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Lenfomalarda Tedavi Yanitinin
Degerlendirilmesinde PET/BT

PET/CT in the Evaluation of the Treatment Response in
Lymphomas
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Manisa Celal Bayar Universitesi, Hafsa Sultan Hastanesi, Niikleer Tip Klinigi, Manisa, Tiirkiye

0z

Flor-18 florodeoksiglikoz pozitron emisyon tomografisi/
bilgisayarli tomografi (PET/BT), Non-Hodgkin ve Hodgkin
lenfoma hastalarinda evreleme, yeniden evreleme ve tedaviye
yanitin degerlendiriimesinde yliksek sensitivite ve dogruluga
sahip fonksiyonel ve metabolik bir goriintiileme yontemidir.
interim (iPET) ve tedavi sonu (ePET) PET/BT'de tedavi yanitinin
objektif ve vyiiksek dogrulukla degerlendiriimesi hasta
yonetiminin en dnemli parametrelerinden biridir. Bu derlemede,
lenfomalarda tedavi yanitinin PET/BT ile degerlendiriimesinde
kullanilan standardizasyon ¢alismalari, iPET ve ePET'in hasta
yonetimindeki dnemi, metabolik timor belirtecleri ve tedavi
sonrasi PET/BT'de izlenebilecek tuzaklar degerlendirilmistir.
Anahtar Kelimeler: Lenfoma, F-18 FDG PET/BT, tedavi yaniti

Abstract

The Fluorine-18  fluorodeoxyglucose positron emission
tomography/computed tomography (PET/CT) is a functional
and metabolic imaging modality with high sensitivity and
accuracy for staging, restaging, and evaluation of response to
treatment in Non-Hodgkin and Hodgkin lymphoma patients.
Objective and accurate evaluation of treatment response in
interim (iPET) and end of treatment (ePET) PET/CT is one of
the most important parameters of patient management. In
this review, standardization studies used in the evaluation of
treatment response with PET/CT in lymphomas, the importance
of iPET and ePET in patient management, metabolic tumor
markers and pitfalls that can be followed in PET/CT after
treatment were evaluated.

Keywords: Lymphoma, F-18 FDG PET/CT, treatment response

Giris

Globocan 2020 verilerine gore tim diinyada Non-
Hodgkin lenfoma (NHL) ve Hodgkin lenfoma (HL) yeni
olgu sayilari sirasiyla 544.352 (%2,8) ve 83.087 (%0,4)
olarak belirtilmistir. Ayni verilere gore llkemizde 2020
yilinda 6.237 (%2,7) NHL, 1.520 (%0,65) HL olgusu
saptanmistir (1). Diftiz buyuk B-hiicreli lenfoma (DBBHL)
en sik gorulen lenfomadir (2). Gunumizde birgok
malign hastalikta oldugu gibi HL ve NHL'de de evreleme,
tedaviye yanit degerlendirme ve rezidii/niiks tespitinde
Flor-18 florodeoksiglikoz pozitron emisyon tomografi/
bilgisayarlitomografi (F-18 FDG PET/BT) baslica role sahip
fonksiyonel ve metabolik bir gérintiileme yontemidir
(3). PET'in lenfoma degerlendirmesinde konvansiyonel

gorlintileme yontemlerine gbére duyarhligi ve
0zgllligunin daha yiksek oldugu yapilan ¢alismalarda
gosterilmistir (4). Farkli histolojik tip lenfomalarda FDG
duyarhhgi farklidir. HL, DBBHL ve follikiler lenfoma (FL)
gibi en sik gorilen lenfoma subtiplerinin FDG afiniteleri
genellikle yiksektir. Duslk gradh lenfomalarda PET'in
duyarlihgr dusiktir. Kiglk lenfositik lenfomada,
mantle hicreli lenfomada, mukoza ile iliskili lenfoid
doku (mucosa-associated lymphoid tissue - MALT)
lenfomada, ekstranodal marjinal zon ve bazi kutanoz
lenfomalarda degisken FDG tutulumu nedeniyle PET/
BT degerlendirilmesinde dikkatli olunmalidir (5).
Lenfomalarin evrelemesinde “Gozden gegirilmis Ann-
Arbor evreleme sistemi” kullanilir (6).
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PET/BT, HL ve NHUIi hastalarda evreleme, yeniden
evreleme ve tedaviye yanitin degerlendirilmesinde
yiksek sensitivite ve dogruluga sahiptir. Hastalik
tutulumuna sahip olup normal gériinimdeki lenf nodlari
veya ekstra-nodal hastalik bolgeleri PET/BT ile tespit
edilebilir (7). Konvansiyonel goriintiileme yontemlerinde
lezyonlarin tedaviye yaniti anatomik ve morfolojik
(boyutsal) degisiklikler ile ifade edilir. Regresyon veya
progresyonun sadece boyutsal olarak belirlenmesi
ile aktif tumor, fibrozis, granulasyon/skar dokusu ve
radyoterapiye bagh degisiklikleri ayirt etmek mimkin
olmayabilir. F-18 FDG PET/BT metabolik bir gorintileme
yontemi oldugundan dokunun fonksiyonel durumu
hakkinda anatomik goériintiileme yontemlerine gore
daha faydal bilgiler verir.

Lenfomalarda Tedaviye Cevap Degerlendirme
Kriterleri

FDG afinitesi olan histolojik tip lenfomalarin
evrelemesinde baslica kullanilan goriintileme yontemi
olan PET/BT’nin tedaviye yanit degerlendirmesinde
kullanimi ile ilgili yillar icerisinde bazi standardizasyon
calismalari  yapilmisti. 1999 vyilinda “Uluslararasi
Calisma Grubu (International Working Group - IWG)”
NHLde, BT ile goriintilemede boyut degisimini kriter
olarak kullanan ve tedavi yanitini standardize eden bir
rapor yayinlamistir (8). 2007 yilinda IWG kriterlerine
PET/BT ilave edilmis ve lezyonlarda FDG tutulumunun,
mediyastinal kan havuzu aktivitesi referans alinarak
gorsel olarak degerlendirilmesi o6nerilmistir. Tedavi
sonrasl BT gorlntilemede rezidliel boyutu >2 cm olan
ve FDG tutulumu mediyastinal tutulumun Gzerinde olan
lezyonlar rezidlel aktif hastalik olarak degerlendirilmistir
(9). IWG kriterlerine PET/BT’nin eklenmesinin ardindan
lenfomalarin tedavi sonu yanit degerlendirilmesinde
PET/BT birinci basamak gortntileme ydntemi olarak
benimsenmis, ayrica kemosensitiviteyi degerlendirmek
amaciyla erken (interim) PET/BT yapilmasi da 6nerilmistir
(10). 2009 yilinda o6zellikle HL ve DBBHL hastalarinda
interim PET'in (iPET) tedavi basarisini dngérmede glicli
bir prognostik belirte¢ olarak ortaya ciktigl, bu ylzden
iPET’de standardize edilmis yanit kriterlerine ihtiyag
duyuldugu belirtilmis ve viziiel analiz ile degerlendirilen
5 dereceli skorlama sistemi olan Deauville skorlamasi
(DS) yayinlanmistir (Tablo 1) (11). 2014 yilinda yayinlanan
Lugano kriterlerinde, FDG’'ye dislk veya degisken
afinite gosteren lenfoma alt tipleri icin degerlendirmede
BT'nin tercih edilmesi gerektigi vurgulanmis, FDG
tutulumu gosteren lenfomalarda hem iPET'de hem
de tedavi sonrasi ¢ekilen PET/BT’de (ePET) DS ile yanit

