapozal idi. Reseptör ve menapoz durumuna göre gruplar arasındaki 

dağılımda fark yoktu (Ki-kare, N.S.).  

 

NAK’a Erken Cevap 

İki hasta bazal çalışmadan sonra görüntülemeye gelmediği için daha sonraki 

basamaklarda çalışma dışı kaldı. Bir hasta ilk kürden sonra kolit nedeniyle ve başka 

bir hasta kemoterapi devam ederken progresyon göstererek eks oldu. İki hastada 

karaciğer ve akciğer metastazı saptandığı için çalışma dışı bırakıldı. Bir hasta ise 

görüntülemeleri tamamlandığı halde kendi isteği ile ameliyat olmadı. Sonuç olarak 

bazal ve ara görüntülemesi tamamlanan ve cerrahiye giderek histopatolojik 

değerlendirilmesi yapılmış olan 39 hastanın verileri NAK’ a cevap değerlendirilmesi 

için analiz edildi. Neoadjuvan kemoterapi olarak adriamisin, siklofosfamid ve taksan 

verildi. 
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Tablo I. Hastaların Klinik Bigileri 

No yaş Histoloji G ER PR HER2 Menapoz T N M Evre Odak 

1 43 İDC 2 + + - pre 2 1  2B multipl 

2 49 İDC 2 + + - post 2 1  2B multipl 

3 66 İDC 2 + + - post 2 1  2B tek 

4 32 İDC 2 + - - Pre 3 1  3A tek 

5 45 İDC 3 + + - Pre 2 3  3C tek 

6 46 İDC 2 + + - Pre 3 1  3A multipl 

7 48 Mikst 3 + + - Pre 2 0  2A tek 

8 65 İDC  3 + + - Post 2 1  2B tek 

9 66 İDC 2 + + - Post 2 0  2A tek 

10 43 İnfiltratif 3 - - - Pre 2 1  2B tek 

11 47 Mikst  2 + + - Pre 3 3A  3C tek 

12 59 İDC 3 + + - Post 2 3B  3C tek 

13 40 İDC yok + + - Pre 3 1  3A tek 

14 44 İDC 2 + + + Pre 2 0  2A multipl 

15 56 İDC 3 - - - Post 4 2  3B tek 

16 44 İDC 2 + + - Pre 2 2B  3A tek 

17 56 Mikst  2 + + - Post 3 3B  3C multipl 

18 36 İDC 2 + - - Pre 2 1  2B tek 

19 32 Mikst  3 - - - Pre 3 3C  3C tek 

20 38 İDC 3 + + - Pre 2 1  2B tek 

21 48 İDC 3 - - -  Post 1B 2  3A multipl 

22 44 İDC 3 + + - Pre 2 1  2B tek 

23 64 İDC 3 - - + Post 3 3C 1 4 multipl 

24 47 Mikst  3 + + + Pre 2 0  2A tek 

25 42 İDC 3 + + - Pre 1B 0  1A tek 

26 32 İDC 2 + - + Pre 3 1  3A tek 

27 36 İDC 3 - - + Pre 3 3C  3C tek 

28 62 İDC 3 - - - Post 4 1  3B tek 

29 63 İDC 3 + + - Post 2 1  2B tek 

30 42 İDC 3 + + - Pre 4 3  3C tek 

31 44 Mikst 2 - - + Pre 3 3A  3C tek 

32 33 İDC 3 + + - Pre 2 1 1 4 tek 

33 40 İDC 2 + + - Pre 2 1  2B tek 

34 46 İDC 3 + + - Pre 3 1  3A tek 

35 28 İDC 2 - - + Pre 3 1  3A multipl 

36 63 İDC 3 - - + Post 2 1  2B multipl 

37 41 İDC 2 + + - Pre 3 3A  3C tek 

38 56 İDC 3 - - + Post 2 0  2A tek 

39 52 İDC 3 - - + Pre 4 1  3B tek 

40 53 Mikst  2 + + - Post 2 1  2B multipl 

41 39 İDC 3 + + - Pre 3 3B  3C tek 

42 52 İDC 3 + + - Pre 2 1  2B multipl 

43 26 İDC 3 - - - Pre 2 3B  3C tek 

44 50 İLC yok - - - Post 3 3B  3C tek 

45 37 İDC 3 - - + Pre 4 2  3B tek 

46 54 İDC 3 - - + post 2 2  3A tek 

  



26 

 

 

Cerrahi cevap değerlendirme: 

NAK bitimini takiben yapılan üm hastalara modifiye radikal mastektomi 

(MRM) yapıldı. Cerrahi materyalin histopatolojik değerlendirilmesi sonucunda 12 

hastada ( % 30.8) primer meme tümörü açısından patolojik tam yanıt tespit edildi. 

Kalan 27 hastada (% 69.2) ise boyutu 5 ile 70 mm (ortanca: 25 mm) arasında değişen 

rezidü tümör dokusu izlendi. Lenf nodu açısından ise 22 hastada (% 56.4) lenf nodunda 

rezidü lenf nodu metastazı tespit edilmezken, 17 hastada (% 43.6) boyutları boyutu 5 

mm ile 33 mm (ortanca=13mm) arasında değişen lenf nodlarında metastatik rezidü 

tespit edildi. Tespit edilen patolojik lenf nodlarındaki tümör boyutu 4-25 mm 

(ortanca=6mm) arasında değişiyordu. 

4.2. Görsel Değerlendirme 

4.2.1. 18 FDG PET/BT 

Primer tümörün değerlendirilmesi 

Bazal dönemde 46 hastanın erken yüzüstü spot (E) (n=37), standard tüm vücut (TV) 

(n=45) ve geç yüzüstü spot (G) (n=42) görüntüleri değerlendirildi. TV görüntülerde 

45 hastanın % 75 inde tek tümoral odak, kalan 8 hastada 2 odak ve bir hastada 3 odak 

tespit edildi. TV ile spot görüntüler karşılaştırıldığında erken görüntüler ile 5 hastada 

(%10), geç görüntüler ile 19 hastada (%39) ilave primer odak tespit edildi. E ile G 

görüntüler karşılaştırıldığında ise geç dönemde 16 hastada (%33) ilave tümöral odak 

izlendi.  

NAK sonrasında 40 hastada E ve G görüntüler ile 42 hastada TV görüntüler 

değerlendirildi. Lezyonların boyut ve metabolik aktivitesi değişik düzeylerde 

azalırken 4 hastada E, 6 hastada TV ve 3 hastada G görüntülerde primer tümör 

izlenmedi. Bir hastada ise tümörün metabolik aktivitesi artış gösterdi. G görüntü ile 3 

hastada TVde izlenmeyen iki unifokal ve bir multifokal tümör tespit edilirken, 3 

hastada ilave odak tespit edildi. E ile TV arasında da 3 hastada odak sayısı farkı izlendi.  

NAK bitiminde 34 hastada TV görüntüleme yapıldı. 32 hastada E ve G 

görüntüler mevcut idi. TV ile 19 hastada rezidü tümör izlenirken, E ile 23 hastada ve 

G ile 24 hastada rezidü tespit edildi.  



27 

 

 

 

 A                                                           B      

                                                         

 

            C 

 

 

 

Resim 4.1: 28 y, IDC, HER2+, 

klinik olarak LN (-) 
35x49x45 mm ve 12x17 mm 

boyutlarında iki tümöral odak,  

A-Bazal 18 FDG PET/BT 

SUVmax-E: 3.85, SUVmaks-G: 5.14, 

2 adet aksiler LN (+) 

B-Mid 18 FDG PET/BT: 

SUVmaks-E: 1.14, SUVmaks-G: 1.4 

LN (-) 

C-Son 18FDG PET/BT: Lezyon yok 

Cerrahi: Rezidü doku mevcut değil.  
 

Son: 
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Cerrahi cevaba göre karşılaştırıldığında hesaplanan duyarlık, özgüllük, pozitif 

ve negatif öngörü değerleri aşağıdaki tabloda verilmiştir. Rezidü tümör tespitinde geç 

görüntüler ile en yüksek duyarlık, pozitif ve negatif öngörü değeri elde edilirken, TV 

ile özgüllük değeri yüksek bulundu.  

 

 

Resim 4.4. 54 yaş, İDC grade 3, ER-, PR-, 

HER2+, bazal PET/BT de (alt sıra) tümör 

boyutu 47x35x41 mm, SUV maks: 16.7, iki 

kür KT sonrasında PET/BT (üst sıra) tümör 

tamamen kaybolmuştur. Cerrahi : Rezidü yok 

Resim 4.2. 57 yaş, İDC Grade 3, TN, bazal 

PET/BT de (alt sıra) tümör boyut 65x62x55mm, 

SUV maks: 18.6, 2 kür KT sonrasında PET/BT de 

(üst sıra)  tümör boyutu 38x43x42 mm’ye SUV 

maks: 11.2 ye gerilemiştir. 

Resim 4.3. 43 yaş, İnfiltratif ca Grade 3, TN, 

bazal PET/BT de  (alt sıra) tümör boyutu 

40x33x38mm, SUV maks : 21, 2 kür KT 

sonrasında   PET/BT de (üst sıra) tümör boyutu 

15x14x9 mm’ye SUV maks: 2 ye gerilemiştir.                                                                                 
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Tablo II. PET-BT'nin rezidü tümör tespitinde duyarlılık, özgüllük, pozitif öngörü ve 

negatif öngörü değerleri 

PET/BT Duyarlık Özgüllük Pozitif öngörü Negatif öngörü 

TV % 62.5 % 80 % 62.5 % 47 

Erken yüzüstü % 84.8 % 75 % 90 % 54 

Geç yüzüstü % 91.3 % 71.4 % 91.3 % 62.5 

 

Lenf nodu değerlendirmesi 

Bazal dönemde % 86.9 oranında lenf nodu metastazı tespit edildi. FDG 

tutulumu gösteren lenf nodu sayısı 1-16 arasında (ortanca=4) değişim gösterdi. Beş 

hastada TV ye göre E görüntüler ile daha fazla sayıda lenf nodu izlenirken, 5 hastada 

da tersi izlendi. G görüntüler ile E’ ye göre 15 hastada toplam 25, TV’ ye göre ise 19 

hastada toplam 29 fazla sayıda lenf nodu seçildi.  

 

 

Resim 4.5: Standard görüntülemede aksillada tek bir lenf nodu izlenirken, yüzüstü 

görüntüleme ile düşük düzeyde FDG tutulumu gösteren küçük bir lenf nodu dikkati 

çekmektedir.  

NAK sonrasında hastaların % 23 ünde LN tamamen kaybolmuş, % 20 sinde 

sayısı değişmemiş ve % 57 sinde sayıca azalma izlendi. Görsel olarak bir hasta 

haricinde diğer hastalarda metabolik olarak gerileme tespit edildi. KT sonrasında 

alınan E (n=36), TV (n=37) ve G (n=34) görüntülerde sırasıyla % 64, % 70 ve % 59 
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oranında patolojik LN tutulumu izlenmedi. Cerrahi cevaba göre 17 hastada lenf 

nodunda rezidü lenf nodu metastazı tespit edildi. 

