Tytuk: Ocena przydatnosci pozytonowej emisyjnej tomografii w diagnostyce i
leczeniu chorych na raka Zotgdka.

Stowa kluczowe: Rak zotadka; PET/CT; 18F-FDG; Radioterapia

Streszczenie

Zalozenia teoretyczne: Wskazania do stosowania metody 18F-FDG-PET/CT w diagnostyce
raka zotadka nadal pozostajg dyskusyjne. Jedng z przyczyn jest niski poziom wychwytu
radioznacznika FDG przez komorki nowotworowe w tej lokalizacji, co moze utrudniaé
interpretacje badania. Pomimo ograniczen metody, wyniki publikowanych w ostatnich latach
badan dotyczacych raka zotadka zachgcaja do wnikliwej analizy korzysci ptynacych z tej

metody diagnostyki i ukazujg jej wielowymiarowy potencjal.

Cel: Celem pracy jest ocena przydatnosci badania PET/CT w diagnostyce i planowaniu
radioterapii u chorych na raka zotadka oraz wartosci prognostycznej wybranych parametrow
metabolicznych wyznaczonych w badaniu 18F-FDG-PET/CT.

Material: Przeanalizowano grupe uprzednio nieleczonych 111 chorych na raka zotadka
w stopniu klinicznego zaawansowania I-IV, u ktérych wykonano badanie 18F-FDG-PET/CT.
Wszyscy chorzy wyrazili pisemng zgode na przeprowadzenie badania. Diagnostyka
wykonywana byta celem oceny wyj$ciowego zaawansowania choroby lub jako badanie

do planowania radioterapii.

Metody: W pracy oceniono czuto$¢, specyficznosé, dodatnia i ujemng wartos¢ predykcyjna
metody 18F-FDG-PET/CT w wykrywaniu rozsiewu odlegtego u chorych na raka zotadka. Do
oceny wplywu zmiennych klinicznych i1 metabolicznych na ryzyko wystapienia falszywie
ujemnego wyniku badania PET/CT zastosowano regresje logistyczng, nastepnie wykonano
krzywe ROC celem wyznaczenia punktu odciecia dla zmiennych cigglych. Dla czynnikow
znamiennie wptywajacych na ryzyko wystapienie fatszywie ujemnego wyniku PET/CT,
wykonano analize w tabelach dwudzielczych ze wspodlczynnikiem zgodnosci (test chi?

Pearsona).

W kolejnym etapie, za pomocg modeli: jedno- i wieloczynnikowego Coxa (model regresji
postepujacej) oraz jednoczynnikowego Kaplana-Meiera (test log-rank) uwzgledniajacych
czynniki kliniczno-patologiczne oraz metaboliczne okreslono parametry prognostyczne dla

przezycia catkowitego. Analiza wielowariantowa przeprowadzona byla metoda krokowa



wsteczng. Analizy poprzedzono wyznaczeniem, przy uzyciu krzywych ROC warto$ci
progowych dla ciggtych parametréw metabolicznych i klinicznych, ktére najlepiej przewiduja

ryzyko zgonu.

W dalszym etapie analizy wyselekcjonowano grupe 24 chorych z rozpoznanym
nieresekcyjnym lub nicoperacyjnym rakiem zotgdka, u ktérych badanie PET/CT wykonano do
planowania radykalnej radioterapii. Dla tych chorych, przy uzyciu wspétczynnika pokrycia
przestrzennego (SCI) poréwnano objetosci guza konturowane na bazie badania PET oraz
badania TK, ponadto przeprowadzono analiz¢ oceniajaca wplyw diagnostyki metabolicznej na

konturowanie obszaréw tarczowych.

Whyniki: Zidentyfikowano sze$¢ niezaleznych czynnikow prognostycznych, ktore mozna
uporzadkowac w 3 grupy. Pierwszg stanowig czynniki kliniczne: obecnos¢ rozsiewu odlegtego
oraz parametr zapalny PLR. Zaréwno rozsiew jaki i PLR >112,94 wiaza si¢ z prawie
2,5 krotnym zwigkszeniem ryzyka zgonu. Drugg grupe stanowig stosowane metody leczenia
tj. zabieg chirurgiczny (obejmujacy gastrektomi¢) oraz zastosowanie chemioterapii, ktore
zmniejszajg ryzyko zgonu w zakresie od 2,5 do 3-krotnie. W trzeciej grupie znalazly sie¢
parametry metaboliczne guza tj. MTV25<28,16 cm®oraz MTVao <49,95 cm®, ktére zmniejszaja
prawie 2,5 krotnie ryzyko zgonu. Parametr MTV25 stanowit najsilniejszy, niezalezny czynnik
prognostycznym dla przezycia calkowitego u chorych na raka zotadka, ponadto objetosc
MTV2,5 korelowata z najwigksza iloscig parametrow klinicznych, a wraz z innymi
parametrami wolumetrycznymi tj. TLG2,5; MTV40 i TLG40 dobrze odzwierciedlata kliniczne
Zaawansowanie nowotworu.