degerlendirilmesi 6nerilmistir (12). Skor 1 ve 2 hem iPET
hem de ePET'de tam metabolik yanit (TMY); iPET'de
FDG tutulumu azalan skor 4 ve 5 parsiyel metabolik
yanit (PMY) olarak degerlendirilmistir. ePET’de FDG
tutulumu azalan skor 4 ve 5 rezidiel hastalik; hem iPET
hem de ePET’de FDG tutulumu artan veya yeni saptanan
odagin izlendigi skor 4 ve 5 ise progresif metabolik
hastalik (PMH) olarak kabul edilmistir. iPET ve ePET'de
belirgin FDG tutulum degisiklikligi izlenmeyen durum
stabil hastalik (SH) olarak kabul edilir (Tablo 2). Skor 3
bircok agidan tartismalidir. HL, DBBHL ve FLl'de standart
tedavi ile devam edildiginde iPET’de izlenen skor 3’lin iyi
prognoza sahip oldugunu sdyleyen arastirmacilar oldugu
gibi, skor 3’lin yetersiz yanit olarak kabul edilmesini
destekleyenler de bulunmaktadir. Bu nedenle skor
3’in yorumlanmasi, degerlendirmenin zamanina, klinik
bulgulara ve tedavi planina gore yapilmalidir. Lenfoma
ile ilgisi olmadigi diistinlilen yeni FDG tutulum alanlarinin
varlig1 DS sisteminde “skor X” olarak degerlendirilir. FDG
tutulumunun fizyolojik olarak yogun oldugu ekstranodal
alanlarda ve Waldayer halkasinda veya kemoterapi
(KT) ve granulosit koloni stimulan faktér (G-SCF) ile
aktive olan dalak ve kemik iliginde FDG tutulumu
karaciger ve/veya mediyastenden fazla izlenebilir. Bu
durumda ilk lezyon bolgesine komsu doku fizyolojik
tutulum bolgelerinden olsa bile lezyon bdlgesinde
gorece dusik tutulum olmasi TMY olarak kabul edilir.
HL tanisi olan bir hastaya PET/BT yapildi ise kemik iligi
biyopsisi yapilmasina gerek yoktur. Ancak DBBHL tanili
hastada PET negatif ise uyumsuz histolojiyi belirlemek
amaciyla kemik iligi biyopsisi yapilmasi Onerilir. Bu
kilavuzlar 6zellikle tedavi tamamlanmadan prognoz ve
tedavi yonetimi hakkinda yeni bir yaklasim saglayabilen
iPET vyanit degerlendirmesi acgisindan oOnemlidir.
GUnUmuzde Deauville 5 dereceli skorlama kriterleri
HL ve NHL'de hem iPET hem de ePET icin tercih edilen

Tablo 1. Deauville skorlamasi (DS)

Skor 1 | FDG tutulumu yok
Skor 2 | FDG tutulum dlzeyi mediastene esit veya az

Mediastenden fazla karacigerden az veya karacigere esit
Skor 3

tutulum

Herhangi bir bdlgede karacigere gére ilimli artmis FDG
Skor 4

tutulumu

Herhangi bir bélgede karacigere gére belirgin artmis FDG
Skor 5 ) > -

tutulumu ve/veya yeni hastalik bélgeleri

Lenfoma ile iliskili olmasi muhtemel olmayan yeni FDG
Skor X

tutulum alanlan
FDG: Florodeoksiglikoz
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bir yorumlama yontemi olarak dogrulanmistir. Ancak
Lugano siniflamasinin sinirhliklarindan biri duyarlilik ve
0zgulligin %100 olmayip spesifik lenfoma tiplerine gore
degiskenlik gostermesidir (13,14).

Tumorlerde  tedaviye yanit  degerlendirilmesi
amaciyla yillar icerisinde yanit kriterleri gelistirilmistir.
2009 vyilinda timorlerin  metabolik yanitlarini da
degerlendiren Solid Timarlerde PET Yanit Kriterleri (PET
response criteria in solid tumors - PERCIST) yayinlanmistir
(15). Bu kriterler ile tedavi yaniti degerlendirmesi, TMY,
PMY, SH ve PMH olarak 4 kategoride siniflandiriimistir.
PERCIST kriterlerinin basitlestirilmis kilavuzu 2016 yilinda
yayinlanmistir (16). 2017’de solid timorlerde kullanilan
RECIST 1.1 ile lenfomalarda vyanit degerlendirme
kriterlerini birlestiren Lenfomada Yanit Degerlendirme
Kriterleri (Response Evaluation Criteria in Lymphoma -
RECIL) kriterleri yaymlanmistir (Tablo 3). Lenfomalarda
kullanilan standart yanit kriteri olan Lugano ve &nceki
siniflamalarda lezyonun iki boyutlu dlcimi yapilirken,

RECIL ve RECIST 1.1 kriterlerinde tek boyut dlgiimi yapilr.
RECIL grubu, tek boyutlu 6l¢iimiin, standart kriterlere
benzer sonuglar treterek, lenfoma hastalarinda tedaviye
yanitidegerlendirmekiginkullanilabileceginivarsaymistir.
Bu hipotezi 10 merkezin yer aldigi cok merkezli klinik
denemeye kayith 47.828 gorintileme ol¢imini analiz
ederek test etmisler ve yeni lenfoma yanit kriterlerini
gelistirmislerdir (RECIL 2017). Bu kriterlerde tUmor
yukanan degerlendiriimesinde, maksimum (¢ hedef
lezyonun en uzun gaplarinin toplaminin kullanabilecegi
belirtilmistir. Olciim yapilacak hedef lezyon sayisi Lugano
kriterlerinde 6, RECIST 1.1’de 5 olarak 6nerilmistir. RECIL
kriterleri olusturulurken arastirmacilar 3, 4, 5 veya 6
lezyon 6lglimlerini degerlendirip, elde ettikleri analizleri
karsilastirmislardir. 3 lezyon, tek ve ¢ift boyutlu 6 lezyon
verileri karsilastirildiginda %95 oraninda ayni yanit
kategorisinde oldugunu bulmuslardir (17). Berzaczy
ve ark. (18) 54 NHL tanili hastada hem iPET hem de
ePET'de RECIL kriterlerini ve Lugano siniflandirmasini

Tablo 2. Tedaviye yanit degerlendirme kriterleri (Lugano kriterleri)

