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Hematolojik Malignitelerde Pozitron
Emisyon Tomografisi/Manyetik
Rezonans Goruntuleme

Positron Emission Tomography/Magnetic Resonance Imaging in
Hematologic Malignancies
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0z

Hematolojik maligniteler bircok alt tipi bulunan, farkli gidis
ve prognozlara sahip heterojen bir gruptur. Kendi icerisinde
lenfomalar, miyelom ve losemiler olarak G¢ ana gruba
ayrilabilir. Ozellikle lenfoma ve miyelom yonetiminde F-18
florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarl
tomografi (F-18 FDG PET/BT) vazgecilmez bir goriintileme
yontemidir. Bununla birlikte BT'nin  yumusak doku
rezoliisyonunun disik olmasi ve kemik iligi goriintiilemede
yetersiz kalabilmesi hematolojik malignitelerin yonetiminde
problem vyaratabilmektedir. Manyetik rezonans (MR)
goruintileme sagladigi yiiksek yumusak doku kontrasti ve
kemik iliginin yiksek duyarlihkta degerlendirebilmesi F-18
FDG PET/BT'nin eksik kaldigi yerleri tamamlayabilmekte
ve hematolojik malignitelerin yonetiminde onemli vyer
tutmaktadir. Bununla birlikte MR goriintilemede olusan
artefaktlar, akciger parankiminin gortntiileme sorunlari ve
tedavi yanitini gérece daha gec¢ gostermesi gibi handikaplari
mevcuttur. Son donemde hayatimiza giren F-18 FDG PET/MR
gorintilemesi F-18 FDG'nin sagladigl metabolik bilgi ile MR'in
sagladigi yiiksek doku kontrasti ve ek fonksiyonel bilgileri
birlestirerek birbirinin eksik kaldigi alanlar doldurmaktadir.
Ayrica BT'nin getirdigi ek iyonizan radyasyonun MR'da
olmamasi 6zellikle cocukluk caginda sik goriilen lenfomalarin
degerlendirilmesinde  onemli bir avantajdir. Miyelom
degerlendirmesinde ozellikle kemik iligi infiltrasyonlarinin
degerlendirmesinde MR'in sagladig ytiksek rezoliisyon biyuk
umut vadetmektedir. Bununla birlikte PET/MR sistemlerinde
atentiasyon diizeltme sorunlari, artefaktlar, ulasilabilirligin
kisith olmasi, akciger parankiminin degerlendirme sorunlari

Abstract

Hematological malignancies represent a heterogeneous group
with numerous subtypes, each exhibiting distinct courses and
prognoses. They can be broadly categorized into three main
groups: lymphomas, myelomas, and leukemias. In particular,
F-18 fluorodeoxyglucose positron emission tomography/
computed tomography (F-18 FDG PET/CT) is an indispensable
imaging modality in the management of lymphomas and
myelomas. However, the limitations of CT, including its low soft
tissue resolution and inadequacies in bone marrow imaging,
can pose challenges in the management of hematological
malignancies. Magnetic resonance imaging (MRI), with its
high soft tissue contrast and superior sensitivity in evaluating
bone marrow, complements the limitations of F-18 FDG PET/
(T, thereby playing a crucial role in the management of these
malignancies. Nonetheless, MRI is not without its drawbacks,
such as the presence of artifacts, challenges in imaging lung
parenchyma, and a relatively delayed depiction of treatment
response. Recently, the introduction of F-18 FDG PET/MRI
has combined the metabolic information provided by F-18
FDG with the high tissue contrast and additional functional
data offered by MRI, effectively bridging the gaps left by
each modality alone. Furthermore, the absence of additional
ionizing radiation in MRI, as compared to CT, is a significant
advantage, particularly in the assessment of lymphomas
that are commonly observed in pediatric populations. In
the evaluation of myeloma, the high resolution provided
by MRI in assessing bone marrow infiltrations is particularly
promising. However, several significant challenges remain,
including attenuation correction issues in PET/MRI systems,
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ve gorece ylksek maliyeti en buyuk handikaplandir. Her
iki sistem arasindaki standart uptake degerleri arasindaki
uyumun daha net ortaya konulmasina ihtiya¢ duyulmaktadir.
Hematolojik malignitelerde PET/MR'in yeri hakkindaki yeterli
sayl ve kapsamda calisma olmamasi nedeniyle halen giincel
kilavuzlara girmemekle birlikte ilerleyen donemde yeni
calismalarla birlikte girmesi kaginilmaz goriinmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hematolojik malignitler, lenfoma,
miyelom, pozitron emisyon tomografisi, manyetik rezonans
gortintiileme, Hodgkin lenfoma, non-Hodgkin lenfoma

artifacts, limited accessibility, difficulties in evaluating
lung parenchyma, and relatively high costs. There is a need
for more comprehensive studies to clearly establish the
concordance between standardized uptake values across both
systems. Although the current lack of sufficient studies on the
role of PET/MRI in hematological malignancies precludes its
inclusion in clinical guidelines, it seems inevitable that it will
be incorporated as more research becomes available in the
future.