SUVmax >9,6 mierzony w guzie pierwotnym oraz metaboliczne parametry objetosciowe guza
zotadka tj. MTV i TLG, wyznaczane wg réznych algorytmow stanowity czynniki

prognostyczne dla przezycia catkowitego w analizie jednowariantowey.

W analizie korelacji najsilniejsze zaleznosci zaobserwowano migdzy objetoscig metaboliczng
MTV251 parametrem SUVmax guza zotadka (r=0,647; p<0,001); wychwytem FDG w guzie
pierwotnym 1 w przerzutowych weztach chtonnych (r=0,642; p<0,001) oraz pomigdzy
SUVmax guza pierwotnego i przerzutow odlegltych (r=0,521; p<0,001).

Dodatnig zalezno$¢ zaobserwowano migdzy poziomem SUVmax, MTVys oraz MTVa
mierzonymi w guzie pierwotnym 1 parametrami hematologicznymi tj. poziom leukocytow,
neutrofili oraz wspoétczynnik NLR, ponadto czynniki metaboliczne charakteryzujace ognisko
pierwotne raka zwigzane byty z wychwytem FDG w szpiku kostnym i sledzionie.



Czulo$¢, specyficznos¢, dodatnia warto$§¢ predykcyjna oraz ujemna warto$¢ predykcyjna
badania 18F-FDG-PET/CT w wykrywaniu rozsiewu odlegltego u chorych na raka zotadka
wynosity odpowiednio: 76,5%; 88,2%; 83,0% i 83,8%. W grupie badanej u 12% (13/111)
chorych wynik obrazowania PET/CT wptynat na dyskwalifikacje z leczenia radykalnego,
ze wzgledu na zobrazowanie ognisk rozsiewu odlegtego, ktore nie byly widoczne
we wczesniej wykonanych badaniach diagnostycznych. W tej grupie zawierato si¢ 5/35 (14%)

pacjentow, u ktorych PET/CT wykonano do planowania radioterapii.

Falszywie negatywny wynik badania 18F-FDG-PET/CT w ognisku pierwotnym lub
w ogniskach przerzutowych odnotowano u 19% badanych (21/111). Ryzyko fatszywie
ujemnego PET dla calej grupy badanej wynosito ok.31% 1 wzrastato do ok.44% w przypadku
gdy poziom SUVmax mierzony w prawidlowym migzszu watroby byl mniejszy niz 2,82.
Ponadto ryzyko rosto, az do ok. 52% dla rozpoznan histopatologicznych raka zotadka o typie

rozlanym wg klasyfikacji Lauren’a.

Pomiedzy obj¢tosciami GTV okonturowanymi w trakcie procedur do planowania radioterapii
na podstawie badania TK 1 PET odnotowano tylko 50% zgodnosci przestrzenne;.
Po dodatkowym uwzglednieniu obszarow aktywnych metabolicznie w badaniu PET w trakcie
konturowania guza pierwotnego, objetos¢ GTV istotnie wzrastata w poréwnaniu do GTV
standardowo wyznaczanego na podstawie badania TK. Wyjatkiem byty guzy 0
histopatologicznym typie rozlanym wg klasyfikacji Lauren’a, gdzie roznice miedzy GTVeer i

GTVrk najczescie] wynikaty z mniejszej objetoscig GTV uwidacznianej w badaniu PET.

Whioski: 18F-FDG-PET/CT jest przydatng metoda diagnostyki u chorych na raka Zotadka,
szczegOlnie dla oceny rozsiewu odleglego. Wyniki tego badania moga wplywacé na istotng
zmiang¢ wyjSciowego stopnia zaawansowania raka zofadka, ustalonego na podstawie
klasycznych metod obrazowania, a w przypadku wykrycia rozsiewu odleglego

na dyskwalifikacje z leczenia radykalnego.

W przypadku rozpoznania rakow o typie rozlanym wg klasyfikacji Laurena oraz u chorych,
u ktorych poziom SUVmax mierzony w prawidlowym migzszu watroby jest mniejszy niz 2,82;
ryzyko falszywie ujemnego wychwytu radioznacznika jest zwigkszone 1 interpretacja obrazow

18F-FDG-PET/CT powinna by¢ ostrozna.

Metaboliczne parametry objetosciowe guza pierwotnego tj. MTV i TLG (szczegodlnie
dla poziomu odcigcia SUV=2,5), poza rutynowo raportowanym poziomem SUVmax guza,

stanowig istotne zrodto informacji na temat zaawansowania raka zotadka, jego cech kliniczno-



patologicznych oraz prognozowanego przezycia catkowitego i powinny by¢ raportowane w
opisie badania 18-FDG-PET/CT. Na podstawie przeprowadzonych analiz parametrami
metabolicznymi o najwigkszym potencjale klinicznym 1 prognostycznym wydaja sie by¢

metaboliczne objetosci guza MTV25 oraz MTVag

Metoda 18F-FDG-PET/CT jest zrodlem odmiennej niz badanie TK, metabolicznej oceny
rozleglosci nacieku nowotworowego zotagdka, co moze wptyngé na zmian¢ objetosci obszaru
tarczcowego podczas planowania radioterapii  u chorych na nieresekcyjnego

lub nieoperacyjnego raka zotadka.