PET/BT bazli yanit (DS'ye gore)

Yanit degerlendirmesi BT bazli yanit

Tam yanit Tam metabolik yanit: iPET ve ePET'de skor 1, 2 veya | Lenf nodu UC <1,5 cm diizeyine kii¢limesi ve

3" ekstralenfatik hastalik bolgesi olmamasi

Parsiyel metabolik yanit: iPET'de bazal
gbruntilemeye gdre FDG tutulumu azalan skor 4
veya 5

Rezidlel hastalik: ePET'de bazal gorlintlilemeye
gore FDG tutulumu azalan skor 4 veya 5 (tedavi
basarisizligi)

Metabolik yanit yok/stabil hastalik:

iPET veya ePET'de bazal goriintilemeye gore
belirgin FDG tutulum degisikligi izlenmeyen skor 4
veya 5

6 lezyondan elde edilen TCC'de >%50 azalma

Parsiyel yanit o .
Dalak boyutunun >%50 kictlmesi

6 dominant lezyondan elde edilen TCC'nin bazal
goruntulemeye gore <%>50 azalmasi ve progresif
hastalik kriteri olmamasi

Yanit yok/stabil hastalik

En az bir kriter karsilanmali:

® DCC artis!

e UC>15cm

® DCC'nin en distik 6lcimden >%50 artmasi

© KC veya UC'nin en dustk dlciime gére artisi (<2 cm
lezyonlar icin en az 0,5 cm; >2 cm lezyonlar icin en
az 1 cm artis)

® Splenomegali varliginda dalak boyutunda bazal
boyut bliylimesine gdre >%50 artis olmasi veya
dnceesinde splenomegali yoksa bazaline gére en az 2
cm boyut artis

® Herhangi bir capta >1,5 cm olan yeni lenf nodu
gelismesi veya yeni ekstranodal alan (>1,0 cm)
izlenmesi

Progresif metabolik hastalik:

Bazal goriintlilemeye gore FDG tutulumu artan
skor 4 veya 5 ve/veya yeni odak varligi

Progresif hastalik

*Skor 3: Ozellikle iPET'de negatif olarak degerlendirilir ve iyi prognoza sahip oldugu kabul edilir. Ancak skor 3'iin yetersiz yanit olarak kabul edilmesini destekleyenler de
bulunmaktadir, DS: Deauville skorlamasi, UC: Uzun transvers cap, KC: Kisa ¢ap, DCC: Dik caplarin carpimi (UC ve dik capin capraz carpimi), TCC: Carpilmis caplar toplami (farkli
lezyonlarin dikey caplarin carpiminin toplami) (DCC degerler toplami)
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karsilagtirmislar ve hastalari 2 yil takip etmislerdir. Bu
calismada, RECIL kriterlerinin tedaviyanitidegerlendirme
acisindan daha iyimser bir degerlendirme sagladigl,
Lugano siniflandirmasinin daha az zaman aldigl ancak
ikisinin birbirine Ustlnlik saglamadigi, RECIL ve Lugano
siniflandirmalarinin  tedavi yaniti  degerlendirmesi
icin karsilastirilabilir bir performansa sahip olduklari
belirtilmistir.

Lenfoma hastalarinda benimsenen yanit
kriterleri geleneksel KT rejimlerini iceren tedavilerin
degerlendirilmesiicin kullanilmaktadir. Sonzamanlarda
immunomoddilator ajanlar, genis bir lenfoma histolojisi
yelpazesinde etkileyici aktivite gostermistir. Fakat bu
ajanlar kullanilarak yapilan tedaviler siirecinde klinik
bulgularinda bozulma olmadan progresif hastalik ile
uyumlu gorintileme bulgulari ile karsilasilabilir. Bu
bulgulari PH olarak disiinmek, hastalarin gergekten

Tablo 3. RECIL (Response Evaluation Criteria in
Lymphoma) kriterler

Tum hedef lezyonlarin kaybolmasi ve lenf nodlarinin
uzun aksi 10 mm

FDG-PET'de normallesme (Deauville: 1-3)

Kemik iligi tutulumu olmamasi

Yeni lezyon olmamasi

Tam yanit

Hedef lezyonlarin uzun caplari toplaminda >%30
Parsiyel kiculme olup tam yanit kriterlerinin karsilanmamasi

yanit FDG-PET pozitif (Deauville :4-5)
Kemik iligi tutulumu
Yeni lezyon olmamasi

Hedef lezyonlarin uzun ¢aplari toplaminda >%710
Minor kiigiilme (<%30)

yanit Herhangi bir FDG-PET bulgusu

Kemik iligi tutulumu

Yeni lezyon olmamasi

Hedef lezyonlarin uzun caplari toplaminda <%710
kiiclilme veya

Stabil Hedef lezyonlarin uzun caplari toplaminda <%20
hastalik blylme

Herhangi bir FDG-PET bulgusu

Kemik iligi tutulumu

Yeni lezyon olmamasi

Hedef lezyonlarin uzun caplari toplaminda >%20
blylme

Tedavi sonrasi <15 mm é&lciilen kiicik lenf nodlarinda
en az 5 mm boyut artisi ve uzun capin 15 mm'yi
gecmesi

Herhangi bir FDG-PET bulgusu

Kemik iligi tutulumu

Yeni lezyon olmasi veya olmamasi durumu

Progresif
hastalik

FDG: Florodeoksiglikoz, PET: Pozitron emisyon tomografisi

fayda gordtkleri bir tedaviden erken ¢ikarilmasina yol
acabilir.Bufenomen, solidtimorlerdeiyitanimlanmistir
ve lenfomada da gorilmektedir. Bu sorunu lenfoma
imminomodilator terapisi baglaminda ele almak
icin, klinik ¢calhismalarda bu ajanlari alan hastalarda
mevcut yanit kriterlerini degistirip 6neriler saglamak
Uzere bir calistay dliizenlenmis ve 2016 yilinda, Lugano
kriterlerine entegre edilen immiinoterapilere yonelik
imminomodulatdér tedavi  kriterlerine  lenfoma
yaniti (lymphoma response to immunomodulatory
therapy criteria - LYRIC) yayinlanmistir. Belirsiz yanit
(BY) terimi, biyopsi veya sonraki gorintileme ile
alevlenme/yalanci progresyon veya gercek PH olarak
dogrulanana kadar bu tir lezyonlari tanimlamak igin
kullanilmaya baslanmistir. LYRIC kriterlerinde tam
yanit ve parsiyel yanit kosullari Lugano kriterleri ile
aynidir. Sadece progresif hastalik kismi degismis ve
hastalarda belirtilen 3 kosuldan 1 veya daha fazlasi
var ise hasta BY olarak kabul edilmistir (Tablo 4).
BY tanimlamasi tedavi yonetiminde esneklik ve
hastalara tedaviye devam edebilme sansi saglar. BY
kategorisinde kabul edilen hasta 12 hafta igerisinde
gercek PH veya psodoprogresyon karari agisindan
tekrar degerlendirilmelidir (19). immiinoterapi, hem
solid hem de HL ve NHL gibi hematolojik timorler
icin umut verici bir tedavi stratejisidir. Bu ortamda
zorluk, immunoterapi yanitini degerlendirmek igin
uygun bir goruntileme yontemi belirlemektir. PET/
BT'nin ozellikle erken degerlendirmedeki roli, olasi
atipik yanitlari (hiperprogresyon ve psédoprogresyon)
ve PET/BT goruntulerinde ortaya ¢ikabilecek immun
iliskili yan etkileri hesaba katarak terapotik stratejilere
rehberlik etmek icin arastirilmaktadir. F-18 FDG timor
hticreleri icin spesifik degildir timor hicreleri disinda
bagisiklik hiicrelerini de hedef alir ve malign hiicreler