Keywords:  Hematological  malignancies, lymphoma,
myeloma, positron emission tomography, magnetic resonance
imaging, Hodgkin lymphoma, non-Hodgkin lymphoma

Giris

Hematolojik maligniteler bircok alt tipi bulunan, her
alt tipinin farkh ozelliklerde oldugu dolayisiyla da farkli
prognozlara sahip olan ve klinik yonetimleri degiskenlik
gosteren sik rastlanan bir seri malignite grubudur.
Lenfomalar, losemiler ve miyelom olarak (ic ana baslikta
toplanabilir. American Cancer Society verilerine gore ABD’de
goriilen yeni kanser olgularinin yaklasik %10’ununu
olusturmaktadir. Lenfoma hematolojik malignitelerin
buyik kismini (%48) olusturmakta bunu l6semiler (%33)
ve miyelom (%19) takip etmektedir (1).

Farkli ozelliklere sahip bu gruplarin prognozlar, klinik
yonetimi ve takip algoritmalari farkhliklar tasir. Basta F-18
florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi (F-18 FDG
PET) olmak tzere goriintiileme yontemleri lenfomanin
klinik yonetiminde vazgecilmez olup miyelom tani ve
takibinde de onemli yeri bulunmaktadir. Losemilerde ise
endikasyonlaridaha kisith olmakla birlikte 6zellikle malign
transformasyonlarin tespitinde 6nem tasimaktadir.

Hematolojik  malignitelerin  degerlendirilmesinde
gerek PET gerekse de manyetik rezonans (MR) sik
kullanilan  goriintileme modaliteleridir. Hibrit PET/
MR cihazlarinin hayatimiza girmesiyle PET'in sagladig
metabolik-fonksiyonel bilgilere ek olarak MR'in sagladig
yiiksek doku rezoluisyonu ve farkl sekanslarla saglanan
ek fonksiyonel bilgiler hematolojik malignitelerin
degerlendirilmesinde umut vadetmistir. Ayrica BT'nin
yarattigl iyonizan radyasyonun MR'da mevcut olmamasi
ozellikle cocuk grubunda olmak (izere 6nemli bir
avantajdir. Bu yazida lenfoma ve miyelomada PET/MR'in
sagladigl avantajlar, dezavantajlar, eksik kalabilecegi
alanlar ve klinik kullanimdaki yeri tartisilacaktir.

PET/MR Cekim Protokolii

PET/MR gorlntilemede protokol olustururken en
onemli problemimizsire kontroltidiir. PET/MR gantirisinin
gorece kictik olmasi ve viicut koili gereksinimi pozitron
emisyon tomografisi/bilgisayarli  tomografiye  (PET/
BT) kiyasla daha klostrofobik bir ortam yaratmaktadir.
Uzun cekimler hasta tahammilind zorlayarak ¢ekimin
tamamlanamamasina ya da hareket sorunlarina neden
olabilir. Ayrica isleyisi de aksatabilir. Protokol olustururken
gereksiz goruntilemelerden kacinirken ihtiyac duyulan
bilgilerden taviz verilmemesi onemlidir. Hematolojik
maligniteler icin standart bir protokol olmamakla birlikte
en sik kullanilan sekanslar sunlardir:

a) Multiplanar  rekonstriiksiyona imkan saglayan
aksiyel 3D gradient-eko Dixon veya hizli spin-eko T1-
agirhikli sekanslar

b) Serbest nefes ve arka plan baskilama (SPIR veya
STIR bazh teknikler) ile en az iki b-degerinde (0-50 ve 800-
1000) alinan aksiyel difiizyon agirhkh goriintileme (DAG)
sekansi

) Koronal (lenfoma icin) ve/veya sagital (miyelom icin)
planda STIR veya yag baskilamal T2-agirlikli sekanslar

d) Hizli spin-eko T2-agirlikh sekanslari (2)

DAG, su molekullerinin mikroskobik hareketlerini
(diflizyonunu) temel alan bir gorintileme teknigidir.
Maligniteler gibi yogun hiicre icerikli dokularda su difiizyonu
kisitlanir.  Hematolojik malignitelerin  yiksek hiicre
icerigine sahip olmasi DAG'I avantajli hale getirmektedir.
Sagladigi yiiksek duyarlilik ve lezyon kontrasti lezyonlarin
tespitini kolaylastirir. Diflizyon agirlikli gériinttlerden elde
edilen veriler ile hesaplanan gortinur diflizyon katsayisi
(ADC) su molekdillerinin diflizyon hizinin kantitatif olarak
Olciilmesine imkan saglar. Nekrotik dokunun malign
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hiicre gurubundan ayrimina yardimc olur ve tedavi
yanitinin degerlendirilmesine katki saglar.

Kontrast kullanimi tartismali olsa da kontrastli
gorintilemenin DAG'a katkisinin net gosterilememesi,
ek maliyet yaratmasi ve nadir de olsa goriilebilecek yan
etkiler nedeniyle rutin kullanimi  onerilmemektedir
(3,4,5,6).