 TV, E ve G görüntüler cerrahi cevaba göre değerlendirildiğinde lenf nodunda 

rezidü tespiti için duyarlık, özgüllük, pozitif ve negatif öngörü değerleri için en yüksek 

değerler geç yüzüstü görüntüler ile elde edilmiş olup, rakamlar aşağıdaki Tablo III‘te 

verilmiştir.  

Tablo III. PET-BT'nin rezidü lenf nodu tespitinde duyarlılık, özgüllük, pozitif 

öngörü ve negatif öngörü değerleri 

PET/BT Duyarlık Özgüllük Pozitif öngörü Negatif öngörü 

TV % 37.5 % 84.3 % 66.6 % 65.2 

Erken yüzüstü % 50 % 83.3 % 66.6 % 65.2 

Geç yüzüstü % 62.5 % 87.5 % 83.3 % 70 

 

4.2.2 Kontrastlı dinamik MRG 

Primer tümör 

Bazal dönemde 40 hastada MRG elde edilmiş olup, hastaların % 60’ında tek 

tümöral odak [57 mm (17-200mm)] izlenirken, % 35 inde iki odak ve % 5 inde ise 

ikiden fazla odak izlendi. Mid çalışmada tümör boyutlarında belirgin azalma izlendi 

[32mm (5-100mm)] (Wilcoxon testi, p<0.0001) ve iki tümör odağı olan hastalardan 

birinde büyük odak kayboldu. NAK bitiminde 7 hastada primer lezyon tamamen 

kaybolurken, diğer hastalarda lezyon boyutu [27mm (11-85mm)] anlamlı şekilde 

düşüş gösterdi. Cerrahi sonuca göre rezidü tümör dokusu için MRG’nin duyarlığı, 

özgüllüğü, pozitif ve negatif öngörü değerleri sırasıyla % 84, % 37.5, % 80.7 ve % 

42.8 idi (Tablo IV). 
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Tablo IV. Cerrahi sonuca göre MRG sonucunun dağılımı 

MRG Rezidü pCR Toplam 

Patolojik  21 5 26 

Normal 4 3 7 

Toplam 25 8 33 

 

Lenf nodu 

Bazal dönemde MRG ile % 82.5 (33 hasta) oranında lenf nodu metastazı tespit 

edildi. Patolojik olduğu düşünülen lenf nodu boyutu 6-70 mm (ortanca=14.5 mm) 

arasında değişim gösterdi. Mid çalışmada patolojik lenf nodu hastaların % 66.6’ sında 

izlendi [10 mm (6-48)]. Kemoterapi bitiminde ise patolojik lenf nodu % 41.2 oranına 

geriledi [9 mm (4-28)]. Cerrahi sonuçlarına göre patolojik lenf nodu tespitinde MRG 

nin duyarlığı, özgüllüğü, pozitif ve negatif öngörü değerleri sırasıyla % 37.5, % 52.5, 

% 42.8 ve % 47.3 idi.  

 

 

 

Resim 4.6. 48 y, mikst tip invaziv kanser, 

luminal tip, grade 3, MRG de tanı anında tm 

41x24x46 mm 
A: NAK öncesi 

B: 2 kür KT sonrası 

C: NAK sonrası 

Cerrahi sonrası patolojik tam yanıt tespit edilmiş. 
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Tablo V. Cerrahi sonucuna göre lenf nodu MRG sonucunun dağılımı 

MRG Rezidü pCR Toplam 

Patolojik  6 8 14 

Normal 10 9 19 

Toplam 16 17 33 

 

PET/BT ile MRG görsel değerlendirmenin karşılaştırılması 

Primer tümör odağının sayısının tespitinde bazal MRG ile en yüksek uyum geç 

dönemdeki prone görüntüleme (kappa=0.625, p <0.0001)  ile tespit edildi (E için 

kappa=0.599, p < 0.001, TV için kappa=0.499, p <0.0001).  

 

 

 

 

 

  

Resim 4.7. 66 y, İDC, G2, non-luminal tümör, MRG 

de tümör boyutları 38x16x29 mm,  SV: 9.1 cc,  AV: 

9.4 cc, pik değeri: 187. SUVmaks: 14.4.  

 

Resim 4.8. 2 kür NAK 

sonrasında tümör ve lenf 

nodundaki FDG tutulumu 

belirgin ölçüde azalmış.  
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4.3 Kantitatif Değerlendirme 

4.3.1. 18 FDG PET/BT 

Bazal Çalışma 

Erken yüzüstü, standard sırtüstü ve geç yüzüstü görüntüler kullanılarak 

hesaplanan 18 FDG PET/BT parametreleri [ortanca (min-maks) değerleri] Tablo VI 

da verilmiştir. Reseptör durumuna göre karşılaştırıldığında gruplar arasında 

SUVmaks-TV (p=0.03), SUL maks-TV  (p=0.046), SUL maks-G (p=0.037), SUL pik-

TV ( p=0.048), TLG adapted-TV (p=0.042), Total TLG adapted-TV (p= 0.040) için 

anlamlı fark bulundu. 

Alt gruplar Bonferroni düzeltmesi kullanılarak birbirleri ile karşılaştırıldığında 

(Mann-Whitney U-testi) sadece SULmaks-G için grup1(Luminal) ile grup 3(TN) 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu. Jonckheere-Terpstra trend analizi ile 

SUVmax, SULmax, SULpik, TLG-adp, TLG-42, Total TLG için Luminal gruptan TN 

gruba doğru değerlerin yükselme eğilimde olduğu tespit edildi (Şekil 4.1) 

 

 

Şekil 4.1. Reseptör durumuna göre erken ve geç görüntülerde parametreler. 
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Tablo VI. Bazal çalışmada 18 FDG PET/BT parametreleri ve reseptör durumuna 

göre değerler 

Parametre Çekim Total grup K-W J-P 
Luminal  

(grup 1) 

HER+ 

(grup 2) 

TN 

(grup 3) 

SUVmaks 

E 5,8 (1,43-21,26) N.S. 0.024 5,4 (1,43-18) 7,02 (3,23-14,64) 10,9(3,19-21,26) 

TV 8,49 (0,99-21,2) 0.03 0.09 7,31 (0,99-21,2) 12,21(3,8-17,33) 13,15 (4,3-18,2) 

G 7,72 (0,73-23,09) N.S. 0.021 6,87 (0,79-22,5) 10,75 (3,48-16,77) 14,3(4,6-23,09) 

SUVmean 

E 3,16 (0,99-10,11) N.S. N.S. 3,09 (0,99-7,56) 3,06 (2,56-8,91) 4,8 (1,89-10,11) 

TV 4,06 (0,78-10,4) N.S. N.S. 3,93 (0,78-8,7) 5,17 (2,81-10,4) 6,09 (1,88-9,08) 

G 3,93 (0,55-10,9) N.S. N.S. 3,56 (0,55-8,6) 3,83 (2,68-10,47) 6,82 (1,58-10,9) 

SULmaks 

E 3,52 (0,87-12,95) N.S. 0.045 3,4 (0,87-10,7) 3,81 (2,13-8,72) 7,2 (2,64-12,95) 

TV 5,61 (0,6-13,24) 0.046 0.014 4,2 (0,6-12,6) 8,83 (2,51-13,24) 9,22(3,41-11,16) 

G 4,39 (0,48-14,06) 0.037 0.015 4,19 (0,48-13,4) 6,94 (2,29-10,11) 11,23(3,8-14,06) 

SULmean 

E 2,08 (0,61-6,55) N.S. N.S. 1,95 (0,61-4,9) 1,91 (1,29-5,31) 3,19 (1,56-6,55) 

TV 2,65 (0,48-6,69) N.S. N.S. 2,5 (0,48-5,2) 3,95 (1,55-6,69) 4,54 (1,55-5,88) 

G 2,45 (0,34-7,07) N.S. 0.034 2,3(0,34-6,03) 2,47 (1,43-6,23) 4,87 (1,31-7,07) 

SULpik 

E 2,88 (0,68-10,16) N.S. 0.028 2,5(0,68-8,49) 3,22 (1,86-5,26) 5,3(2,02-10,16) 

TV 5,19 (0,45-10,42) 0.048 0.013 3,6 (0,45-8,54) 6,35 (2,21-9,22) 6,05(2,4-10,42) 

G 3,51 (0,38-11,44) N.S. 0.048 3,06(0,38-9,66) 5,75 (1,57-8,26) 7,03(1,97-11,44) 

MTV-adp 

E 18,38 (1,8-117) N.S. N.S. 10 (1,8-39,7) 24,27 (4-82) 21,5(3,72-117) 

TV 13 (1,8-117) N.S. N.S. 9,4 (1,8-39) 20,5 (3,23-84) 20 (3,72-117) 

G 12,28 (1,8-117) N.S. N.S. 9,5 (1,8-39,6) 20,5 (4-81) 20 (4,3-117) 

MTV-42 

E 16,33 (2,7-118) N.S. N.S. 8,6 (2,7-111) 20 (4-118) 15,74 (3,72-23) 

TV 9 (1,5-94) N.S. N.S. 8 (2,6-94) 10,27 (2-73,64) 16,8 (1,5-31) 

G 7,51 (0,7-70) N.S. N.S. 7,51 (1,8-53) 5,14 (3,03-70) 8,5 (0,7-23,6) 

TLG-adp 

E 48,6 (2,6-565) N.S. 0.014 31 (2,6-300) 97,35 (25,2-237) 155,7 (7-565) 

TV 57 (2,2-644) 0.042 0.011 47,3 (2,2-277) 123,7 (25,5-292) 165,8 (7-644) 

G 57,55 (1,5-614) N.S. 0.017 38,5 (1,5-334) 109,3 (36,8-260) 158,7 (6,8-614) 

TLG-42 

E 63 (3,5-257) N.S. 0.028 38,4 (3,5-210) 108 (25-218) 117 (7-257) 

TV 54,5(3,8-324) N.S. 0.044 39 (4,3-186) 102 (22,8-197,5) 132 (3,8-324) 

G 41,42 (2,2-286,2) N.S. N.S. 34 (3-209) 35,84 (3,2-205) 53,6 (2,2-286,2) 

TMTV-adp 

E 15 (1-117) N.S. N.S. 10,95 (1-39,7) 24,27 (4-82) 21,5 (3,72-117) 

TV 14 (1,8-117) N.S. N.S. 9,4 (1,8-39) 20,5 (3,23-84) 20 (3,72-117) 

G 12,28 (1,8-117) N.S. N.S. 9,9 (1,8-39,6) 20,5(4-81) 20 (4,3-117) 

TTLG-adp 

E 51,2 (2,6-565) N.S. 0.019 32,5 (2,6-300) 97,35 (25,2-237) 155-7 (7-565) 

TV 59 (2,2-644) 0.040 0.010 47,3 (2,2-277) 123,7 (25,5-292) 165,8 (7-644) 

G 59,55 (1,5-614) N.S. 0.018 38,5 (1,5-334) 109,3 (36,8-260) 158,7 (6,8-614) 
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Referans değeri olarak kullanılması amacıyla ölçülen karaciğer ve vertebra 

parametrelerinin zaman içinde değişimi Şekil 4.2. de gösterilmiştir. Karaciğer 

değerleri zaman ile anlamlı ölçüde azaldı (E vs TV p= 0.03, TV vs G p=0.0001, E vs 

G p=0.0001). Vertebra değerleri erken ile TV arasında (p=0.001) ve E ile G arasında 

(p=0.0001) anlamlı artış gösterdi. Bu nedenle tümör/KC ve tümör/vertebra oranları 

analizler için kullanılmadı.   