Tablo 4. LYRIC (Lymphoma Response to Immunomodulatory

Therapy Criteria) belirsiz yanit (BY) kriterleri

Tedavinin ilk 12 haftasi icinde herhangi bir zamanda klinik
BY (1) | bozulma olmadan toplam tiimdr yiikiinde >%50 artis (6
adet dl¢ilebilir lezyondan TCC hesaplanir)

 Toplam tiimér yiikiinde <%50 artis (6 adet 6lctlebilir
lezyondan TCC hesaplanir)

BY (2) | ® Yeni lezyon goriilmesi veya,

® Tedavinin herhangi bir zamaninda mevcut lezyon veya
lezyonlarda >9%50 biytime olmasi (DCC ile hesaplanir)

Bir veya daha fazla lezyonda lezyon sayisi ve boyutunda

BY (3) degisiklik olmaksizin FDG tutulumunun artmasi

FDG: Florodeoksiglikoz, TCC: Carpilmis caplar toplami (farkli lezyonlarin dikey
caplarin carpiminin toplami) (DCC degerler toplami), DCC: Dik caplarin carpimi

(UC ve dik capin capraz carpimi)
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ileimmiinoterapinin neden oldugu enflamasyonu ayirt
etmeyi zorlastirir. Bu nedenle immiinoterapi yanitini
degerlendirmek igin LYRIC kulanilmasi énerilmektedir.
Ferrari ve ark/nin (20) literatir derlemesinde
belirttikleri gibi simdiye kadar elde edilen sonuglar
umut vericidir ve erken degerlendirmede bile PET/
BT’'nin immiinoterapi yanit degerlendirmesindeki
prognostik degeri dnemli olarak kabul edilmektedir.

interim (iPET) ve Tedavi Sonu (ePET) PET/
BT’nin Yeri

iPET ve ePET, HL ve NHL degerlendirmesinin
merkezine yerlesmis olan goriintiileme yontemleridir.
Son 10 yilda Hl'de PET bazl interim degerlendirme ile
ilgili yapilan meta-analizlerde dogrulugu, duyarhligl,
0zgllligu ve pozitif 6ngori degeri yiksek bulunmustur.
Ara gorintlilemenin KT’ye yanit verenlerile vermeyenleri
glivenilir bir sekilde ayirt etme basarisi yanita gore
uyarlanmis tedavi rejimlerine yol agmistir. iPET’in
NHLUdeki yeri ile ilgili yapilan c¢alismalarda degisken
sonuclarbulunmusamagenel olaraktanisal ve prognostik
dogruluk oranlari HUden distk saptanmistir (17,21).
Yapilan calismalar ePET’in iPET e kiyasla tedavi sonucunu
tahmin etmede daha basarili oldugunu gostermistir.
Ayni tedaviyi slrdirtp sdrdirmemeyi belirlemek igin
mUmkiin olan en erken zamanda bilgi toplamanin
avantajlari genellikle agir basmaktadir. Son vyillarda
hakim olan egilim bu nedenle interim degerlendirmeyi
desteklemistir. iki kiir KT sonrasi ¢ekilen iPET’in optimal
olarak belirlendigi HLUden farkh olarak, NHLde ara yanit
degerlendirmesinin zamanlamasi konusunda bir fikir
birligi yoktur (22).

ePET hastaliksiz sagkalimin en iyi gostergesidir ve
agresif lenfomalar ve FL'de tam remisyon icin standart bir
tanim haline gelmistir. Bu standart tanimin olusturulmasi,
DS’nin gelistirilmesiyle mimkin olmustur (23). iPET
degerlendirmesinin, daha yogun rejimlere yikseltmeyi
tesvik ederek yuksek riskli hastalarda sagkalimi 6nemli
Olglide iyilestirdigini ve duslk riskli hastalarda gereksiz
tedaviden kaginarak toksisiteyi azalttigini gosteren
kanitlar vardir (24). Erken tedavi yanit degerlendirmenin
pratik avantajlarindan yoksun olmasina ragmen tedavi
sonu degerlendirme genel olarak Ustlin teshis ve
prognostik dogruluk gostermistir. Zijlstra ve ark. (25)
yaptiklari metaanalizde 15 c¢alismadaki toplam 408
HL hastasinin verilerini degerlendirmis ve tedavi sonu
goruntilemenin duyarliligini %84 ve 6zgulligini %90
olarak bulmuslardir. Barnes ve ark. (26), HUde ePET’in
iPET’e gore daha iyi bir prognostik faktor oldugunu, iPET

pozitif olan hastalarin bile tam remisyon gésterebilecegini
belirtmislerdir. iPET pozitif olan hastalarin yaklasik
yarisinda tedavi degisikligi olmamasina ragmen ePET
negatif olarak sonuglanmis ve iPET negatif olan hastalar
ile benzer sonuglar elde edilmistir. Calismanin sonucuna
gore iPET, dustk riskli hastalarda progresyonsuz
sagkalim (PFS) veya genel sagkalim agisindan 6ngoriide
bulunmazken, ePET’in bu agidan daha basarili sonuglar
ortaya koydugu belirtilmistir. HUde oldugu gibi NHLde
de iPET pozitif olsa bile ePET’in daha glvenilir bir
prognostik belirte¢ oldugu gosterilmistir. NHLUde ePET’in
dogrulugu yapilan meta-analizlerle degerlendirilmistir.
Zijlstra ve ark. (25) 350 NHL hastasinda duyarllik ve
0zgllligu sirasiyla %72 ve %100; Terasawa ve ark. (27)
254 NHL hastasinda duyarlihk ve o6zgulligl sirasiyla
%33-77 ve %82-100 olarak belirtmislerdir. ileri evre
ve erken evre HL hastalarinda iPET ve 9 yillik sagkalim
karsilastirilmis, iPET’in negatif veya pozitif olusu ile PFS
arasinda anlamli iliski oldugu ve HLl'de 2 kiir adriamisin,
bleomisin, vinblastin, dakarbazin sonrasi ¢ekilen PET/
BT’nin prognostik degeri acikca gosterilmistir (28).
Artik, iPET’in kemosensitivite gostergesi olarak kabul
edilebilecegi agiktir. Negatif bir iPET iyi PFS, pozitif iPET
daha kot PFS ile iligkilidir (29). Ancak ortak gorus iPET
negatif olsa da tedavi sonrasi mutlaka PET/BT gekilmesi
gerekliligidir. DBBHL ve ileri evre HL ile yapilan calismalar
2 kir KT sonrasi yapilan iPET’in hizlh yanit verenlerle
yavas yanit verenlerin ayrimi agisindan iyi bir sonug
ongoricusi oldugunu belirtmislerdir. iPET, uluslararasi
prognostik skorlardan (IP1) bagimsiz bir prediktordir ve
kemosensitivitenin belirteci olarak dusinalebilir (Sekil
1).