Lenfomalar

Lenfomalar heterojen bir malignite grubu olup B
hiicreleri, T hiicreleri ve NK hiicrelerinin farkli olgunlasma
asamalarindaki kontrolstiz proliferasyondan kaynaklanir.
Klasik olarak Hodgkin lenfoma (HL) ve non-Hodgkin
lenfomalar (NHL) olarak iki ana gruba ayrilir. HUler bu
grubun yaklasik %10’unu olusturmakta olup %90’ in1 NHL
olusturmaktadir. NHLUler kaynaklandigi hiicre grubuna
gore (B, T, NK hicreli) alt gruplara ayrilirken, HL klasik ve
nodiler lenfosit predominant HL olarak iki gruba ayrilir.
Ayrica klinik gidisatlarina gore agresif (ylksek gradeli) ve
indolent (disuk gradeli) olarak iki gruba ayrilabilirler.
NHLU'lerin vyaklastk %30’unu difiiz buyik B hicreli
lenfomalar olusturmakta olup bunu yaklasik %20-25'ini
olusturan ve indolent lenfoma grubunda olan folikiler
lenfoma (FL) izler (7,8).

Gorildigu gibi lenfomalar bircok farkl alt tipe ve
davranisa sahip genis bir malignite grubudur. Gerek
prognozlari gerekse de klinik yonetimleri kendi iclerinde
farklihklar tasir. Lenfoma alt tiplerinin biyiik cogunlugu
artmis glukoz metabolizmasi gosterdiginden, bircok
kilavuz onerisiyle birlikte F-18 FDG-PET/BT yaygin
olarak kullanilan ve vazgecilmez bir gortintiileme
yontemidir (9,10,11). Standart uptake degeri (SUV) PET
goruintilemelerinde kullanilan ve dokudaki aktivite
yogunlugunu gosteren semikantitatif bir degerdir. Agresif
NHL ve HL'de yiiksek SUV degerleri izlenmekte olup FL
gibi indolent alt tiplerde daha dusiik seviyelerde SUV
degerleri izlense de artmis metabolizma gostermeleri
nedeniyle hastalik yonetiminde tercih  sebebidir
(Sekil 1). Bununla birlikte ekstranodal marjinal zon
(MALT) lenfoma gibi marjinal zon lenfomalar, mantle
hiicreli lenfomalar, kronik lenfositik losemi/lenfoma
(KLL/SLL),  lenfoplazmasitik  lenfoma  (Waldenstrom
makroglobulinemi), kutanoz T hiicreli lenfomalar gibi
cok yavas biiyiime paternine sahip alt tiplerde ise
genellikle cok duistik ve varyasyon gosteren FDG tutulumu
izlendiginden standart gorlntiileme yontemi olarak
tercih edilmemektedir (10,11).

Tedavi vyaniti degerlendirmesinde F-18 FDG PET/
BT 2007 vyilinda International Working Group (IWG)
kriterlerine dahil edilmis ve mediastinal kan havuzu
aktivitesi referans nokta olarak kabul edilmistir. Tedavi
sonrasi F-18 FDG PET/BT calismasinda 2 cm’den biyik
ve mediastene kiyasla artmis aktivite tutulumu gosteren
lezyonlar rezidiel hastalik olarak kabul edilmistir. Ayrica
tedavi sonu goriintlilemesine ek olarak tedavi arasi
goriintileme (interim) ile yanitin erken degerlendirilmesi
onerilmistir (12,13). Ardindan 2009 yilinda tedavi yaniti
degerlendirmesinde Deauville skorlamasi (DS) gelistirilmis
ve kullanimi énerilmistir (14). Bu skorlama sisteminde
mediastendeki kan havuzu aktivitesi ve fizyolojik karaciger
aktiviteleri referans noktalari olarak alinmistir. Lezyonu
FDG tutulumu yoksa skor 1, mediasten ile es veya diisiik
tutulum varsa skor 2, mediastenden fazla fakat karaciger
ile es veya daha dusuk tutulum varsa skor 3, karacigerden

Sekil 1. Difuz buyik B hiicreli lenfoma. Paraaortakaval lenfatik
alanlarda aksiyal F-18 FDG PET (B) ve fiizyon imajlarinda (A)
yogun FDG tutulumu gosteren multipl lenf nodlari (mavi ok) ile
bu seviyede L3 vertebrada T1A faz i¢i imajlarinda (C) hipointens
goriinimde, DAG imajlarinda (D) diffiizyon kisitlamasi gosteren ve
yogun FDG tutulumunun (A, B) eslik ettigi kemik metastazi (yesil ok)
izlenmektedir

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografi, DAG: Difiizyon
agirhkl gortintiileme
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ithml yiksek tutulum varsa skor 4 ve karacigerden belirgin
ylksek tutulum varsa veya lezyon yeni olustuysa skor 5
olarak siniflandinimaktadir.