 

 

Şekil 4.2. Karaciğer ve vertebra SUVmn değerlerinin zamanla değişimi. 

Karşı meme dokusundan ölçülen SUVmaks, SULmaks ve SULpik değerleri 

erken ve geç görüntüler karşılaştırıldığında zaman ile anlamlı düşüş gösterdi 

(Wilcoxon, p<0.0001) (Şekil 4.3).  
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Şekil 1.3. Tümör ve karşı meme dokusunun SUV değerlerinin değişimi  

Mid 18FDG PET/BT çalışması 

Mid dönemde 38 hastanın verileri değerlendirmeye alındı. Hesaplanan 18 FDG 

PET/BT parametrelerinin ortanca (min-maks) değerleri Tablo VII. de verilmiştir. 

Reseptör durumuna göre karşılaştırıldığında gruplar arasında anlamlı fark tespit 

edilmedi. 

Mid ve bazal çalışma arasındaki fark ve % değişim değerleri Tablo VIII. ve 

Tablo IX. da verilmiştir.  
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Tablo VII. Mid dönemde reseptör durumuna göre parametreler 

Parametre Çekim Total grup p Luminal HER+ TN 

SUVmax 

E 2,02 (0-8,95) N.S. 2,02 (0-8) 1,87 (0-2,18) 2,29(0-8,95) 

TV 2,20 (0-9,97) N.S. 2,58 (0-9,44) 1,45 ( 0-2,11) 2,53 (0-9,97) 

G 1,97 (0,11,2) N.S. 2,45 (0-9,95) 1,76 (0-1,9) 2,51 (0-11,2) 

SUVmean 

E 1,58 (0-4,75) N.S. 1,58 (0-3,83) 1,63 (0-1,84) 1,74 (0-4,75) 

TV 1,63 (0-5,65) N.S. 1,95 (0-4,39) 1,14 (0-1,65) 1,89 (0-5,65) 

G 1,45 (0-6,47) N.S. 1,67(0-4,56) 1,11 (0-1,47) 1,63 (0-6,47) 

SULmax 

E 1,25 (0-6,21) N.S. 1,28 (0-5,7) 1,05 (0-1,4) 1,44 (0-6,21) 

TV 1,31 (0-6,73) N.S. 1,62 (0-6,73) 0,9 (0-1,23) 1,60 (0-6,29) 

G 1,25 (0-7,06) N.S. 1,70 (0-6,81) 0,89 (0-1,28) 1,55 (0-7,06) 

SULmean 

E 0,99 (0-3) N.S. 0,98 (0-2,73) 0,88 (0-1,25) 1,12 (0-3) 

TV 1,04(0-3,57) 
0.045 

1 vs 2 
1,27 (0-3,13) 0,71 (0-0,97) 1,21 (0-3,57) 

G 0,88 (0-4,08) N.S. 1,1 (0-3,25 ) 0,67 (0-0,85) 1,01 (0-4,08) 

SULpeak 

E 1,05 (0-4,17) N.S. 1,06(0-3,69) 0,83 (0-1,18) 1,19 (0-4,17) 

TV 1,08 (0-4,83) N.S. 1,39 (0-3,47) 0,77 (0-0,92) 1,34 (0-4,83) 

G 0,91 0-6,28) N.S. 1,11 (0-5,53) 0,65 (0-0,97) 1,26 (0-6,28) 

Vol-adp 

E 3,06 (0-30) N.S. 3 (0-20,1) 2,4 (0-16) 5,3 (0-30) 

TV 3,06 (0-30) N.S. 3 (0-21) 2 (0-15,7) 5,2 (0-30) 

G 3,06 (0-30) N.S. 2,87 (0-21,7) 2,7 ( 0-16) 5,3 (0-30) 

Vol-42 

E 5,9 (0-208) N.S. 5,7 (0-125) 52,25 (0-208) 14,28 (0-95) 

TV 5,7 (0-200) N.S. 5,6 (0-186) 5,38 (0-200) 16 (0-77) 

G 4,94 (0-195) N.S. 4,64 (0-195) 8,65 (0-180) 14,85 (0-87) 

TLG-adp 

E 5,15 (0-143,5) N.S. 5,35 (0-38,2) 3,52 (0-27) 17,3(0-143,5) 

TV 5,7 (0-170) N.S. 7 (0-46) 2,3 (0-25,4) 19,05(0-170) 

G 5,45 (0-194) N.S. 5,6 (0-46,2) 3,02 (0-23,5) 15,95 (0-194) 

TLG-42 

E 12,3 (0-249,8) N.S. 8,95 (0-160) 52,5 (0-249,8) 32,05 (0-154) 

TV 12 (0-303) N.S. 11 (0-303) 5,1 (0-218) 53,4(0-150) 

G 10,65 (0-194) N.S. 9,4 (0-187) 11,65 (0-194) 42,65 (0-171) 

Total  

Vol-adp 

E 3,06 (0-30) N.S. 3 (0-20,1) 2,4 (0-16) 5,3 (0-30) 

TV 3,06 (0-30) N.S. 3 (0-21) 2 (0-15,7) 5,2 (0-30) 

G 3,06 (0-30) N.S. 2,87 (0-21,7) 2,7 (0-16) 5,3 (0-30) 

Total  

TLG-adp 

E 5,15 (0-143) N.S. 5,35 (0-38,2) 3,52 (0-27) 17,3(0-143) 

TV 5,7 (0-170) N.S. 7 (0-46) 2,3 (0-25,4) 19,05 (0-170) 

G 5,45 (0-194) N.S. 5,6 (0-46,2) 3,02 (0-23,5) 15,95 (0-194) 
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Tablo VIII. Mid ve bazal çalışma arasındaki parametrelerin farkı 

Parametre Çekim Total grup Rezidü yok Rezidü var p 

Δ SUVmax 

E -3.24 (-17.14 , -0.6) -5.18 (-17.14, -1.8) -2.98 (-9.15, -06) 0.025 

TV -4.98 (-19.6, 0.4) -10.28 (-19.6, -3.32) -4.36(-11.23, 0.4) 0.002 

G -5.02 (-21.2, 1.3) -8.13 (-21.2, -3.53) -4.51 (-13.19, 1.3) 0.011 

Δ SUVmean 

E -1.59 (-8.91, -0.5) -1.66 (-8.91, -0.49) -1.52 (-5.25, 0.5) N.S. 

TV -2.2 (-9.66, 0.65) -4.5 (-9.66, -1.3) -1.78 (-6.09, 0,65) 0.006 

G -1.97 (-10.47, 0.9) -3.16 (-10,47, -0.76) -1.52 (-5.25, 0.5) N.S. 

Δ SULmax 

E -2.22 (-11.13, -0.1) -3.29 (-11.13, -1.18) -1.89 (-5.9, - 0.1) 0.015 

TV -3.28 (-11.6, 0,3) -7.24 (-11.6, -2.77) -3.13 (-8.8, 0.3) 0.002 

G -3.51 (-12.6, 1) -5.01 (-12.6, -2.67) -2.92 (-10.26, 1) 0.009 

Δ SULmean 

E -0.93 (-5.74, -0.44) -1.03 (-5.74, -0.39) -0.9 (-2.9, 0.44) N.S. 

TV -1.55 (-5.89, 0.5) -3.19 (-5.89, -0.84) -1.16 (-4.47, 0,5) 0.003 

G -1.35 (-6.26, 0.6) -2.25 (-6.26, -0.61) -1.3 (-5.18, 0.6) N.S. 

Δ SULpeak 

E -1.55 (-9.28, -0.1) -2.73 (-9.28, -0.99) -1.35 (-4.41, -0.1) 0.032 

TV -2.77 (-8.31, 0.1) -5.52 (-8.31, -2.58) -2.33 (-6.05, 0.1) 0 

G -2.29 (-10.51, 0) -4.48 (-10.51, -2.05) -1.94 (-6.39, 0) 0.003 

Δ Vol-adp 

E -9.7 (-66, -0.8) -20 (-66, -2.5) -7.38 (-29.56, -0.8) N.S. 

TV -8.2 (-68.3, -0.5) -11.5 (-68.3, -2.5) -6.4 (-28.56, -0.5) N.S. 

G -7.93 (-65, -0.68) -15.9(-65, -2.5) -6.09 (-29.56,-0.68) N.S. 

Δ Vol-42 

E 1.4 (-38.5, 188) -0.47 (-38.5, -188) 3.5 (-13.7, 99) N.S. 

TV 0.3 (-29.3, 174) -4.43 (-29.3, 174) 1.9 (-9.8, 92) N.S. 

G -0.1 (-19.2, 177) -1.52 (-19.2, 166) 0.62 (-10.46, 177) N.S. 

Δ TLG-adp 

E -32.4 (-210, -1.33) -100.66 (-210, -12.6) -31.2 (-161.5,-1.33) 0.038 

TV -43.2 (-266.6, 2) -113.73 (-266.6, -16.9)  -34.8 (-178.5, 2) 0.008 

G -39.08(-236.5, -0.6) -109.15 (-236.5, -14.25) -32.35 (-197.8, -0.6) 0.012 

Δ TLG-42 

E -20.3(-178.2, 162.8) -22.2 (-178.2, 162.8) -20.19 (-93, 59.8) N.S 

TV -17.3 (-197.5, 117) -48.4 (-197.5, 92) -14.5 (-99.2, 117) 0.044 

G -21.05 (-205, 119) -28.47 (-205, 115.2) -18.2 (-94, 119) N.S. 

Δ Total  

Vol-adp 

E -9.7 (-66, 4.3) -20 (-66, -2.5) -7.18 (-29.56, 4.3) 0.048 

TV -8.9 (-68.3, -0.5) -14.1 (-68.3, -2.5) -6.4(-28.56 ,-178.5, 

2) 

N.S. 

G -8.6 (-65, -0.68) -15.9 (-65, -2.5) -6.98(-29.56, -0.68) N.S. 

Δ Total  

TLG-adp 

E -35.7 (-210, -1.33) -100.66 (-210, -12.6) -32.5(-161.5, -1.33) 0.048 

TV -46.8 (-266.6, 2) -113.73 (-266.6, -16.9) -38.36 (-178.5, 2) 0.007 

G -42.6 (-236.5, -0.6) -109.15 (-236.5, -16.25) -32.6 (-197.8, -0.6) 0.015 
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Tablo IX. Parametrelerin mid ve bazal çalışma arasındaki yüzde değişimi. 

Parametre Çekim Total grup Rezidü yok Rezidü var p 

% SUVmaks 

E -62.56 (-100, -1.6) -75.4 (-100, -39) -51.38 (-100, -1.6) N.S. 

TV -65.4 (-100, 9.3) -90.17 (-100, -26.65) -53.42 (-100, 9.3) 0.012 

G -62.61 (-100, 34.21) -81.38 (-100, -36.92) -57.77 (-100, 34.21)  N.S. 