PET/BT, DBBHL dahil olmak tzere NHLUlerin baz alt
tiplerinde kemik iligi tutulumunu belirlemede kemik iligi
biyopsisi kadar hassastir (23). Tedavi ile kemik iligine
ait degisikliklerin dizelmesi zaman alabilmektedir. Lenf
nodlarinda metabolik yanit elde edilip kemik iliginde
fokal devam eden FDG tutulumu varsa MR, biyopsi veya
daha sonra tekrarlanan PET/BT ile degerlendirilebilir.
Bu kriterler ile lenfomalarin ¢ogunlugunu olusturan
(yaklasik %70) HL, DBBHL ve FLli hastalarin yer aldig
genis serilerde degerlendirmeler yapilmis; periferal
T-hicreli lenfomalar, ekstranodal natural killer T-hiicreli
lenfomalarda da (NK/T) DS kullanimi énerilmistir (30,31).

DBBHL heterojen bir hastalik olup R-CHOP

(rituksimab-siklofosfamid,  doksorubisin,  vinkristin
ve prednizon) standart tedavi rejimidir. Ancak,
hastalarin  %12,7-15'i R-CHOP’ye primer direngli

olup, diger KT’lere de ¢apraz direng gosterebilirler.
Bu hastalari erken dénemde tanimak ve onlara yeni
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ve daha etkili terapotik stratejiler sunmak énemlidir.
Dusuk pozitif 6ngori degeri nedeniyle iPET'in DBBHL
degerlendirmesindeki islevi tartismali olmaya devam
etmektedir. DBBHL hastalarinda iPET'de, ASUV__ gibi
prognostik degerlendirme yodntemleri rapor edilmis
olmasina ragmen, DS daha kolay kullanima sahiptir.
ePET’den farkh olarak iPET'in yarari Gzerine ve 6zellikle
pozitif-negatif tanimlamalarina ait tartismalar devam
etmektedir. Calismalarin ¢cogu Lugano Kriterlerine gore
DS 4 ve 5’i pozitif kabul ederken, bazi arastirmacilar
sadece DS 5’in pozitif kabul edilmesi gerektigini
desteklemektedirler. Bu nedenle Xie ve ark. (32) iPET'in
tahmin basarisini artirmak amach bir degerlendirme
modeli Gzerinde calismislardir. Baslangic ve 4 kir
KT sonrasi maksimal SUV degerindeki azalma olarak
tanimladiklari  ASUV__ "1, Deauville kriterleri ile
degerlendirmisler. DS 4 olan hastalarinda heterojen
tedavi sonu tam yanit oranlari saptadiklari igin
Deauville ile ASUV__ 't kombine kullandiklari modifiye-
Deauville modelini gelistirmislerdir. Arastirmacilar DS
4 ve ASUV__ >%70 olan hastalar ile DS 1-3 olanlari
negatif grup olarak kabul etmigler, DS 4 ve ASUV__
<%70 olan hastalar ile DS 5 olanlar pozitif gruba
almislar ve sonug¢ olarak Modifiye-Deauville modeli

Sekil 1. Non-Hodgkin lenfoma tanili hastada bazal (A) ve iPET (B)
MIP gorintileri; iPET'de kemosensitif hastalik ve tam metabolik
yanit (DS 1) mevcuttur

MIP: Maksimum yogunlukta projeksiyon, DS: Deauville skorlamasi

kullanarak KT’ye zayif yanit veren hastalari daha iyi ayirt
edebildiklerini ve bu hastalari erken saptayip riske gore
uyarlanmis bireysellestirilmis terapotik stratejiler ile
DBBHL hastalarinda klinik sonuglarin iyilesebilecegini
belirtmislerdir (32). PET/BT’ye dayali yanita uyarlanmis
tedavi, iPET pozitif olan ileri evre HL hastalarinda
sonuglar iyilestiriyor gibi goriinse de, relapslarin ¢cogu
iPET negatif olan hastalarda meydana gelmis olup,
bu yaklasimin sinirlamalarini géstermektedir (Sekil 2)
(33). Zaman ve ark.’nin (34) calismalarina dahil ettikleri
DBBHL tanili iPET’i negatif olan (DS 1-3) 185 hastanin
%34’Unde takipte rekiirrens gelismistir. Negatif iPET’i
olan hastalarin bazal PET’lerinde SUV__ >22,6 esik
degerinin bagimsiz bir prognostik belirte¢ olabilecegi,
erken cevaba ragmen, ozellikle baglangic SUV__ >
22,6 olan hastalarin yakin takibe ihtiyaci oldugunu
belirtmisleridir (34). Negatif iPET’i olan 393 HL hastasi
ile yapilan bir calismada, 39 hastada pozitif ePET
saptanmistir. Negatif iPET sonrasi izlenen pozitif ePET’i
olan hastalarin pozitif iPET’i olan hastalara kiyasla
tedaviye daha kotu cevap verdigini belirtmislerdir
(29). Tokola ve ark. (35) iPET’de DS >4 olan DBBHL
hastalarini pozitif kabul etmistir. Pozitif iPET’i olan
35 hastaya histopatolojik degerlendirme yapilmis ve
sadece 9 hastada lenfoma ile uyumlu sonug gelmistir.
Bu calismaya gore iPET’in yanlis pozitiflik orani oldukga
ylksek bulunmus, iPET’in sadece biyopsi i¢in tarama
amaciyla c¢ekilebilecegini, pozitif iPET’in biyopsi
ile dogrulanmasi gerektigi belirtilmistir. Calismada
ayrica biyopsi sonucu negatif gelen pozitif iPET’i olan
hastalarin prognozunun, negatif iPET’i olan hastalarin
prognozu ile benzer sekilde iyi oldugunu saptamislardir
(35).