Bunlari takiben 2014 yilinda International Conference
on Malignant Lymphoma tarafindan DSyi baz alan
Lugano kriterleri ve 2017 yilinda IWG tarafindan The
Response Evaluation Criteria in Solid Tumours 1.1 ile
Lugano kriterlerini birlestiren Response Evaluation Criteria
in Lymphoma (RECIL) kriterleri olusturuldu (11,15). Bu
iki kriter glinimiizde tedavi yanitini degerlendirmede
kullanilan ana kriterlerdir (16). Her iki kriter arasindaki
temel fark Lugano kriterlerinde lezyon DS'sinin 4’ln
altinda olmasi (DS 3 tartismali olmakla birlikte) lezyon
boyutundan bagimsiz tam yanit icin yeterli iken RECIL
kriterlerinde DS'nin 4’Gin altinda olmasina ek olarak en
az %30’luk bir boyutsal azalma gerekmesidir. Ayrica her
iki simiflamanin BT bazl degerlendirme kriterlerinde de
farklilik olup Lugano kriterlerinde alti hedef lezyonun iki
boyutlu 6lciimiine ihtiya¢ duyulurken RECIL kriterlerinde
tichedef lezyonuntek boyutlu 6l¢timiine ihtiyac duyulmasi
daha pratik bir yontem olmasini saglamaktadir. Her iki
kriterin de birbirine benzer sonuglar verdigi calismalarla
gosterilmistir (17,18). Bunlarin haricinde inisyal F-18 FDG
PET/BT calismasindan elde edilen SUV, metabolik timor
voliimu ve total lezyon glikolizisi gibi degerlerin prognoz
ile iliskili oldugu ve yiiksek degerlerin kot prognozu
gosterdigi bircok lenfoma alt tipi icin ortaya konmustur
(19,20,21).

Lenfomada PET/MR

Lenfomalarin yonetiminde PET/MR gtincel kilavuzlara
gorece yeni bir modalite olmasi ve PET/BT'ye kiyasla daha

az calismaya sahip olmasi nedeniyle heniiz girmemistir.
Ayrica maliyetinin  fazla olmasi halen arastirma
merkezlerinde sinirli  olmasina neden olmaktadir.
Bununla birlikte MR komponentinin sagladigi yilksek
doku rezoliisyonu, ek fonksiyonel bilgiler ve iyonizan
radyasyonun olmamasi gibi nedenlerle klinisyenlerin ilgi
odagindadir (Sekil 2).

MR goruntiileme ozellikle F-18 FDG-PET/BT'nin
fizyolojik tutulum yogunlugunun yiiksek olmasi nedeniyle
yetersiz kaldigi ve BT'nin yumusak doku kontrastinin
yeterli olmadig merkezi sinir sitemi (MSS) lenfomalarinda
ya da bu bolgeye invazyonlarin degerlendirilmesi gibi
ek durumlarda kullanilmaktadir. Bununla birlikte
teknolojik gelismeler ve son vyillardaki calismalarla MR
goriintiilemenin katkilari artarak gosterilmis ve klinik
pratige girisi hizlanmistir.

PET/MR ve TV-MR

Hematolojik  malignitelerin  degerlendirilmesinde
PET/MR'In  katkilarini anlamak icin  oncelikle tim
viicut MR (TV-MR) goriintiilemenin F-18 FDG PET/BT ile
karsilastirmalarina bakmak uygun olacaktir. Yapilan
calismalarda ozellikle DAG iceren TV-MR'In F-18 FDG
PET/BT ile benzer sonuglar verdigi ve uyum oranlarinin
yuksek oldugu bircok calismada gosterilmistir (22,23,24).
F-18 FDG PET/BT ve TV-MR'I karsilastiran 2016 tarihli
meta analiz calismasinda %91 hastada uyumlu olduklar
gosterilmis, duyarlihklar sirasiyla %63-100 ve %59-100
oraninda verilmistir (25). Bununla birlikte ek DAG veya
kontrasth gortntilerin  anlamli  katki saglamadigini
gosteren calismalar da mevcuttur (5,26). Ayrica DAG'In

hareket artefaktlarina hassas olmasi  onemli  bir
B TR
B d
b o
P

-l -

Sekil 2. Difiiz buytik B hiicreli lenfoma (DBBHL). DBBHL tanili hastanin her iki femur alt yarisinda koronal F-18 FDG PET imajlarinda (B)
yogun tutulum gosteren T2-STIR imajlarinda (A) hiperintens goriiniimde kolaylikla secilebilen primer hastaligin tutulumu ile uyumlu kemik

lezyonlari izlenmektedir

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografi
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dezavantajidir. Ozellikle alt boyun ve mediastinal alanda
solunum ve kardiyak atimlara bagl izlenen hareket
artefaktlari bu alanlarin DAG ile degerlendirilmesini
zorlastirabilmektedir. Bu bolgelerin lenfomalarda sik
tutulan alanlar oldugu da goz 6niine alindiginda onemli
bir handikaptir (16).

F-18 FDG tutulumu dusik ve degisken olan
MALT lenfoma gibi alt tiplerde, FDG gorlintiilemenin
duyarhhgimin -~ onemli  olcide  azalmasi,  TV-MR
goruntilemeyi on plana c¢karmaktadir. Bu hasta
grubunda, TV-MR incelemesi, F-18 FDG PET/BT'ye kiyasla
belirgin Usttinlik gostermektedir. DAG MR ile F-18 FDG
PET/BT'nin karsilastirildigi bir ¢alismada, FDG tutulumu
dustk ve varyasyon gosteren MALT lenfoma ve KLL/SLL
gibi gruplarda, DAG MR'in duyarhhg (%94,4) F-18 FDG
PET/BTye (%60,9) gore belirgin bir sekilde daha yiiksek
bulunmustur (27).