% SUVmean 

E -44.7 (-100, 20.83) -51.39 (-100, -19.22) -37.17 (-100, 20.83) N.S. 

TV -53.45 (-100, 22.03) -84.77 (-100, -33.59) -41.28 (-100, 22.03) 0.009 

G -55.06 (-100, 36) -68.30 (-100, -25.08) -48.18 (-100, 36) N.S. 

% SULmaks 

E -58.42 (-100, -0.34) -74.27 (-100, -40.05) -53.45 (-100, -0.34) N.S. 

TV -65.81 (-100, 9.09) -90.03 (-100, -29.26) -53.34 (-100, 9.09) 0.009 

G -59.3 (-100, 33.33) -81.15 (-100, -39.03) -56.92 (-100, 33.33) N.S. 

% SULmean 

E -45.15 (-100, 23.66) -49.52 (-100, -19.7) -39.64 (-100, 23.66)  N.S. 

TV -54.19 (-100, 21.74) -84.8 (-100, -38.52 ) -42.27 (-100, 21.74) 0.009 

G -55.29 (-100, 30) -67.26 (-100, -25.85) -50.5 (-100, 30) N.S. 

% SULpik 

E -58.8 (-100, -0.5) -75.41 (-100, -32.46) -50.88 (-100, -0.5) N.S. 

TV -64.72 (-100, 5.56) -88.61 (-100, -44.22) -63.23 (-100, 5.56) 0.003 

G -64.91 (-100, 0) -83.29 (-100, -41.36) -61.11 (-100, 0) 0.047 

% MTV-adp 

E -64.22(-100, -19.05) -88.44 (-100, -33.33) -60.5 (-100, -19.05) 0.015 

TV -63.57 (-100, -8.2) -82.97 (-100, -23.46) -60 (-100, -8.2) 0.03 

G -64.32 (-100, 16.59) -83.3 (-100, -51.44) -62.2 (-100, -16.59) 0.027 

% MTV-42 

E 5.04 (-100, 940) -13.42 (-100, 940) 9.52 (-100, 390) N.S. 

TV 5.66 (-100, 1500) -60.51 (-100, 1500) 27.78 (-100, 369.57) N.S. 

G -2.58 (-100, 1471,43) -38.89(-100, 1185.7) 19.45 (-100, 1471.43) N.S. 

% TLG-adp 

E -81.06 (-100, -17.5) -94.52 (-100, -51.44) -74.75 (-100, -17.5) 0.016 

TV -81.61 (-100, 11.11) -97.79 (-100, -55.76) -80.22 (-100, 11.11) 0.004 

G -82.63 (-100, -3.06) -95.86 (-100, -58.7) -81.66 (-100, -3.06) 0.025 

% TLG-42 

E -39.29 (-100, 187.13) -88.1 (-100, 187.13) -33.74 (-100, 71.88) N.S. 

TV -63.51 (-100, 113.19) -90.07 (-100, 73.02) -49.01 (-100, 113.19) 0.038 

G -60.78 (-100, 243,75) -77.47 (-100, 243.75) -50.36 (-100, 175) N.S. 

%TMTV-adp 

E -64.22 (-100, 93.48) -88.44 (-100, -33.33) -60.5 (-100, 93.48) 0.019 

TV -64.43 (-100, -8.2) -87.75 (-100, -33.33) -60 (-100, -8.2) 0.006 

G -64.32 (-100, -16.59) -83.3 (-100, -33.33) -62.24 (-100, -16.59) 0.036 

% TTLG-adp 

E -79.88 (-100, 0) -94.52 (-100, -51.44) -74.75 (-97.54, 0) 0.005 

TV -81.61 (-100, 11.11) -97.88 (-100, -55.76) -80.22 (-100, 11.11) 0.004 

G -82.63 (-100, -3.06) -95.86 (-100, -58.7) -81.66 (-100, -3.06) 0.020 
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NAK cevabı 

Cerrahi sonrası cevaba göre gruplar arasında ΔSUVmaks, ΔSULmaks, 

ΔSULpik, ΔTLG-adp ve Total TLG-adp değerleri anlamlı farklılık gösterdi. Tam 

cerrahi cevap alınan hastalarda fark değerleri daha yüksek bulundu. 

% değişimler cerrahi cevaba göre karşılaştırıldığında %TLG-adp, % MTV-adp, MTV-

adp ve TTLG-adp değerleri erken, TV ve geç olmak üzere her üç görüntülemede 

cerrahi cevaba göre anlamlı farklılık gösterdi (Şekil 4.4). Bu değerler tam cerrahi 

cevap alınan grupta daha fazla oranda değişim gösterdi.  

 

 

Şekil 4.4. Cerrahi cevaba göre yüzde değişimleri.  

%MTV-42 için her üç görüntüleme zamanında farklılık izlenmedi. %MTV-42 

haricinde TV için hesaplanan tüm parametreler gruplar arasında farklı iken,  geç 

görüntülemede SUV parametrelerinden %SULpik-G rezidü olan grupta daha düşük 

düzeyde değişim gösterdi.  
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Reseptör alt grupları karşılaştırıldığında %MTV-42 ve %TLG-42  haricindeki 

diğer parametrelerde luminal gruba göre diğer gruplardaki değişim daha yüksek 

oranda idi (Şekil 4.5). 

 

 

Şekil 4.5. Reseptör durumuna göre yüzde değişimleri. 

Lenf nodlarınından ölçülen metabolik parametreler erken görüntüden geç 

görüntüye doğru artış gösterdi. Bazal ve mid değerler karşılaşırıldığında hepsinde 

anlamlı düşüş izlendi (Wlicoxon testi, p<0.0001). NAK' a lenf nodu cevabına 

göre gruplar karşılatırıldığında hesaplanan % değişimler metabolik volüm haricinde 

tüm değerler için pCR ile non-pCR grubu arasında anlamlı farklılık gösterdi. Primer 

tümörün NAK cevabı baz alınarak yapılan karşılaştırmada ise tüm parametreler 

anlamlı farklılık gösterdi (Tablo X). 
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Tablo X. Parametrelerin bazal ve mid çalışma arasında değişimleri   

 

 

Dinamik çalışma 

Bazal dönemde dinamik çalışma 29 hastada yapıldı. Mid çalışma ise 41 hastada 

gerçekleştirdi.  

Bazal çalışma-SUV değerleri 



43 

 

 

SUV2, SUV5, SUV10 ve SUV30 değerleri bazal dönemde zamanla 

istatistiksel olarak anlamlı artış gösterdi (p=0.0001, Wilcoxon analizi) (Şekil 4.6). 

 

 

Şekil 4.6. Bazal çalışma dinamik SUV değerleri. 

Ölçülen SUV değerleri grade ve menapozal duruma göre farklılık göstermedi.  

Reseptör alt gruplarına göre SUV2, SUV5 ve SUV10 farklılık göstermezken, SUV30 

değeri non-luminal hasta grubunda istatistiksel olarak daha yüksek bulundu (luminal 

vs non-luminal, p=0.039) (Şekil 4.7). 

 

 

Şekil 4.7. Reseptör alt gruplarına göre dinamik çalışma SUV değerleri. 
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Karşı meme dokusu SUV değerleri de zaman ile anlamlı artış gösterdi (Şekil 4.8). 

 

 

Şekil 4.8. Karşı meme dokusu dinamik SUV değerleri. 

Tümör/karşı meme SUV oranları birbirleriyle karşılaştırıldığında zaman içinde 

anlamlı değişim göstermedi. Şekil 4.9. da tümör, karşı meme dinamik SUV değerleri 

ve tümör/karşı meme oranları birlikte gösterilmiştir. 

 

 

Şekil 4.9. Tümör, karşı meme ve tümör/karşı meme dinamik SUV değerleri. 
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Cerrahi cevaba göre değerlendirilen 27 hastanın 8 inde tam yanıt alınmışken, 

19 unda rezidü tümör mevcut idi. Gruplar arasında sadece SUV30 anlamlı farklılık 

gösterdi (p=0.44) ve pCR grubunda bazal SUV30 değeri daha yüksek idi.  

 

Mid çalışma-SUV değerleri 

SUV5, SUV10 ve SUV30 değerleri menapozal duruma göre anlamlı farklılık 

gösterdi. Premenapozal grupta SUV değerleri daha yüksek bulundu (Mann-Whitney 

U testi, p=0,42, p=0.44, p=0.27). SUV değerleri grade ve reseptör alt gruplarına göre 

farklılık göstermedi.  

 

NAK cevabı-SUV değerleri 

Bazal ve mid dönemde dinamik verileri tam olan 26 hastada SUV değerlerinin 

% değişimleri hesaplandı. Hesaplanan % değişim değerleri -93 ile +53 arasında idi 

(Tablo XI.).  

Tablo XI. Dinamik SUV değerlerinin bazal ve mid çalışmadaki değerleri 

Parametre  Total grup Rezidü yok Rezidü var p 

SUV2 

Bazal 2.37 (0.50,  4.53) 2.195 (0.96, 4.53) 2.47 (1.04, 3.90) N.S. 

Mid 0.80 (0.1,  4.27) 0.77 (0.1, 3.32) 0.98 (0.14, 3.88) N.S. 

% değişim -46.19 (-93.01, 53.22) -58.22 (-86.37, -26.74) -45.67 (-93.01, 53.22) N.S. 

SUV5 

Bazal 2.85 (1.03, 3.92) 3.085 (1.48, 3.89) 2.57 (1.48, 3.92) N.S. 

Mid 1.31 (0.22, 4.04) 1.11 (0.23, 3.23) 1.41 (0.22, 4.04) N.S. 

% değişim -51.95 (-84.09, 38.74) -62.14 (-84.09, -11.03) -41.25 (-82.88, 38.74) N.S. 

SUV10 

Bazal 3.28 (1.27, 6.54) 3.54 (1.82, 6.54) 2.82 (1.67, 5.0) N.S. 

Mid 1.61 (0.39,  5.15) 1.41 (0.47, 3.19) 1.64 (0.39, 5.15) N.S. 

% değişim -47.02 (-88.48, 38.59) -50.88 (-88.48, 3.84) -45.95(-66.97, 38.59) N.S. 

SUV30 

Bazal 4.19 (1.39,  12.20) 6.03 (2.92, 12.2) 3.78 (2.05, 8.45) 0.44 

Mid 1.97 (0.86, 6.37) 1.63 (0.86, 5.35) 2.01 (0.86, 6.37) N.S. 

% değişim -43.28 (-88.57, 10.69) -59.81 (-88.57, -22.65) -40.28 (-69.04, 10.69) N.S. 

 

Değişim yüzdeleri grade ve reseptör durumu ile ilişkili bulunmazken, %SUV5 

ve %SUV10 değerleri post menapozal grupta daha yüksek idi (p=0.04 ve p=0.035) 

(Şekil 4.10).  
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Şekil 4.10. Menapoz durumuna göre dinamik çalışma SUV yüzde değişim değerleri. 

SUV Oranları 

Tablo XII’de bazal ve mid dönemde SUV30/2, SUV30/5, SUV30/10 değerleri 

verilmiştir. Oranlar istatistiksel olarak birbirinden farklı idi (Friedman, p<0.0001). 