Otolog kok hiicre transplantasyonu olan hastalarda
fonksiyonel goriintiilemenin relaps ve refrakter hastaligi
ongormede vyeri oldugunu belirten calismalar da
bulunmaktadir. Poulou ve ark’nin (36) meta-analizinde
incelenen calismalar HL ve NHL'de kurtarma ve yiksek
doz KT sonrasi, ancak transplantasyon Oncesi yapilan
PET/BT’nin transplantasyon basarisini 6ngérmede roll
oldugunu gostermistir. Calismalar arasinda belgelenen
klinik heterojeniteye ragmen, meta-analiz verileri
lenfomali hastalarda nakil 6ncesi PET/BT’nin prognostik
etkisini dogrulamistir. Nakil Oncesi negatif PET/BT’si
olmayan hastalarda 6lim riskinin dort kat, progresyon
riskinin ¢ kat daha ylksek oldugunu belirtmislerdir.
PET/BT sagkalim ve progresyon riskini tahmin etmek
icin kullanilabilir olsa da pozitif PET sonucunun
transplantasyondan dislama kriteri olarak kullanilmamasi
gerektigini vurgulamislardir.
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Sekil 2. Hodgkin Lenfoma tanili hastada bazal (A), iPET (B) ve ePET (C) MIP goriintuleri; iPET’de kemosensitif hastalik (tam metabolik yanit)

izlenmesine ragmen ePET Deauville skor 5 ile uyumludur
MIP: Maksimum yogunlukta projeksiyon

Metabolik Tiimor Belirtegleri

Tarihsel olarak, metabolik olarak aktif hastalik
hacimlerini 6lgmeye olan ilgi, (¢ ana amacg tarafindan
yonlendirilmistir: lezyonel dozimetri igin kullanilabilecek
verileri tliretmek, hasta prognozunu tahmin etmek ve
tedaviye yaniti 6lgmek.

Lenfomada prognoz tayini icin IPl  sistemi
kullaniimaktadir. Ancak klasik prognostik faktorler,
ylksek riskli hastalari se¢mede ve tedavi basarini
ongérmede basarili degildir ve timor yikini tahmin
edememektedir. Bu sebeple yeni prognostik faktorlere,
timor yikinin net olarak belirlenmesine ve tedaviye
yanitin erken ve dogru degerlendiriimesine ihtiyag
duyulmaktadir. Metabolik tiimor volimi (MTV) ve total
lezyon glikolizisi (TLG) gibi timor yukini 6lgmek igin
kullanilan kantitatif metabolik prognostik parametrelerin
klinik, biyolojik ve molekiler bilgilerle birlestirilmesi
daha iyi bir hasta siniflandirmasina olanak saglayip,
kisisellestirilmis tedavi igin yol gosterici olabilmektedir
(5). Gupta ve Singh (37) DBBHL hastalarinda evreleme
PET’inde hesaplanan MTV’'nin prognostik 6nemini
degerlendirmis ve iPET’deki yanit ile karsilastirmislardir.

Evreleme PET’indeki MTV’nin prognozu 0&ngérme
duyarlihginin %86,6, negatif 6ngorli degerinin %93,3;
iPET’in duyarliliginin %13,3 ve negatif 6ngdri degerinin
%66,2 oldugunu belirtmisler, evreleme PET’indeki
MTV’nin duyarliligi ve negatif 6ngori degerinin iPET’den
daha Gstlin bir prognostik gosterge oldugunu oOne
sirmislerdir (37). Zucca ve ark/nin (38) 138 DBBHL
hastasinin dahil edildigi calismasinda evreleme ve
2. kir KT sonrasi 11-14. gln arasinda iPET yapilmis,
MTV, SUV__  ve TLG d&lcuimleri degerlendirilmistir.
Volumetrik PET parametrelerinin evrelemede sahip
olduklari prognostik gecerliligi iPET'de de koruduguna
ve interim parametrelerin baslangicta elde edilenlerle
entegrasyonunun, tek basina uluslararasi indekslerden
daha iyi performans gosteren prognostik modellere yol
acarak tanimlamayi iyilestirebilecegini belirtmislerdir
(38). Deauville vyanit kriterleri, rezidiel timorin
fizyolojik referans alanlari ile goérsel karsilastirmasina
dayanan bir skorlama sistemidir. Ancak, PET yaniti bir
suregtir ve gorsel degerlendirmeler optik illlizyonlarla
bozulabilir. Optik illlizyonlari ortadan kaldirip ve DS'yi
surekli bir 6lgege genisletmek amaciyla Hasenclever ve
ark. (39) tarafindan yeni bir yari otomatik kantifikasyon
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yontemi (qPET) gelistirilmistir. qPET, timorin en yiksek
metabolizmaya sahip dort vokselin SUV_  degeri ile
karaciger SUV___  degerinin bolimidur. qPET degeri
en yuksek rezidiel tutulumu olan lezyon igin kaydedilir.
Yazarlar DS ve qPET degerlerini 898 pediatrik HL
hastasinin iPET goriuntilerinde karsilastirmis ve gPET’in
kullanilabilir  bir yéntem oldugunu belirtmislerdir.
Daha sonraki yillarda ayni arastirma ekibi bu yéntemin
erigkin HL hastalarinda da kullanilabilirligini 450 hastada
arastirmiglar (RAPID trial) ve eriskin hastalar icin de
uygun bir metod oldugunu saptamislardir (40).

Sonug olarak en anlamli ve eyleme gegirilebilir bilgi,
muhtemelen tek basina herhangi bir parametreden
ziyade klinik, goruntiileme ve biyolojik faktorlerin bir
kombinasyonundan gelecektir. Yapilan ¢alismalarda,
iPET goriunttlemede degerlendirilen tedavi yaniti ile
MTV’nin bir kombinasyonu, prognostik gruplarin daha
iyi ayrilmasina yol agmistir (41).

Tedavi Sonrasi PET/BT’nin Tuzaklar

Lenfomalarin iPET ve ePET degerlendirilmeleri
sirasinda yanlis pozitif sonuclara neden olabilecek bazi
durumlar vardir. Bu durumlarin bilinmesi ve taninmasi
hasta yonetimi agisindan olduk¢a 6nemlidir. Dubreuil
ve ark. (42) lenfoma hastalarinda tedavi sirasinda
veya sonrasinda gorulebilecek baslica yanhs pozitiflik
nedenlerini sunmuslardir.

Mevcut Enfeksiyon/Enflamasyon: iPET ve ePET’de
en sik gorilen tuzak olup genellikle akciger enfeksiyonu
seklinde karsimiza c¢ikar. Enfeksiyon varliginda FDG
paterni genellikle hafif ve yaygin olup, BT goriintilerinde
genellikle kiglk peribronsiyal opasiteler izlenir.
Rituksimab veya bleomisine sekonder olusabilecek
interstisyel akciger hastaligi da iyi taninmalidir.

Timus Hiperplazisi: KT'den sonra siklikla ilk 6 ayda
ortaya cikabilir. Cogu hastada timik tutulum ters V
paterni gosterir ancak nadiren orta hatta fokal tutulum
odagi izlenebilir.

Graniillomatozis: Persistan hiler ve mediyastinal
hipermetabolik lenf nodlar izlenebilir. Sik goérilmesi
nedeniyle hasta sarkoidoz agisindan arastiriimalidir.
Ayrica immunoterapi ile indiiklenen granilomatozis de
akilda tutulmahdir.