PET/MR ve PET/BT

Konu hakkinda sinirli calisma olmakla birlikte mevcut
calismalarda FDG afiniteli lenfomalarda PET/MR'in PET/BT
ile benzer sonuclar verdigi gosterilmistir (28,29,30,31,32).
Bunula birlikte her iki modalitenin de bilinen
handikaplar bazi tutulum bolgelerinde 6ne gecmelerine
sebep olmaktadir. Hodgkin lenfoma hastalarinda yapilan
prospektif bir calismada kontrastli ve diagnostik BT ile
yapilan F-18 FDG PET/BT ile kontrastsiz F-18 FDG PET/MR'I
karsilastiriimis evreleme dogrulugu birebir benzer (%90)
bulmustur. Bununla birlikte tutulum alanlarina ayri ayr
bakildiginda farkhliklar goze carpmaktadir. Bilindigi gibi
akcigerin disuk doku yogunlugu ve hareketli bir alan
olmasi MR goriintilemenin en &nemli sorunlarindan

biridir. Konvansiyonel sekanslar ile alinan gortintilemeler
uzun eko zamanlari nedeniyle lezyonlarin atlanmasi ile
sonuclanmaktadir. Bu calismada da F-18 FDG PET/BT
akciger lezyonlarinin %100’Unu tespit edebilirken F-18
FDG PET/MR %60°da kalmistir. Bununla birlikte BT'nin
yetersiz kaldigi kemik lezyonlarinda ise F-18 FDG PET/MR
one cikmistir (%100, %50) (33).

Her iki gortntlileme yonteminin SUV degerlerini
karsilastiran bircok calismada benzer ve uyumlu sonuclar
elde edilmistir (29,31,32,34). Calisma tasarimlarinda
enjeksiyon sonrasi birinci saatte F-18 FDG PET/BT
goriintileri ve enjeksiyondan >2 saat sonra ise F-18 FDG
PET/MR gortntileri elde edilmistir. Her iki calismanin SUV
degerleri arasinda yiiksek korelasyon izlenmekle birlikte
F-18 FDG PET/MR'In daha ge¢ alinmasina ragmen SUV
degerlerinin genel olarak gorece daha az oldugu dikkati
cekmektedir. Bu konu hakkinda 2016 yilinda yapilan
bir prospektif calismada F-18 FDG PET MR ve F-18 FDG
PET BT gortintileri ardisik olarak ayni giin elde edilmis
ve cekim sirasina gore iki gruba ayrilmistir. Once PET/BT
goriintilemesi yapilan grupta SUV degerlerinde farkhlik
izlenmezken, once PET/MR gortintiilemesi yapilan grupta
SUV degerleri daha diistik 6lctilmdistiir (28). Bu da F-18FDG
PET/MR'In  SUV degerlerini oldugundan daha dustk
gosterebildigini dusundirmekle birlikte daha kapsamli
ve daha dogru planlanmis calismalara ihtiyac duyuldugu
asikardir.

F-18 FDG PET/MR gortintiilemenin diger bir avantaji
da radyasyon maruziyetidir. MR gorintilemenin BT
gibi iyonizan radyasyon icermemesi oOzellikle cocuk yas
grubunda énemli bir avantajidir. Daha 6nce bahsettigimiz
calismada F-18 FDG PET/MR goriintilemenin PET/BT'ye

Sekil 3. Multipl miyelom (MM). MM tanili hastanin sakrumda belirgin olmak tzere pelvik kemiklerde aksiyal F-18 FDG PET imajlarinda (B)
yogun tutulum gosteren ve aksiyal DAG (b:1000) imajlarinda da (B) belirgin difiizyon kisitlamasi gosteren primer hastaligin tutulumlariyla

uyumlu multipl kemik lezyonlari mevcuttur

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografi, DAG: Diflizyon agirlikh gortintiileme




358

Onur Erdem Sahin. Hematolojik Malignitelerde PET/MR

Sekil 4. Multipl myelom (MM). Prostat kanseri tanisi bulunan olguda
sol iliak kemikte aksiyal F-18 FDG PET (A) ve fiizyon imajlarinda (B)
yogun aktivite tutulumu gosteren aksiyal T1A faz i¢i imajlarinda
(O) hipointens goriintimde ve aksiyal DAG (b:1000) imajlarinda (D)
diftizyon kisitlamasi gosteren kemik lezyonu (mavi ok) izlenmis olup
biyopsi ve klinik degerlendirme sonucu MM tanisi almistir

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografi, DAG: Diflizyon
agirhikl gortintileme

kiyasla radyasyon maruziyetini %45 oraninda azalttig
izlenmektedir (28).