Tablo XII. Cerrahi cevaba göre bazal ve mid dinamik çalışma SUV oranları 

Parametre  Total grup Rezidü yok Rezidü var p 

SUV 30/2 
Bazal 1.98 (0.79,  6.57) 2.93 (1.15, 6.57) 1.94 (0.79, 5.09) 0.041 

Mid 2.21 (0.90,  8.45) 3 (0.90, 8.45) 2.120 (0.93, 6.12) N.S. 

SUV30/5 
Bazal 1.41 (0.81,  3.19) 2.05 (1.14, 3.19) 1.35 (0.99, 2.74) 0.049 

Mid 1.570 (0.92,  4.0) 1.790 (0.92, 3.68) 1.515 (0.97, 4) N.S. 

SUV30/10 
Bazal 1.34 (0.84,  2.0) 1.65 (1.11, 20) 1.27 (0.84, 1.90) 0.021 

Mid 1.19 (0.88,  2.36) 1.19 (0.88, 2.36) 1.205 (0.98, 2.22) N.S. 

 

Grade, reseptör durumu ve menapozal duruma göre gruplar arasında farklılık 

tespit edilmedi. Cerrahi cevaba göre bazal dönemde SUV30/2 (p=0.041), SUV30/5 

(p=0.049) ve SUV30/10 (p=0.021) değerleri pCR grubunda anlamlı olarak daha 

yüksek bulundu (Şekil 4.11). Mid çalışmada gruplararası fark bulunmadı. 
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Şekil 4.11. Cerrahi yanıta göre dinamik çalışma SUV oranları. 

Dinamik eğri eğim değerleri 

Bazal ve mid çalışmada tümör eğim değerlerinin ortanca ve sınırları Tablo XIII 

’te verilmiştir. 

Tablo XIII. Bazal ve mid çalışma cerrahi cevaba göre eğim değerleri 

  Total grup Rezidü yok Rezidü var p 

SL 2 
Bazal 0.0173 (0.0042, 0.214) 0.0158 (0.0074, 0.034) 0.0186 (0.0075, 0.214) N.S. 

Mid 0.0068 (0.0008, 0.0329) 0.0058 (0.0008, 0.0158) 0.0078 (0.0010, 0.0270) N.S. 

SL 5 
Bazal 0.0069 (0.0018, 0.0125) 0.0068 (0.0039, 0.0119) 0.0072 (0.0018, 0.0125) N.S. 

Mid 0.0040 (0.0006, 0.008) 0.0034 (0.0008, 0.0059) 0.0042 (0.0006, 0.008) N.S. 

SL10 
Bazal 0.0034 (0, 0.0096) 0.0033 (0.002, 0.0096) 0.0034 (0, 0.0065) N.S. 

Mid 0.0019 (0.0004, 0.005) 0.0014 (0.0007, 0.0037)  0.002 (0.0004, 0.005) N.S. 

SL30 
Bazal 0.0013 (-0.0001, 0.0065) 0.0025 (0.0006, 0.0065) 0.0012(-0.0001, 0.0039) N.S. 

Mid 0.0007 (-0.0003, 0.006) 0.0007 (0, 0.0024) 0.0008 (-0.0001, 0.006) N.S. 
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İkinci dakikadan 30. dakikaya kadar zaman içinde tümör ve karşı memenin 

eğim değerleri anlamlı düşüş gösterdi (Wilcoxon analizi, p<0.0001) (Şekil 4.12). 

Tümör eğim değerleri karşı meme dokusundan anlamlı ölçüde daha yüksek bulundu. 

Bazal ve mid çalışmada dinamik eğim değerleri grade, reseptör alt grubu, menapoz 

durumu ve cerrahi cevaba göre farklılık göstermedi.  

 

 

Şekil 4.12. Tümör ve karşı meme dokusu eğim değerleri. 

Eğim oranları 

SL30/2, SL30/5, SL30/10 oranları Tablo 4.14’ te verilmiştir. Değerler bazal ve 

mid dönemde birbirlerinden farklı idi (Friedman, p<0.0001). Bazal ve mid eğim 

oranları  ile tümör/karşı meme eğim oranları grade, menapozal durum ve reseptör alt 

gruplarına göre farklılık göstermedi. Ancak bazal çalışmada SL30/2 (p=0.029) ve 

SL30/5 (p=0.027) değerleri cerrahi cevaba göre farklılık gösterdi (Şekil 4.13). Heriki 

parametre için de pCR grubunda daha yüksek değerler izlendi. Mid çalışmada farklılık 

tespit edilmedi. 
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Tablo XIV. Bazal ve mid dönemde cerrahi cevaba göre eğim oranları 

Parametre  Total grup Rezidü yok Rezidü var p 

SL 30/2 
Bazal 0.1 (-0.01, 0.42) 0.19 (0.03, 0.42) 0.09 (0, 0.30) 0.029 

Mid 0.12 (-0.01, 0.98) 0.19 (0.3, 0.75) 0.115 (-0.1, 0.98) N.S. 

SL 30/5 
Bazal 0.21 (0.04, 0.55) 0.47 (0.11, 0.55) 0.19 (0.04, 0.44) 0.027 

Mid 0.25 (-0.05, 2.14) 0.29 (0, 0.75) 0.235 (-0.5, 2.1) N.S. 

SL 30/10 
Bazal 0.48 (0.15, 0.83) 0.675 (0.27, 0.78) 0.42 (0.15, 0.83) N.S 

Mid 0.42 (-0.25, 3.0) 0.43 (0.02, 0.86) 0.42 (-0.25,-3) N.S. 

 

 

 

Şekil 4.13. Cerrahi cevaba göre eğim oranları 

Perfüzyon parametreleri (0-2 dakika) 

Dinamik verilerin 2. dakikasından elde edilen Per2SUVmean, Per2SUVpik, 

Per2TLG ve Per2V değerleri bazal dönemde grade, menapozal durum, reseptör 

durumuna göre farklılık göstermedi. Tablo XV’ te bazal, mid ve % değişim değerleri 

verilmiştir.  
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Tablo XV. Bazal ve mid dönemde perfüzyon parametreleri 

Parametre  Total grup Rezidü yok Rezidü var p 

Per2SUVmn 
Bazal 0.86 (0.16, 1.80) 1.08 (0.44, 1.8) 0.94 (0.29, 1.68) N.S. 

Mid 0.32 (0, 2.08) 0.33 (0, 2.08) 0.31 (0, 1.66) N.S. 

Per2V 

Bazal 21.27 (3.52, 151) 24.88 (4.5, 100) 17.45 (4.4, 151.0) N.S. 

Mid 3.33 (0, 73.05) 1.96 (0, 21.91) 3.42 (0, 34.72) N.S. 

% değişim -66.3(-100, -22.3) -84.8(-100,-63.8) -52.55 (-100, -22.3) 0.009 

Per2TLG 

Bazal 17.75 0.56,226.5) 22.55 (2.88, 180) 16.35 (1.54, 226.5) N.S. 

Mid 1.32 (0, 8.3) 0.55 (0, 45.6) 1.63 (0, 42.8) N.S. 

% değişim -82.1 (-100, 6.5) -95.2(-100,-74.7) -78.45 (-100, 6.5) N.S. 

Per2SUV pik 

Bazal 0.74 (0.1, 1.89) 0.93 (0.50, 1.89) 0.66 (0.32, 1.83) N.S. 

Mid 0.24 (0, 1.86) 0.24 (0, 0.98) 0.25 (0, 1.86) N.S. 

% değişim -67.9 (-100, 45.3) -74.75 (-100, -18.3) -64.45 (-100, 45.3) N.S. 

 

Per2SUVmean, Per2SUVpik, Per2TLG ve Per2V değerleri bazal çalışmaya 

göre mid çalışmada anlamlı değişim gösterdi (p=0.0001) (Şekil 4.14 A ve B). 

 

 

Şekil 4.14.A ve B. Bazal ve mid çalışmada perfüzyon parametreleri. 

Mid dönemde Per2SUVmean (p=0.027), Per2TLG (p=0.035) ve Per2SUVpik 

(0=0.013) değerleri menapozal duruma göre farklı olup, premenapozal grupta değerler 

daha yüksek idi (Şekil 4.15). Grade ve reseptör durumuna göre parametreler için 

farklılık tespit edilmedi.  
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Şekil 4.15. Menapoz durumuna göre bazal ve mid dönemde perfüzyon parametreleri. 

% değişimler incelendiğinde en yüksek değişim Per2TLG de tespit edilmiş 

olup, ortanca değeri % -82.1 olarak hesaplanmıştır. Menapoza durumuna göre alt 

gruplar karşılaştırıldığında pre-menapozal grupta % Per2TLG (p=0.023) ve % 

Per2SUVpik (p=0.034) değerleri daha düşük bulundu (Şekil 4.16). Grade ve reseptör 

durumu için parametreler farklılık göstermedi. 

 

 

Şekil 4.16. Menopoz durumuna göre Per2TLG ve Per2SUVpik yüzde değişimleri. 
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Cerrahi cevaba göre gruplar karşılaştırıldığında bazal ve mid dönemde 

parametreler birbirinden farklı değildi. Sadece % Per2V değeri için pCR grubunda 

daha yüksek oranda düşüş tespit edildi (p=0.009). Menapoz durumuna göre değişim 

alt gruplar arasında farklılık göstermiş olup, pCR grubunda post-menapozal dönemde 

daha yüksek oranda değişim izlenirken rezidü tespit edilen grupta menapozal duruma 

göre farklılık izlenmedi (p=0.013) (Şekil 4.17).  

 

 

Şekil 4.17. Menapoz ve cerrahi cevaba göre Per2V değerinin yüzde değişimi. 

4.3.2. Kontrastlı Dinamik Meme MRG 

Bazal çalışmada 41 hasta ve ara dönemde 38 hastanın MRG verileri elde edildi. 

Reseptör alt grupları (Luminal, HER+, TN ve luminal/nonluminal) ve grade arasında 

bazal ve mid parametreleri birbirlerinden anlamlı farklılık göstermedi. Menapoz 

durumuna göre gruplar karşılaştırıldığında bazal çalışmada premenapozal hastalarda 

tümör volümü [84 mL (2.7-337) vs 22 mL(11-307), p=0.034], mid çalışmada uzun çap 

[41.5 mm (15-100) vs 25 mm (0-95), p=0.034] ve tümör volümü [15.4 mL (1.6-234) 

vs 3.3 mL (0-381), p=0.033] daha yüksek bulundu. Kemoterapiye bağlı MRG 

kontrastlanma değişimleri Şekil 4.18’de verilmiştir. 
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Şekil 4.18. Bazal ve mid çalışmada kontrastlanma paternlerinin değişimleri. 

Kontrastlanma eğrisinin ve pik değerinin bazal ile mid çalışmadaki değişimi 

Resim 4.9 da gösterilmiştir.  