Non-spesifik Lenf Nodlan: Tedaviye vyanit
degerlendirmesinde lenfoma disi (reaktif) lenf nodu
tutulumlari agisindan dikkatli olunmalidir. Ozellikle
servikal, aksiller ve inguinal bolgelerde izlenen lenf nodu
tutulumlari hastanin mevcut yanit durumu, baslangi¢
tutulumlari ve klinigi ile birlikte degerlendirilmelidir.

Non-spesifik  Gastrointestinal Tutulum: Mide,
duodenum ve barsaklarda, peristaltizm, mukozal yapilar
veya lenfositik hiicre konsantrasyonu nedeniyle fizyolojik
tutulum izlenebilir.

Kahverengi Yag Dokusu Aktivasyonu: Soguk kaynakl
ve diyete bagli termojenez doku aktivasyonuna yol agarak
supraklavikiiler, mediastinal ve perirenal boélgelerde
yogun FDG tutulumunu indlkleyebilir.

Yag Nekrozu: Mezenterik yag nekrozu oldukca
nadir gortlen bir durumdur. Mezenterik alanda
distk yogunluklu dokuya karsilik gelen FDG tutulumu
durumunda yag nekrozu distintlmelidir. Diger alanlarda
tam yanit gosteren bir hastada mezenterik lenf nodlari
varligl pannikilit agisindan anlaml olabilir.

Lenfoma Transformasyonu: PET/BT’de yetersiz yanit
ve metabolik olarak progrese lezyon var ise lenfoma
transformasyonu olasiligida distiniilmelidir. Bu dénisim
genellikle baslangigtaki hastalik bolgesinde ortaya ¢ikar.
Baslangic lezyon/lezyonlarinda tam yanit ancak baska bir
lokalizasyonda yeni odak varligi seklinde de izlenebilir.

immiinoterapi: Giiniimiizde giderek artan siklikta
kullanilmaya baslanan bu tedavi modalitesinin yarattigi
lenfosit infiltrasyonuna bagh yanlis pozitif sonuglar
ortaya cikabilir. Bu tedaviler ayrica grantilomatozis, artrit,
hepatit, pankreatit, hipofizit ve kolite neden olabilir.

Sonug

Lenfoma i¢in daha etkili tedavilerin kullaniimasi ve
goriintilemede daha hassas ve spesifik teknolojilerin
gelismesi, evreleme ve yanit kriterleri agisindan
gincelleme gereksinimlerine yol agmistir. Bu gelismeler
acik ve evrensel olarak uygulanabilir olmali ve ¢alismalar
arasinda hastalarin ve sonuglarin karsilastirmasini
kolaylastirmaldir. PET/BT géruntilerinde kademeliolarak
viziiel degerlendirmeden kantitatif degerlendirmeye
dogru bir kayma egilimi bulunmaktadir ancak gliniimuz
pratiginde halen en yaygin kullanilan DS ve Lugano
kriterleridir. Immiinoterapi yanitini degerlendirirken
LYRIC'den yararlanilmali ve tedavinin yol agabilecegi olasi
yanlis pozitif sonuglar agisindan dikkatli olunmahdir.

Sonu¢ olarak lenfoma hastalari PET/BT ile
degerlendirilirken yapilan arastirmalarin bir sentezi
olarak:

e Her
cekilmelidir.

e iki kiir KT sonrasi iPET ile erken degerlendirme ve
tedavi bitiminde ePET yapilmalidir.

e Hem iPET hem de ePET'de Deauville, Lugano ve
RECIL gibi standartlasmis kriterler kullaniimahdir.

hastaya evreleme PET/BT’si mutlaka
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e PET/BT degerlendirilirken yardimc  metabolik

parametrelerden yararlanilabilir.

* PET/BT gekimleri esit fiziksel ve teknik kosullarda

cekilmeli, degerlendirme ayni metodlar kullanilarak ve
klinik bulgulardan yararlanilarak yapiimaldir.

10.

11.

12.

13.

Kaynaklar

Sung H, Ferlay J, Siegel RL, et al. Global Cancer Statistics
2020: GLOBOCAN Estimates of Incidence and Mortality
Worldwide for 36 Cancers in 185 Countries. CA Cancer J Clin
2021;71:209-249.

Eude F, Toledano MN, Vera P, Tilly H, Mihailescu SD, Becker
S. Reproducibility of Baseline Tumour Metabolic Volume
Measurements in Diffuse Large B-Cell LymphomA: Is There a
Superior Method? Metabolites 2021;11:72.

Jhanwar YS, Straus DJ. The role of PET in lymphoma. J Nucl
Med 2006;47:1326-1334.

Kirby AM, Mikhaeel NG. The role of FDG PET in the
management of lymphoma: what is the evidence base? Nucl
Med Commun 2007;28:335-354.

Meignan M. VI. FDG-PET as a biomarker in lymphoma:
from qualitative to quantitative analysis. Hematol Oncol
2015;33:38-41.

Turk Hematoloji Dernegi. Lenfoma tani ve tedavi kilavuzu.
istanbul, Ekim 2020.

Khalifa N, Fawzy A. The Comparative analysis of PET/CT and
Contrast CT in the Evaluation of Patients with Lymphoma.
Egyptian J Nucl Med 2010;2:8-17.

Cheson BD, Horning SJ, Coiffier B, et al. Report of an
international workshop to standardize response criteria for
non-Hodgkin’s lymphomas. NCI Sponsored International
Working Group. J Clin Oncol 1999;17:1244.

Juweid ME, Stroobants S, Hoekstra OS, et al. Use of
positron emission tomography for response assessment
of lymphoma: consensus of the Imaging Subcommittee of
International Harmonization Project in Lymphoma. J Clin
Oncol 2007;25:571-578.

Cheson BD, Pfistner B, Juweid ME, et al. Revised response
criteria for malignant lymphoma. J Clin Oncol 2007;25:579-
586.

Meignan M, Gallamini A, Meignan M, Gallamini A, Haioun C.
Report on the First International Workshop on Interim-PET-
Scan in Lymphoma. Leuk Lymphoma 2009;50:1257-1260.
Cheson BD, Fisher Rl, Barrington SF, et al. Recommendations
for initial evaluation, staging, and response assessment
of Hodgkin and non-Hodgkin lymphoma: the Lugano
classification. J Clin Oncol 2014;32:3059-3068.

Mamot C, Klingbiel D, Hitz F, et al. Final Results of a
Prospective Evaluation of the Predictive Value of Interim
Positron Emission Tomography in Patients With Diffuse Large
B-Cell Lymphoma Treated With R-CHOP-14 (SAKK 38/07).
Clin Oncol 2015;33:2523-2529.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

Biggi A, Gallamini A, Chauvie S, et al. International validation
study for interim PET in ABVD-treated, advanced-stage
hodgkin lymphoma: interpretation criteria and concordance
rate among reviewers. J Nucl Med 2013;54:683-690.