Sonug olarak F-18 FDG PET/MR goriintileme F-18
FDG PET/BT ile benzer sonuclar vermektedir. Ozellikle
FDG afinitesi az alt tiplerde, kemik iligi tutulumlarinda
ve MSS tutulumlarinda ustiin  gorinmektedir. Diger
malignitelerde de oldugu gibi akciger parankim tutulumu
PET/MR'in yumusak karnidir. Bununla birlikte radyasyon
maruziyetini onemli olciide azaltmasi ozellikle cocukluk
cag lenfomalari icin 6nemli bir avantajidir. Maliyeti
nedeniyle halen belli bash arastirma merkezlerinde
bulunmasi PET/BT'nin yerini kisa vadede alamayacagini
dustndirse de ulasilabilir olmasi halinde kullanimi
siklasacaktir. Semikantitatif degerlendirmede SUV gibi
parametreler bircok calismada F-18 FDG PET/BT ile yiiksek
korelasyon gostermekle birlikte gorece disiik oldugu
dikkati cekmektedir. Ayrica bazi c¢alismalar arasinda
farkhliklar da bulunmaktadir. Bu konunun daha genis ve

dogru planlanmis calismalarla aydinlatiimasi tedavi yaniti
degerlendirmelerindeki hatalarin da ontine gececektir.

Multipl Miyelom

Miyelom lenfomalardan sonra en sik gorilen
hematolojik malignite olup yash ve erkek popiilasyonda
daha sik izlenir (1). Plazma hicrelerinin  klonal
proliferasyonundan kaynaklanir. Antikor dretiminden
sorumlu plazmahticrelerininbu hastalikta trettigianormal
antikor ve proteinlerin birikimi hastalik patogenezinde
onemli yer tutar. Bircok hastada tedavi sonrasi niiks
veya direncin izlenmesi kir saglamayi zorlastirmakta
ve prognozunun diger hematolojik kanserlere kiyasla
kot olmasina neden olmaktadir. Bununla birlikte yillar
icerisinde tedavilerdeki gelismeler ile birlikte sagkalim
sureleri artmis olup 5 yil ve (izeri sagkalim yaklasik %55
oraninda izlenmektedir (35).

Miyelomun (¢ evresi oldugu kabul edilmektedir.
Tum miyeloma hastalarinin 6nemi belirsiz monoklonal
gamopati (MGUS) adi verilen selim ve asemptomatik bir
evreden gectigi kabul edilir. Ardindan genellikle tedavi
gerektirmeyen asemptomatik gidisli smoldering miyeloma
(SM) ve sonrasinda da semptomatik multipl miyelom
(MM) izlenmektedir. Tanida agirlikla laboratuvar bulgulari
kullaniimakla birlikte goriintiileme yontemlerinin énemli
yeribulunmaktadir. Uzunvyillarboyunca kemiklezyonlarinin
tespitinde tlim viicut radyografi kullaniimistir. Bununla
birlikte radyografide lezyonun izlenmesi icin %50-75
kemik doku kaybi gerektirmesi duyarliiginin az olmasina
ve zaman icerisinden yerini kesitsel gortintiilemelere
birakmasina neden olmustur (36,37).

IWGM tani kriterlerine gore asemptomatik olan MGUS
ve SM tanisi icin laboratuvar ve kemik iligi bulgulari
yeterli olup gortintiilemenin yalnizca MM dislayici yeri
mevcuttur. MM tanisinda ise kemik iligi klonal plazma
hiicre oraninin >%10 olmasi veya biyopsi konfirme
plazmasitom izlenmesine ek olarak miyelom tanimlayici
olaylardan (CRAB ve SLiM kriterleri) en az birinin mevcut
olmasi gerekmektedir. Gortintiileme yontemleri de bu
noktada devreye girmektedir (2,38).

SLiM Kriterleri:

* S(Sixty): Kemik iligi klonal plazma hiicre oraninin en
az %60 olmasi,

* Li (Light chains): Etkilenen-etkilenmeyen serum serbest
hafif zincir oraninin en az 100 olmasi

* M (MR): MR'da birden fazla 5 mm veya daha biiyik
lezyon izlenmesi.
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CRAB Belirti ve Bulgulari

* C(Calsium): Hiperkalsemi

* R (Renal): Bobrek yetmezligi

* A (Anemi)

* B (Bone): FDG tutulumundan bagimsiz olarak F-18
FDG PET-BT, BT veya radyografide bir veya daha fazla
osteolitik lezyon izlenmesi (38).

Kriterlerde de gorildigu lzere gerek BT (disuk doz
veya dual enerji) gerek MR gerekse de F-18 FDG PET/BT MM
tanisinda kullanimi 6nerilen goriintiileme yontemleridir.
Her birinin birbirlerine avantaj ve dezavantajlari oldugu
yerler mevcuttur.