 

  

Resim 4.9. Dinamik kontrastlı MRG’ de bazal ve mid çalışmalar arasındaki 

kontrastlanma değişimleri 

Cerrahi değerlendirmeye göre pCR ve non-pCR grupları karşılaştırıldığında 

bazal çalışmada rapid (p=0.044), medium (p=0.044) ve pik (p=0.034) değerleri 

istatistiksel olarak farklılık gösterdi. Mid çalışmada uzun çap (p=0.035) ve volüm 

(p=0.02) pCR grubunda anlamlı olarak daha düşük idi. MRG verileri Tablo 16’ da 

verilmiştir.  

Otuzdört hastada hesaplanan % değişim değerleri cerrahi cevaba göre 

karşılaştırıldığında pCR grubunda uzun çap (p=0.041), volüm (0.001) ve curvepik 

(0.03) değerleri rezidü tespit edilen gruba göre daha fazla değişim gösterdi (Şekil 

4.19).  
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Tablo XVI. Cerrahi sonuca göre MRG parametrelerinin bazal ve mid dönemdeki 

değerleri ve % değişimleri.  

Parametre  Total grup Rezidü yok Rezidü var p 

Uzun çap 

mm 

Bazal 57 (16, 120) 44 (25, 100) 67 (16, 120) N.S. 

Mid 32 (0, 100) 23.5 (8, 80) 45 (0, 100) 0.035 

% değişim -21.4 (-100, 32.1) -39.75 (-82, -10.7) -18.845 (-100, 32.1) 0.041 

SV 

mL 

Bazal 30.7 (1.1, 337) 27.8 (5.7, 234) 34.15 (1.1, 337) N.S. 

Mid 8.9 (0, 381.8) 3.29 (0.1, 61.7) 16.41 (0, 381.8) 0.02 

% değişim -52.9 (-100, 266.9) -85.43 (-99.7, -44.2) -49.315 (-100, 266.9) 0.002 

AV 

mL 

Bazal 10.7 (0.2, 141) 14.9 (3.8, 45.8) 10.1 (1.0, 141) N.S. 

Mid 1.5 (0, 66.2) 1.3 (0.3, 17.4) 1.6 (0.1, 66.2) N.S. 

% değişim -83 (-100, -3.5) -92.89 (-96.9, -7) -80.54 (-97.8, -3.5) N.S. 

Tip I 

% 

Bazal 40 (6, 128) 26 (6, 89) 40 (6, 98) N.S. 

Mid 60 (12, 100) 48 (16, 83) 65 (12, 100) N.S. 

% değişim 19 (-100, 87) 20 (-33, 74) 18.5 (-44, 87) N.S. 

Tip II 

% 

Bazal 33 (2, 74) 33.5 (11, 74) 36 (2, 72) N.S. 

Mid 26 (0, 59) 33 (18, 50) 26 (0, 59) N.S. 

% değişim -8 (-64, 32) -3 (-37, 7) -10.5 (-64, 32) N.S. 

Tip III 

% 

Bazal 13 (0, 70) 23.5 (0, 70) 10 (0, 67) N.S. 

Mid 4 (0,54) 19 (0, 34) 3 (0, 54) N.S. 

% değişim -4 (-70, 26) 2 (-70, 26) -4 (-52, 14) N.S. 

“Medium” 

% 

Bazal 11 (0, 91) 4 (0, 36) 14 (0, 91) 0.045 

Mid 38 ( 0,100) 52 (17, 97) 37 0, 100) N.S 

% değişim 15 (-43, 91) 34 (-16, 91) 9 (-43, 62) N.S. 

“Rapid” 

% 

Bazal 89 (9, 100) 96 (64, 100) 86 (9, 100) 0.045 

Mid 62 (0, 100) 48 (3, 83) 63 (0, 100) N.S. 

% değişim 15 (-43, 91) -34 (-91, 16) -9 (-62, 43) N.S. 

Pik 

% 

Bazal 243 (105, 1347) 300 (249, 362) 198 (105, 1347) 0.007 

Mid 161 (68, 695) 150 (103, 297) 180 (68, 1202) N.S. 

% değişim -18 (-86.3, 96.3 -51.36 (-59, -7.2) -13.7 (-86.3, 96.3) 0.03 

Şekil 4.19 Cerrahi cevaba göre MRG 

% değişimleri.  
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4.3.3. 18 FDG PET/BT ile MRG parametreleri arasındaki ilişki 

Bazal dönemde MRG ile ölçülen SV değerleri Per2V (r=0.86, p=0.0001), 

Per2SUVpik (r=0.57, p=0.0001), MTV-E (r=0.687, p=0.0001), MTV-TV (r=0.675, 

p=0.0001), MTV-G (r=0.67, p=0,0001) ile AV ise Per2V (r=0.66, p=0.0001), 

Per2SUVpik (r=0.52, p=0.0001), MTV-E (r=0.79, p=0.0001), MTV-TV (r=0.745, 

p=0.0001), MTV-G (r=0.74, p=0,0001) ile korele bulundu.  

Mid çalışmada SV değerleri ile SUVmaks (r=0.53, p=0.001), SULmaks 

(r=0.48, p=0.003), SULpik (r=0.53, p=0.001), MTV-E (r=0.75, p=0.0001) ile 

korelasyon gösterdi. AV değerleri ise dinamik parametrelerden SUV2 (r=0.9, 

p=0.0001), SUV5 (r=0.86, p=0.0001), SUV10 (r=0.83, p=0.0001), SUV30 (r=0.78, 

p=0.0001), SUV30/2 (r=-.73, p=0.0001), SL2 (r=0.57, p=0.0001), SL5 ((r=0.5, 

p=0.002), SL30/2 (r=-0.69, p=0.0001), Per2SUVmean (r=0.88, p=0.0001), 

Per2SULpik (r=0.87, p=0.0001), Per2TLG (r=0.81, p=0.0001), Per2V (r=0.74, 

p=0.0001) ile korele idi. Ayrıca Per2SUVpik (r=0.46, p=0.008) ve Per2SUVmean 

(r=0.52, p=0.009) ile Pik arasında pozitif korelasyon bulundu. 

Metabolik parametrelerden SUVmaks-E (r=0.72, p=0.0001), SULmaks-E 

(r=0.70, p=0.0001), SULpik-E (r=0.74, p=0.0001), MTV-E (r=0.72, p=0.0001), 

SUVmaks-TV (r=0.67, p=0.0001), SULmaks-TV (r=0.66, p=0.0001), SULpik-TV 

(r=0.70, p0=.0001), MTV-TV (r=0.87, p=0.0001), TLG-TV (r=0.82, p=0.0001), 

SUVmaks-G (r=0.67, p=0.0001), SULmaks-G (r=0.64, p=0.0001), SULpik-G 

(r=0.67, p0=.0001), MTV-G (r=0.72, p=0.0001), TLG-G (r=0.79, p=0.0001) ile AV 

korele idi.  

 

NAK cevabı 

Dinamik parametrelerden % SUV2 (r=0.62, p=0.004), % SUV5(r=59, 

p=0.006), % SUV10 (r=0.62, p=0.003), % Per2SUVpik(r=0.55, p=0.012) ile %AV 

arasında, % Per2V (r=0.67, p=0.001), % Per2TLG (r=0.64, p=0.002), % Per2SUVpik 

(r=0.51, p=0.018) ile % SV arasında pozitif korelasyon tespit edildi.  

Metabolik parametrelerden %SUVmaks-E (r=0.59, p=0.001), %SULmaks-E 

(r=0.57, p=0.002), %SULpik-E (r=0.65, p=0.0001), %SUVmaks-TV (r=0.51, 

p=0.002), %SULmaks-TV (r=0.53, p=0.001), %SULpik-TV (r=0.55, p=0.001), 

%SUVmaks-G (r=0.48, p=0.007), %SULmaks-G (r=0.051, p=0.003), %SULpik-G 
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(r=0.53, p=0.002), % MTV-E (r=0.68, p=0.0001), % TLG-E (r=0.67, p=0.0001), % 

MTV-TV (r=0.41, p=0.016), % TLG-TV (r=0.6, p=0.001), % MTV-G (r=0.62, 

p=0.0001), % TLG-G (r=0.62, p=0.0001) ile % SV ilişkili idi. Ayrıca % Total TLG-E 

ile % AV (r=0.53, p=0.006) ve %Curvepik (r=0.49, p=0.025) arasında pozitif 

korelasyon tespit edildi.  

4.3.4. Parametrelerin öngörü değeri 

NAK’a cevabın değerlendirilmesi için ROC analizi yapılan ve p değeri anlamlı 

çıkan parametrelerin listesi Tablo 17’0de verilmiştir. Ayrıca tespit edilen eşik değerler 

için hesaplanan duyarlık, özgüllük, pozitif ve negatif öngörü değerleri ile doğruluk 

değerleri aynı tabloda verilmiştir.  

 

   

Şekil 4.20. MRG parametrelerinden % SV (AUC: 0.83) ve % Pik (AUC: 0.83) 

değerleri ile 18 FDG PET/BT parametrelerinden % TLG-adp (AUC: 0.75), % MTV-

adp (AUC: 0.79) ve TTLG-adp (AUC: 0.83) için elde edilen ROC curve analizleri.   
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Tablo XVII. ROC analizinde p değeri anlamlı çıkan parametreler ve eşik değer için 

hesaplanan duyarlılık, özgüllük, pozitif - negatif öngörü ve doğruluk değerleri 
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5. TARTIŞMA 

Bu çalışmada lokal ileri evre meme kanseri olan hastalarda neoadjuvan 

kemoterapi cevabının öngörülmesinde 18 FDG PET/BT ve kontrastlı dinamik meme 

MRG parametreleri karşılaştırıldı. PET/BT çalışmasında rutin görüntülemenin yanı 

sıra yüzüstü görüntülemeyi kolaylaştıran özel meme yastığı kullanılarak dinamik 

PET/BT ile erken ve geç dual görüntüleme yapıldı. Bazal, 2. veya 3. kür NAK 

sonrasında ve NAK bitiminde, cerrahi öncesi görüntülemeler yapılarak cerrahi 

materyalin histopatolojik sonucu ile karşılaştırıldı. 

18FDG PET/BT’nin görsel değerlendirilmesinde standart görüntüleme ile 

erken ve geç yüzüstü görüntülemeler karşılaştırıldığında primer tümör ve lenf nodu 

tutulumunun değerlendirilmesinin en başarılı şekilde geç yüzüstü görüntüler ile 

yapıldığı görüldü. Meme yastığının kullanılması ile yüzüstü pozisyonda memenin 

daha kolay değerlendirilmesi, tümördeki 18 FDG tutulumunun zaman ile artış 

göstermesi, normal meme dokusundaki 18FDG düzeyinin azalarak tümör/zemin 

aktivite kontrastının artması nedenleriyle geç görüntülemede % 39 hastada ek primer 

lezyon ve ek lenf nodu tutulumu tespiti yapıldı. Yüzüstü görüntüleme 18FDG 

PET/BT’nin primer tümör ve aksilla değerlendirilmesinde duyarlığın artırılması için 

önerilen bir yöntemdir65666768. Bu amaçla kullandığımız özel meme aparatının 

benzerlerinin kullanımı başka yazarlar tarafından da tariflenmiş olup, MRG 

görüntülerinin özgüllüğünü artırmak amacıyla MRG/PET görüntülerinin füzyonu için 

de kullanılmaktadır 69. Yüzüstü pozisyonda yapılan dual görüntüleme morfolojik 

detayları net olarak değerlendirebilen bir görüntüleme yöntemi olan MRG ile 

karşılaştırıldığında geç yüzüstü PET/BT ile daha başarılı bir uyum bulundu 

(kappa=0.625). Dual çalışmanın geç komponentinin sadece özgüllüğü değil, duyarlığı 

da artırdığı bilinmekte olup, bulgumuz literatür ile uyumludur7071. 