Wahl RL, Jacene H, Kasamon Y, Lodge MA. From RECIST to
PERCIST: Evolving Considerations for PET response criteria in
solid tumors. J Nucl Med 2009;50 Suppl 1:122-150.

O JH, Lodge MA, Wahl RL. Practical PERCIST: A Simplified
Guide to PET Response Criteria in Solid Tumors 1.0. Radiology
2016;280:576-584.

Younes A, Hilden P, Coiffier B, et al. International Working
Group consensus response evaluation criteria in lymphoma
(RECIL 2017). Ann Oncol 2017;28:1436-1447.

Berzaczy D, Haug A, Staber PB, et al. RECIL versus Lugano for
Treatment Response Assessment in FDG-Avid Non-Hodgkin
Lymphomas: A Head-to-Head Comparison in 54 Patients.
Cancers (Basel) 2019;12:9.

Cheson BD, Ansell S, Schwartz L, et al. Refinement of the
Lugano Classification lymphoma response criteria in the era
of immunomodulatory therapy. Blood 2016;128:2489-2496.
Ferrari C, Maggialetti N, Masi T, et al. Early Evaluation of
Immunotherapy Response in Lymphoma Patients by 18F-FDG
PET/CT: A Literature Overview. J Pers Med 2021;11:217.

Ha CS, LeBlanc M, Schoder H, et al. Potential impact of
consolidation radiation therapy for advanced Hodgkin
lymphoma: a secondary analysis of SWOG S0816. Leuk
Lymphoma 2020;61:2442-2447.

Moghbel MC, Mittra E, Gallamini A, et al. Response
Assessment Criteria and Their Applications in Lymphoma:
Part 2. J Nucl Med 2017;58:13-22.

Armitage JO, Gascoyne RD, Lunning MA, Cavalli F. Non-
Hodgkin lymphoma. Lancet 2017;390:298-310.

Press OW, Li H, Schoder H, et al. US Intergroup Trial of
Response-Adapted Therapy for Stage Il to IV Hodgkin
Lymphoma Using Early Interim Fluorodeoxyglucose-Positron
Emission Tomography Imaging: Southwest Oncology Group
S0816. J Clin Oncol 2016;34:2020-2027.

Zijlstra JM, Lindauer-van der Werf G, Hoekstra OS, Hooft L,
Riphagen I, Huijgens PC. 18F-fluoro-deoxyglucose positron
emission tomography for post-treatment evaluation of
malignant lymphoma: a systematic review. Haematologica
2006;91:522-529.

Barnes JA, LaCasce AS, Zukotynski K, et al. End-of-treatment
but not interim PET scan predicts outcome in nonbulky limited-
stage Hodgkin’s lymphoma. Ann Oncol 2011;22:910-915.
Terasawa T, Nihashi T, Hotta T, Nagai H. 18F-FDG PET for
posttherapy assessment of Hodgkin’s disease and aggressive
Non-Hodgkin’s lymphoma: a systematic review. J Nucl Med
2008;49:13-21.

Zinzani PL, Rigacci L, Stefoni V, et al. Early interim 18F-FDG
PET in Hodgkin’s lymphoma: evaluation on 304 patients. Eur
J Nucl Med Mol Imaging 2012;39:4-12.




186

Gozde Yaman Miitevelizade. Lenfomanin Tedavi Yanitinda PET/BT

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

Rigacci L, Puccini B, Broccoli A, et al. Clinical characteristics
of interim-PET negative patients with a positive end PET
from the prospective HD08-01 FIL study. Ann Hematol
2020;99:283-291.

Khong PL, Huang B, Lee EY, Chan WK, Kwong YL. Midtreatment
"8F-FDG PET/CT Scan for Early Response Assessment of SMILE
Therapy in Natural Killer/T-Cell Lymphoma: A Prospective
Study from a Single Center. J Nucl Med 2014;55:911-916.

Li YJ, Li ZM, Xia XY, et al. Prognostic value of interim and
posttherapy 18F-FDG PET/CT in patients with mature T-cell
and natural killer cell lymphomas. J Nucl Med 2013;54:507-
515.

Xie W, Liu MK, Jiang XF, et al. Improved prediction of
chemoresistance in patients with diffuse large B-cell
lymphoma through a new interim positron emission
tomography-computed tomography evaluation model. Acta
Oncol 2021:1-9.

Stephens DM, Li H, Schoéder H, et al. Five-year follow-up
of SWOG S0816: limitations and values of a PET-adapted
approach with stage I/IV Hodgkin lymphoma. Blood
2019;134:1238-1246.

Zaman MU, Fatima N, Zaman A, Zaman U, Zaman S, Tahseen
R. Progression Free Survival and Predictor of Recurrence in
DLBCL patients with Negative Interim 18FDG PET/CT Using
Standardized Imaging and Reporting Protocols. Asian Pac J
Cancer Prev 2020;21:2343-2348.

Tokola S, Kuitunen H, Turpeenniemi-Hujanen T, Kuittinen O.
Interim and end-of-treatment PET-CT suffers from high false-
positive rates in DLBCL: Biopsy is needed prior to treatment
decisions. Cancer Med 2021;10:3035-3044.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

Poulou LS, Thanos L, Ziakas PD. Unifying the predictive value
of pretransplant FDG PET in patients with lymphoma: a
review and meta-analysis of published trials. Eur J Nucl Med
Mol Imaging 2010;37:156-162.

Gupta N, Singh N. To evaluate prognostic significance
of metabolic-derived tumour volume at staging
18-flurodeoxyglucose PET-CT scan and to compare it with
standardized uptake value-based response evaluation on
interim 18-flurodeoxyglucose PET-CT scan in patients of non-
Hodgkin’s lymphoma (diffuse large B-cell lymphoma). Nucl
Med Commun 2020;41:395-404.

Zucca E, Cascione L, Ruberto T, et al. Prognostic models
integrating quantitative parameters from baseline and
interim positron emission computed tomography in patients
with diffuse large B-cell lymphoma: post-hoc analysis from
the SAKK38/07 clinical trial. Hematol Oncol 2020;38:715-725.
Hasenclever D, Kurch L, Mauz-Kérholz C, et al. qPET - a
quantitative extension of the Deauville scale to assess
response in interim FDG-PET scans in lymphoma. Eur J Nucl
Med Mol Imaging 2014;41:1301-1308.

Georgi TW, Kurch L, Hasenclever D, et al. Quantitative
assessment of interim PET in Hodgkin lymphoma: An
evaluation of the gPET method in adult patients in the RAPID
trial. PLoS One 2020;15:e0231027.

Schoder H, Moskowitz CH. Metabolic Tumor Volume in
Lymphoma: Hype or Hope? J Clin Oncol 2016;34:3591-3594.
Dubreuil J, Salles G, Bozzetto J, et al. Usual and unusual
pitfalls of 18F-FDG-PET/CT in lymphoma after treatment: a
pictorial review. Nucl Med Commun 2017;38:563-576.