Diisiik doz ttim vicut BT (DDTV-BT) ulasilabilirligi,
maliyetinin dusuk olmasi, kisa siirede alinabilmesi
(yaklasik 1dk) ve gorece dusik radyasyon icermesi
nedeniyle tercih edilmektedir. MR'In altin standart kabul
edildigi bir calismada duyarlihgr %70 ozgullugi %91
bulunmus olup pozitif prediktif degeri %94 iken negatif
prediktif degeri %59'da kalmistir. Ayni calismada dual
enerjili BT ile alinan sanal kalsiyum dislama goriintileri
ile bu oranlarin sirasiyla %91, %91, %96, %83 degerlerine
yukseldigi gosterilmistir (39). Bununla birlikte bu teknikte
kullantlan sinir hounsfield tnite degerleri hakkinda bir
standart mevcut degildir. Ayrica ekstramediiller hastalik
(EMD) tespitinde ve tedavi yaniti degerlendirmesinde
yetersiz kalabilmektedir (40).

TV-MR kemik iligi degerlendirmesinde en duyarh
goriintileme yontemi  kabul edilmektedir. IWGM
miyeloma stiphesi bulunan olgularda DDTV-BT veya F-18
FDG PET/BT negatif veya kararsiz gelmesi durumunda
TV-MR onermektedir (41). Tedavi yanit degerlendirme
amaciyla 2021 yilinda yapilan meta analiz calismasinda
MR'In duyarlilik ve ozgillik degerleri %87 ve %57
bulunurken, F-18 FDG PET'in ise sirasiyla %64 ve %82
hesaplanmistir (42). MR'in duyarhiliginin F-18 FDG PET/
BT'nin ise 6zgulliguntin yiksek oldugu goze carpmaktadir.
Alt grup analizlerine baktigimizda ise referansin sadece
kemik iligi biyopsisi alindigi calismalarda F-18 FDG
PET/BT'nin duyarlihgr %70’e, MR'Iin 6zgilligu ise %83’e
ctkmaktadir. Ayrica MR'a DAG eklenmesi duyarlilig
%74'den %93’e yiikseltmektedir (42). MM’ye bagli vertebral
fraktlirt osteoporotik fraktirden ayirt etmede de MR'In
basarisi gosterilmistir (43). Ayrica DAG'In sagladigi ADC
degerleri ve Dixon bazli gorintilerden elde edilen faz
ici ve faz disi sinyal farkliliklari sonucu degerlendirilen
yag fraksiyonu tedavi sonrasi yanit degerlendirmesinde
yardimcr olmaktadir (44). 2019 yilinda onerilen Miyelom

Yanit Degerlendirme ve Tani Sistemi’ ne gore tedavi
sonrasl lezyonun ADC degerinde >%40 artis olmasi veya
ADC degerinin 1400 um?/s’nin altindan stiine yiikselmesi
tedaviye yanit kriterleri arasinda belirlenmis olup DAG'In
onemini ortaya koymaktadir (45).

F-18 FDG PET/BT, MM tanisi ve tedavi
degerlendirmesinin yani sira SM ve MM ayriminda da
onerilmektedir (46). Ayrica sagladigi prognostik bilgiler
hastalik yonetimine katki saglamaktadir. Ugten fazla
fokal lezyon izlenmesi, yiksek maksimum SUV degeri
(SUV,_.J (agirhkla>4,2), EMD varligi ve tedavi sonras
F-18 FDG tutulumunun devam etmesi kot prognoz
gostergeleridir (46). F-18 FDG PET/BT'nin MR'a kiyasla en
buyik handikaplarindan biri difiiz tutulumlar agirhkh
olmak tzere kemik iligi tutulumlarini kagirabilmesidir
(47). En buyuk avantajlarindan biri ise tedavi yanitini MR
bulgulari daha olusmadan ortaya koyabilmesidir.

Uygulanan tedaviler sonrasi  siklikla  relapsin
izlendiginden bahsetmistik. Bu da akla minimal rezidiel
hastalik olarak bilinen, kiicik ama klinik olarak onemli
bir miyelom hiicre grubunun varhgini devam ettirdigini
dustndirmektedir. Bu hasta grubunda F18-FDG PET/
BT kritik oneme sahiptir (41). MR'In etkinligi ise net
ortaya koyulmamakla birlikte umut vadetmektedir. 2018
yilinda yayinlanan bir calismada DAG, F-18 FDG PET/
BT'ye kiyasla daha fazla fokal rezidiiel lezyon (%21 vs. %6)
yakalamistir (48). F-18 FDG PET/BT goriintilemede gec
gortintilemenin katki saglayabilecegi gosterilmistir. Bu
konu hakkinda 2020 yilinda yapilan bir calismada tim
viicut kemik iligi F-18 FDG tutulumunun gec goriintiilerde
artis gostermesinin tedaviye kotu yanit ile iliskili oldugu
ortaya konulmustur (49). Konu hakkindaki calismalar
kisitli olsa da umut vadetmektedir (50).