NAK alımı sırasındaki ara değerlendirmede 18FDG PET/BT ile tümör ve lenf 

nodu metabolik aktivitesinde değişik düzeylerde azalma izlenirken MRG ile lezyon 

boyutunda küçülme tespit edildi. NAK bitiminden sonra alınan 18 FDG PET/BT ve 

MRG görüntülerin sonuçları cerrahi olarak çıkartılan dokunun histopatolojik 

değerlendirilmesi baz alınarak karşılaştırıldığında MRG nin % 84 olan duyarlığı 

standard PET/BT görüntülemeden daha yüksek, erken görüntüler ile ise eşit düzeyde 

idi. Ancak geç görüntüler MRG den daha başarılı bulunmuş olup, duyarlık % 91.3 ve 
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özgüllük % 71.4 olarak hesaplandı. Pozitif öngörü değerleri negatif öngörü 

değerlerinden daha yüksek bulundu. MRG nin % 32.5 olan özgülük değeri ise her üç 

PET/BT görüntülemesinden de daha düşük idi. Lenf nodunda rezidü tespitinde 

PET/BT ile görsel değerlendirmede başarı primer tümöre göre daha düşük olmakla 

birlikte geç görüntüler ile standart ve erken görüntülere göre daha yüksek oranlar 

bulundu (duyarlık % 62.5, özgülülük % 87.5). Lenf nodu değerlendirmede MRG nin 

duyarlığı % 37.5 ile, özgüllüğü ise % 52.5 olup, PET/BT den daha düşük idi.  

Bu çalışmada asıl amaç NAK cevabının öngörüsünde semi-kantitatif 

parametrelerin değerlendirilmesi idi. Kantitatif parametrelerin görsel değerlendirmeye 

göre daha başarılı olduğu bilinmektedir. Yayınlanan çalışmalarda en sık olarak 

SUVmaks değerlerinin değişimi incelenmiştir72 73 74 75 76 77 78 79 80 81. Daha az sayıdaki 

çalışmada SUVmaks değişikliklerinin yanı sıra TLG ve metabolik volüm 

değişiklikleri de kullanılmıştır82 83 84 85. Bu çalışmaların bazılarında TLG nin prediktif 

değerinin SUVmaks değerlerinden daha yüksek olduğu rapor edilmiştir86. Buna karşın 

SUVmaks değerlerindeki değişimin TLG değişiminden daha anlamlı bir prediktör 

olduğunu bildiren çalışma 87 olduğu gibi, her ikisinin ve metabolik volüm değişiminin 

eşit düzeyde başarılı olduğunu bildiren çalışma da mevcuttur88. Bizim çalışmamızda 

18 FDG PET/BT erken, standart ve geç görüntüler kullanılarak SUVmaks, SUVmean 

ve SUVpik düzeyleri, total glikolitik aktivite ve iki farklı yöntem kullanılarak 

metabolik volüm hesaplandı. Bazal dönemde SUV değerleri ve TLG değerleri reseptör 

alt gruplarında luminalden TN gruba doğru artış eğilimi gösterdi. TN özellikteki 

tümörlerde metabolik parametrelerin yüksek bulunması başka çalışmalar tarafından da 

bildirilen bir bulgudur. Bunun dışında bazal veya mid çalışmada parametreler klinik 

parametreler ile ilişki göstermedi. Mid çalışma ile bazal çalışma karşılaştırıldığında 

ΔSUVmaks, ΔSULmaks, ΔSULpik ile “adapted” yönteme göre ölçülen ΔTLG ve 

ΔTTLG değerleri tam cerrahi yanıt alınan grupta daha fazla fark gösterdi. İki çalışma 

arasında metabolik volümler ve TLG-42 için anlamlı farklılık tespit edilmedi. % 

değişimler incelendiğinde ise % TLG-adp, %MTV-adp, % TTLG-adp ve % TMTV-

adp değerleri pCR ile rezidü grupları arasında E, TV ve G çalışmalarda anlamlı 

farklılık gösterdi. Bu değişimler luminal gruba göre non-luminal grupta daha yüksek 

oranda idi. % SUVmaks, % SULmaks ve % SULpik değerleri ise TV veya G 

görüntülerde anlamlı farklılık gösterdi. Tümör volümünün belirlenmesinde kullanılan 
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“adapted” yöntem eşik değer olarak % 42 nin kullanıldığı yönteme göre daha üstün 

bulundu.  

Lenf nodunun NAK’a cevabı lenf nodu için ölçülen semi-kantitatif 

parametreler kullanılarak ayrı olarak değerlendirildiğinde % MTV haricinde diğer 

parametreler pCR ve rezidü gruplarında anlamlı düzeyde farklı bulundu. Primer 

tümörün cevabına göre değerlendirildiğinde ise tüm parametreler gruplar arasında 

farklı idi. Literatürde genellikle NAK cevabı öngörüsü primer tümör parametreleri 

kullanılarak yapılmıştır. Lenf nodu cevabını da inceleyen az sayıda çalışma vardır ve 

bunlarda genellikle SUVmaks değişimleri incelenmiştir89 90 91 92 93. Bu çalışmada 

farklı olarak TLG ve MTV de incelenmiştir.  

Yakınlarda yayınlanan 19 makale ve 920 hastayı içine alan bir metaanalizde 

PET yönteminin duyarlığının % 84, özgüllüğün % 66, pozitif öngörü değerinin % 50 

ve negatif öngörü değerinin % 91 olduğu bildirilmiştir94. Bu metaanalizde incelenen 

makalelerde duyarlık % 33-100 arasında değişirken, özgüllük değerleri de % 30-100 

arasında bildirilmiştir.  745 hastadan oluşan ve 15 çalışmayı değerlendiren bir başka 

metaanalizde de sırasıyla değerler % 80.5, % 78.8, % 79.8 ve % 79.5 olarak 

verilmiştir95. Bu çalışmalarda öngörüde önerilen eşik SUVmaks değişikliği için % 40-

%88 arasında değişen farklı rakamlar bildirilmiştir. Birbirinden farklı değerlerin tespit 

edilmiş olmasının nedenlerinden biri NAK cevabının öngörüsü için zamanlamanın 

standart olmamasıdır. Bazı gruplar 1 siklusdan sonra görüntüleme yaparken, bazıları 

2. veya 3. siklusdan sonra değerlendirme yapmışlardır. Biz çalışmamızda karşılaştırma 

kolaylığı olması için en sık olarak kullanılan zaman olan 2.-3. siklus sonrasında 

çalıştık. İlk siklus ile 3. siklus sonrasını karşılaştıran bir çalışma reseptör alt tiplerine 

göre cevabın farklılaştığını, bu nedenle TN tümörlerde 3. kürden sonra değerlendirme 

yapmanın daha uygun olduğunu bildirmiştir (Koolen 2014). Luminal ve TN grupların 

aksine HER+ gruplarda ise heriki zaman diliminde de öngörü değerinin yetersiz 

olduğu vurgulanmıştır96. Ancak bunun karşıtı olarak Humbert ve ark. tarafından tek 

anlamlı prediktör olarak ilk siklusdan sonra 2.1 den düşük olan SUVmaks değerinin 

% 76 doğruluğa sahip olduğu öne sürülmüştür97. Yayınlarda grupların heterojen 

olması, PET görüntüleme zamanlarının farklılık göstermesi, hasta sayıların fazla 

olmaması farklı sonuçların çıkmasına yol açmaktadır. Bizim çalışmamızda öngörü 

değeri en yüksek olarak bulunan parametrelerden biri olan ve dinamik çalışma ile ilde 
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edilen Per2V için eşik değer olarak % 67 lik bir azalma ile % 87.2 duyarlık, 77.8 % 

özgüllük, %63.6 pozitif öngörü değeri, % 93.3 negatif öngörü değeri ve % 80.7 lik 

doğruluk değeri hesaplanmıştır. Bunu MRG de % 65.5 eşik değer ile SV değişimi takip 

etmektedir (sırasıyla % 80, % 73.1, % 53,3 % 90.4, % 75). Erken görüntülerde ölçülen 

% MTV, % TLG ve % TTLG parametreleri ise diğer PET parametrelerinden daha 

başarılı olarak sırasıyla % 78, % 88 ve % 88 eşik değerler ile % 83.8,  % 80.6 ve % 

83.8 doğruluk ile öngörü yapabilmektedir.  

Literatürde NAK cevabının öngörülmesinde MRG nin kullanılması ile pek çok 

yayın olmasına rağmen, MRG ile 18 FDG PET/BT nin eş zamanlı olacak çalışıldığı 

yayın sayısı görece sınırlıdır. Standart MRG de ölçülen volüm değişimi NAK cevaının 

öngörülmesinde hassas bir parametre olarak tanımlanmıştır. Ancak bu değişim sadece 

morfolojik bilgiye dayanmaktadır. Kontrastlı dinamik MRG ile elde edilen 

kontrastlanma eğrisi ve dinamik parametreler tümörün anjiogenesisi hakkında bilgi 

vermektedir.  MRG bulgularının moleküler fenotipe göre değişim gösterdiği 

bilinmektedir. TN ve non-TN meme tümörlerinde MRG ve PET’i karşılaştıran bir 

çalışmada MRG de kontrastlanma kinetiği ile SUVmax değişiminin korele olduğu 

bulunmuştur. MRG ile ölçülen anjiogenesis/perfüzyon ile PET ile ölçülen 

metabolizmanın korele olduğunu ve bu korelasyonun daha agresif olan TN grupta daha 

kuvvetli olduğu vurgulanmıştır98. NAK cevabının öngörülmesinde ise 142 hastadan 

oluşan bir çalışma grubunda %SUVmax ve MRG de % dinamik sabit değeri değişimi 

pCR tespiti için prediktif değere sahip bulunmuş, ancak duyarlığın yeterince yüksek 

olmadığı görülmüştür. Pengel ve ark. MRG ile PET/BT yi karşılaştıran bir çalışmada 

% SUVmaks ve tümör çapı değişimini NAK öngörüsünde eşit düzeyde başarılı 

bulmuştur. Ancak reseptör alt gruplarına göre incelendiğinde çap değişimi sadece TN 

grupta, SUVmaks değişimi ise TN ve luminal grupta anlamlı bulunmuştur. MRG nin 

NAC cevabı öngörüsünde özellikle luminal grupta limitasyonları olduğu 

bilinmektedir99.  

Lim ve arkadaşları ise SUVmaks ile MRG kontrastlanma parametrelerini 

birlikte kullanarak bir kürden sonra kontrastlanma eğimi (en az % 6) ile SUVmaks ( 

en az % 41) değişiminin kombine kullanımının hastalıksız sağkalımı gösteren başarılı 

bir bağımsız prediktör olduğunu göstermişlerdir100. PET ve MRG yi karşılaştıran bir 

çalışmada ise heriki yöntemin de yeterince duyarlı olmadığını, ancak özgüllüğün 
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yüksek olduğunu bildirmiştir101.Bu çalışmada SUVmaks, SULmaks, SULpik ve TLG 

değerleri ile MRGde kontrastlanma parametreleri karşılaştırılmıştır. TLG cerrahi 

cevaba göre gruplar arasında farklılık göstermezken, SUV değerleri farklı bulunmuş, 

ancak çok değişkenli analizde sadece SUVmaks değişimi bağımsız prediktör olarak 

tespit edilmiştir.  Bizim çalışmamızda ise MRG parametrelerinden bazal pik değeri, % 

pik değişim ve % sferik volüm değişimi pCR ve rezidü gruplarında farklı bulunmuştur. 

Bu parametrelerden prediktif değeri en yüksek olan % SV (AUC: 0.829) dür. Volüm 

değişimi ile metabolik parametreler korele olup, en yüksek korelasyon  % MTV ve  % 

TLG arasında tespit edildi.  

Çalışmamızda standart ve dual görüntülemeye ilave olarak dinamik 

görüntüleme de yapıldı. 18 FDG ile yapılan dinamik çalışmalar son yıllarda yeniden 

ilgi çekmeye başlamış ve değişik tümör tiplerinde başarı ile kullanıldığı gösteren 

yayınlar mevcuttur102 103. Dinamik dönemde tümör dokusunun ve normal meme 

dokusunun 18-FDG tutulumu zaman ile artış göstermektedir. Tümör dokusunda 2. 

dakikada SUV değeri ortalama 2 düzeyinde iken kısa sürede artarak ortalama 5 

civarına çıkmaktadır. Normal meme dokusunda izlenen 18-FDG nin SUV değeri 0.4 

den başlayarak 30 dakika içinde 0,8 civarına yükselmektedir. Böylece 30. dakikada 

tümör dokusu normal dokuya göre 6-10 katı oranında 18-FDG tutulumu 

göstermektedir. Erken SUV değerleri reseptör alt gruplarında farklılık göstermezken, 

SUV30 değeri non-luminal grupta anlamlı olarak daha yüksek idi. Bu bulgu erken, 

standard ve geç görüntülerdeki bulgu ile de uyumludur. Cerrahi cevaba göre ise pCR 

grubunda SUV30 değeri rezidü grubuna göre daha yüksek bulundu. Bazal çalışmada 

menapoz durumuna göre farklılık izlenmezken 2-3 kür NAK sonrasında SUV5, 

SUV10 ve SUV30 değerleri post-menapozal durumda daha düşük, SUV5 ve SUV10 

için % değişimler daha fazla idi.  

Meme kanserinde ve NAK cevabının öngörülmesinde dinamik çalışma sadece 

birkaç grup çalışmakta olup, az sayıda yayın genellikle küçük gruplarda yapılmıştır104 

105 106 107 108. NAK’a cevabın öngörülmesinde dinamik 18 FDG PET/BT parametreleri 

ile standard 18 FDG PET/BT parametrelerini karşılaştıran bir çalışma K1 ve Ki 

değerlerinin SUV değerlerine göre daha doğru öngörüde bulunduğunu, ayrıca genel 

sağ kalım ve hastalıksız sağkalım ile de ilişkili olduğunu göstermiştir109. Çok 

değişkenli analizde ise K1 sağkalım için tek bağımsız prediktör olarak bulunmuştur. 
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Böylece dinamik çalışmanın standard çalışmaya göre cerrahi cevabın ve prognozun 

öngörüsünde daha avantajlı olduğu vurgulanmıştır. Aynı çalışma grubu 15O2 ve 18 

FDG PET/BT ile yaptıkları karşılaştırmalı çalışmada 15 H2O ile direkt olarak ölçülen 

kan akımının 18 FDG ile ölçülen K1 değerleri ile korele olduğunu, K1 değerlerinin 

indirekt olarak kan akımını gösteren bir parametre olduğunu göstermişlerdir.  

Tümörün perfüzyonunu temsil ettiği varsayılarak oluşturulan ilk 2 dakikalık 

görüntü setinden hesaplanan perfüzyon parametreleri (Per2SUVmn, Per2SUVpik, 

Per2TLG ve Per2V) NAK’a cevap olarak anlamlı düşüş gösterdi. Bu değerler hasta 

grubunun menapoz durumu haricindeki klinik parametreleri ile ilişki göstermezken, 

Per2SUVmn, Per2SUVpik, Per2TLG post-menapozal grupta mid çalışmada daha 

düşük değerler ve bazale göre daha yüksek oranda % değişim gösterdi. Cerrahi cevaba 

göre pCR grubunda ve post-menapozal grupta daha yüksek perfüzyon volümü 

değişikliği izlendi.  

Kontrastlı dinamik MRG ile dinamik 18 FDG PET/BT yi karşılaştıran sadece 

bir çalışma bulunmuş olup, NAK alan 14 hastalık küçük bir çalışma grubunda 

yapılmıştır110. 18 FDG için kompartmant analizi ile elde edilen K1 ve Ki dinamik 

sabitlerinin değişimi ile MRG de vaskülariteyi gösteren kontrastlanma piki değişimi, 

tümör volüm değişikliğini karşılaştıran çalışma bu parametreler arasında ilişki ve tam 

cevap veren hastalarda daha yüksek oranda değişim tespit etmişlerdir. 18FDG’nin iki 

kompartman analizi ile 5 sabit elde edilir ve bunlar aracılığı ile metabolik hız kantitatif 

olarak öçülebilir. Ancak bu işlemin zaman ve özel bir bilgisayar programı gerektirmesi 

nedeniyle biz çalışmamızda rutin çalışmalara da uygulanabilecek pratiklikte olan 

zaman-aktivite eğrilerinin eğim değerlerini hesaplamayı seçtik. Dinamik 18 FDG 

çalışmaları konusunda çalışan bir grup zaman-aktivite eğrilerine uygulanan lineer 

regresyon analizi ile elde edilen eğim ve intercept değerlerini parametrik görüntü 

olarak kullanmıştır111. Eğim değerlerinin 18FDG’nin “trapping” fonksiyonunu 

yansıttığı belirtilmektedir. Bu bilgiden yola çıkarak 30 dakikalık dinamik çalışmanın 

farklı zaman dilimlerinde eğim değerlerini hesapladık. Eğim değerleri erken zaman 

dilimlerinde yüksek iken daha sonra zamanla tümör dokusunda ve normal meme 

dokusunda düşüş gösterdi. NAK’a cevabın öngörülmesinde gruplar arasında eğim 

değerleri farklılık göstermezken, bazal SL 30/2 ve SL30/5 oran değerleri pCR 

grubunda daha yüksek bulundu. 
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NAK’a cevabın erken dönemde öngörüsü önem taşımaktadır. Patolojik tam 

yanıt rezidual hastalığa göre daha uzun sağkalım ile ilişkili bulunmuş112. Patolojik tam 

yanıtın özellikle TN ve HER+ hasta gruplarında daha uzun yaşam süresi ile ilişkili 

olduğu gösterilmiş113. Ancak tüm grupta hastalıksız sağkalım ve genel sağkalımı 

uzattığı gösterilememiştir114. Bu çalışmada incelenenen PET/BT ve MRG 

parametrelerinden NAK cevabının öngörülmesinde diğer parametrelere göre daha 

başarılı olan parametreler % SV, % PER2V, % MTV, % TLG ve % TTLG dir. Yüzüstü 

ve geç görüntler ile PET/BT nin doğruluğu artırılabilir. Ayrıca dinamik görüntüleme 

erken perfüzyon görüntülerinden hesaplanabilecek parametreler de NAK öngörüsünde 

kullanılabilir.  

 

Limitasyonlar 

1- Çalışmaya 51 hasta ile başlanmış olmakla birlikte bazı hastalar veri 

eksikliği nedeniyle çıkartılmak zorunda kalmıştır. Dual ve dinamik 

çalışmaların bazı komponentleri değişik nedenlerle yapılamadığı için 

istatistiksel analize dahil edilen hasta sayısı bazı parametrelerin 

değerlendirilmesinde daha düşük olmuştur. Reseptör gruplarına göre cevap 

farklılık gösterdiği için çalışma grubu heterojen olmuştur. Reseptör alt 

gruplarına göre ayrı istatistiksel değerlendirme düşük hasta sayısı 

nedeniyle yapılamamıştır.  

2- Dinamik çalışmaların kinetik analizi özel bir program aracılığı ile 

değerlendirilerek K1 ve Ki değerleri hesaplanabilirdi. Ancak programın 

pahalı oluşu nedeniyle gerçekleştirilememiştir.  

3- Kullanılan parametrelerin hastalıksız sağkalım öngörüsü için prognostik 

önemini incelemek için yeterli süre geçmemiş olup, ileriki yıllarda 

yapılabilecektir.  
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ÖNERİLER 

Bu çalışmanın sonuçlarına göre aşağıdaki öneriler sunulmuştur. 

1- Primer tümör ve aksillanın daha iyi değerlendirilmesi için yüzüstü 

görüntüleme yapılmalıdır. Pozisyonlama için bu çalışma için üretilen meme 

yastığının kullanımı pratik bir çözümdür.  

2- Geç görüntüleme meme tümörü ve aksillanın değerlendirilmesi için daha 

başarılıdır. Bu nedenle standard tüm vücut görüntülemeye ilaveten geç 

dönemde yüzüstü görüntüleme kullanılmalıdır. 

3- Dinamik görüntüleme belirli hasta gruplarında ve çalışmalarda 

kullanılabilecek ve standard görüntülemeye kolayca eklenebilecek bir 

komponenttir. Tümörün metabolizması ve perfüzyon kinetikleri bu şekilde 

birlikte incelenebilir. 

4- Tümörün metabolik volümünün ölçülmesinde “adapted” yönem 

kullanılmalıdır. 42 eşik değeri kullanılarak yapılan ölçümler mid çalışmada 

volümün aşırı artmasına sebep olmaktadır. 

5- TLG ve total TLG tümörün metabolik cevabınının değerlendirilmesinde 

değerli bir parametredir.  

6- Tedavi cevabının değerlendirilmesinde bazal ve mid çalışmalar mümkün 

olduğunda aynı zaman diliminde alınmalıdır. Aradaki zaman farklılıkları 

tümörün ve çevre dokunun 18FDG düzeyinde değişime sebep olacağı için 

değerlendirmede yanlışlıklara yol açabilir. 

7- Referans noktası olarak kullanılan karaciğer veya vertebra 18FDG düzeyi 

zamanla değişim göstermektedir. Bu nedenle tümör/KC veya tümör/vertebra 

gibi oranlar kullanılacaksa zaman ile değişim göz önünde bulundurulmalıdır. 

8- NAK cevabının öngörülmesinde mid görüntülemenin ne zaman yapılması 

gerektiği konusunda bir standart yoktur. Ancak tümör cevabının reseptör alt 

tiplerine göre değişim gösterebileceği göz önünde bulundurulmalıdır.  
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