PET/MR

Gorece yeni bir goriintlileme yontemi olmasi
nedeniyle F-18 FDG PET/MR kilavuzlarda halen vyerini
almamistir. Bununla birlikte her iki modalitenin de ayri
ayri kullaniminin énerildigi ve birbirine dstiin olduklari
alanlar disuntldiginde PET ve MR kombinasyonunun
MM yonetiminde avantaj saglayacagini tahmin etmek
zor degildir (Sekil 3). Bununla birlikte konu hakkindaki
cahismalar kisith olup daha cok ve kapsamli calismalara
ihtiya¢c duyulmaktadir. F-18 FDG PET/MR'in yeni tani
SM ve MM’de katkisinin degerlendirildigi bir calismada
her iki grupta da kombine degerlendirmenin katkisi
gosterilmistir (51).
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F-18 FDG PET/MR'In atentiasyon diizeltme yontemleri
PET/BT'den farkhiliklar tasimaktadir. Bu konu hakkinda
2015 yilinda yapilan bir calismada birinci saatte alinan
F-18 FDG PET/BT ve ikinci saatte alinan F-18 FDG PET/
MR gorintilerinin  karsilastirilmasinda daha gec
alinmasi ragmen F-18 FDG PET/MR'da ortalama SUV
degeri (SUV_) ve SUV__ (sirasiyla 3,9 ve 5,8) F-18 FDG
PET/BT'den (sirasiyla 5,5 ve 7,9) anlamli olarak daha
diisuk oldugu izlenmistir (52). Son donemde yayinlanan
ve benzer zamanlarda cekimlerin elde edildigi diger
bir calismada gerek tedavi oncesi gerek tedavi sonrasi
SUV_ ve SUV __ degerlerinde yiiksek korelasyon izlense
de F-18 FDG PET/MR'da degerlerin gorece daha disuk
oldugu dikkati ¢ekmektedir (53). Her iki sistemin
atenuasyon dizeltme farkhliklar bu farklilikta etkili
olmus olabilir ve tedavi yaniti degerlendirmede giinliik
pratikte gorebildigimiz F-18 FDG PET/MR ve F-18 FDG
PET/BT karsilastirmalarinda yaniltici sonuglara neden
olabilir.  Kantitatif degerlendirmedeki farkhliklarin
ortaya konulmasi dogru degerlendirme icin kritik olup
daha genis ve iyi planlanmis calismalarla ortaya konmasi
onem arz etmektedir. Lenfoma calismalarinda da benzer
bulgularin izlenmesi dikkati cekicidir.

Standart olarak onerilen bir cekim protokolii olmayip
STIR yag baskilama ile en az iki b-degerinde (0-50 ve 800-
1000) alinan aksiyal DAG goriintiileme, aksiyal-koronal
T1A Dixon goriintiileme ve sagital STIR goriintileme en
cok kullanilan sekanslar arasindadir (16,54).

Sonu¢ olarak miyelom tanisinda, tedavi vyaniti
degerlendirmesinde ve takibinde sikca basvurulan iki
goriintileme modalitesi olan F-18 FDG PET ve MR
kombine eden F-18 FDG PET/MR goriintiilemesi ylksek
etkinlik vadetmektedir (Sekil 4). Bununla birlikte
literattirde yeterli sayida ve kapsamda calisma olmamasi
nedeniyle kilavuzlarda yerini almamakla birlikte ilerleyen
zamanlarda vyeni calismalarla birlikte yerini alacag
dustnulmektedir. Halen ulasimi kisith ve gorece pahali bir
yontem olan PET/MR goriintilemenin ulasilabilirliginin
artmasi ve maliyetinin dismesi de sirece katki
saglayacaktir. Ayrica miyelom degerlendirmesinde PET/MR
ve PET/BT sistemleri arasindaki SUV deger uyumunun daha
net ortaya koyulmasi karsilastirmali degerlendirmelerdeki
yanilgilari azaltacaktir.

Sonug

Hematolojik malignitelerin  onemli bir bolimini
olusturan lenfoma ve miyelomun klinik yonetiminde

goriintileme yontemleri onemli yer tutmaktadir. Gerek
lenfomada gerekse de miyelomda F-18 FDG PET/BT ve MR
goriintileme etkili, duyarl ve vazgecilmez modalitelerdir.
Yakin zamanimizda hayatimiza giren PET/MR goriintiileme
F-18 FDG PET'in sagladigi fonksiyonel bilgileri MR'in saglad g
yiiksek yumusak doku cozinirligi ve ek fonksiyonel
verilerle  birlestirmesi  hematolojik ~ malignitelerin
goriintiilenmesinde buytk bir heyecan yaratmistir. Ayrica
BTnin varattigi ek iyonizan radyasyonun onlenmesi
ozellikle cocuk hastalarda 6nemli bir avantaj yaratmaktadir.
Bununla birlikte PET/MR'in yiiksek maliyeti biiytk arastirma
merkezleri disinda yayginlasmasinin éniine gecmekte ve
ulastlabilirligini azaltmaktadir. PET/BT'ye kiyasla atentiasyon
diizeltme farkhiliklari bulunan PET/MR goriintiilemede SUV
degerleri arasindaki uyumun veya farkliliklarin daha net
ortaya konulmasi tedavi yaniti degerlendirmesinde 6nem
arz etmektedir. Guinumuzde klinik kilavuzlara girememis
olmakla birlikte ilerleyen donemlerde calismalarin artmasi
ve PET/MR'In yayginlasmasiyla birlikte kilavuzlarda yerini
almasi kacinilmaz gortinmektedir.
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