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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Nazofarenks kanseri nadir görülen tümörlerden olup, definitif kemoradyoterapi 

başlıca tedavisidir. TNM evresi dışında tümör büyüklüğü, epidermal büyüme faktörü 

ve p53 artmış ekspresyonu, tedavi öncesi plazma Epstein Barr virus (EBV) DNA 

düzeyi gibi bazı klinik ve moleküler parametreler prognostik olarak bildirilmiştir. 

Primer tümör ve retrofarengial lenf nodu değerlendirmesinde manyetik rezonans 

görüntüleme (MRG) üstün iken, servikal lenf nodları ve metastaz açısından 2-deoksi-

2 [18F] fluoro-D-glukoz ([18F] FDG) pozitron emisyon tomografisi (PET/BT)’nin 

üstün olduğu bildirilmiştir (1-3). Ayrıca fonksiyonel MRG tetkikleri ile saptanan 

perfüzyon ve sellülarite (difüzyon) parametrelerinin klinik evre ile korelasyon 

gösterdiği rapor edilmiştir (4). 

Tedavi yanıtı endoskopik muayene, EBV titresi ve radyolojik görüntüleme ile 

yapılmaktadır. 10. haftada eğer muayenede gerilememişse alınan biyopsi pozitif ise 

persistan hastalık olarak kabul edilir (5). Kafa kaidesine uzanan derin yerleşimli 

tümörlerde görüntüme yöntemleri esastır. Rezidü hastalık ile tedaviye bağlı 

değişikliğin ayırt edilmesi zor olabilir. FDG-PET’in bilgisayarlı tomografi (BT) ve 

MRG’ye göre rezidü hastalığı belirlemede daha hassas olduğu bildirilmiştir (6). 

Ancak son yayınlarda difüzyon ve perfüzyon MRG ile de tedavi yanıtı 

değerlendirilmesinin önemine dikkat çekilmektedir (7). Rezidü hastalığın 

belirlenmesi ek tedavi planlanması açısından önemlidir. Geç yanıt veren hastalarda 

prognozun daha kötü olduğu bilinmektedir (5). 

Bu çalışmada nazofarenks kanseri nedeniyle kemoradyoterapi (KRT) 

uygulanmış hastalarda tedavi öncesi çekilen [18F] FDG-PET-BT ile saptanan 

metabolik aktivite parametreleri ile difüzyon ağırlıklı manyetik görüntüleme 

(DAMRG) ile belirlenen başta sellülarite olmak üzere birçok faktöre bağlı difüzyon 

kısıtlılığını gösteren “apparent diffusion coefficient (ADC)” değerlerinin tedavi 

yanıtı ve sağkalım açısından öneminin analiz edilmesi amaçlanmıştır. Ayrıca 

difüzyon kısıtlılığının maksimum “standart uptake volume (SUVmax)”, ortalama 

“standart uptake value (SUVmean)”, total lezyon glikoliz (TLG), metabolik tümör 

volümü (MTV) gibi metabolik aktivite parametreleri ile ilişkisi araştırılmıştır. Ayrıca 

tedavi öncesi metabolik aktivite ve difüzyon kısıtlanması değerlerinin T, N, M evresi 

gibi hastaya ait parametreler ile ilişkisi de değerlendirilmiştir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Anatomi 

Nazofarenks, transvers çapı antero-posterior çapından biraz daha uzun olan 

kübik şekilde bir odacıktır. Ön tarafında nazal kavite ile, alt tarafında ise orofarenks 

ile bağlantılıdır. Nazofarenks’in tavanı sphenoid kemiğin bazal kısmı ve oksipital 

kemik, tabanı ise yumuşak damağın üst yüzü tarafından yapılır. Nazofarenks’in 

lateral duvarları farengotimpanik borunun (Östaki borusu) açılış deliklerini içerir. Bu 

delikler torus tubarius denen çıkıntı ile çevrilidir. Torus tubarius, östaki borusunun 

kartilajının lateral farenks’in müköz membranını yükseltmesiyle oluşur. Torus’un 

arkasındaki boşluk Rosenmüller fossası da olarak bilinen farengeal girintidir. Bu 

boşluğun da bulunduğu lateral duvarlar, nazofarenks malignitelerinin en sık geliştiği 

yerdir. Nazofarenks arka duvarında muskulus konstriktor farengis superior, fasya 

faringobasillaris, fasya bukkofarengealis bulunmaktadır. Superior farengeal 

konstrüktör kas, kafatası tabanına doğru dikey olarak kasılırken, farengobasilar fasya 

aracılığı ile temporal kemiğin petröz parçasına ve oksipital kemiğe tutunur ve bu 

fasya ile örtülü alana Morgagni Sinus’u denir. Bu sinus’ten Östaki borusu ve 

musculus levator veli palatini geçer. Farengobasilar fasya, foramen lacerum ile 

devam eder ve foramen ovale, foramen spinosum, foramen jugulare, canalis 

hypoglossis’e oldukça yakındır. Bu yakınlık nazofarengeal tümörlerin, intrakraniyal 

yayılımında oldukça önemlidir (8). 
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Resim 2.1. A- Nazofarenks sagittal kesit anatomisi,  

 B- Nazofarenks aksiyel kesit anatomisi (8). 

 

2.2. Nazofarenks Lenfatiği ve Boyun Lenf Nodu Bölgeleri 

Nazofareks kanserinde yüksek orandaki boyun metastazlarının nedeni 

nazofarenksin zengin submukozal lenfatik ağa sahip olmasıdır. Bu zengin kapiller 

pleksusdan kaynaklanan lenfatik ilk olarak retrofarengeal ya da derin servikal lenf 

nodlarına drene olurlar. Retrofarengeal lenf nodları kraniyal sinirler ile yakın 

komşuluk yaparlar. Derin servikal lenf nodları retromandibular bölgeden toraks 

girişine kadar devam eder. Angulus mandibula bölgesindeki jugulodigastrik lenf 
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nodalarına nazofarenksin lateral kısmınının lenfatikleri drene olmaktadır. Başvuruda 

%60–80 oranında lenfatik tutulum mevcuttur. Bilateral lenfatik tulum oranı %50’nin 

üzerindedir (8). 

 

 

Resim 2.2. Boyun lenfatiklerinin tutulum oranları (8). 

 

2.3. Epidemiyoloji ve Etiyoloji 

Nazofarengeal karsinom nadir görülen bir kanser türüdür. Görülme sıklığı, 

Dünyanın değişik bölgelerinde farlı olup, Amerika ve Japonya’da 100.000’de 0.6 

iken Singapur’da 11, Hindistan’da ve Eskimolarda 17.2, Hong Kong’ta ise 26.9’dur 

(9, 10, 11). Türkiye’de ise Uzak Doğu ve Asya ülkelerinden düşük olup, 100.000’de 

1’dir (12). 

Düşük riskli popülasyonlarda yaşa göre bimodal dağılım görülmektedir. İlk pik 

insidans 15-25 yaşları arasında görülürken, ikinci pik 50-59 yaşlar arasında görülür 

(13, 14, 15). Yüksek riskli popülasyonda ise pik insidans yaşamın dördüncü ve 

beşinci dekatlarında gerçekleşir. Erkeklerde 2-3 kat daha fazla görülür. 
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Belirgin ırksal ve coğrafi dağılım hastalığın multifaktöriyel olduğunu 

göstermektedir. Güncel epidemiyolojik ve deneysel veriler 3 önemli etiyolojik faktör 

tanımlamıştır: I) Genetik, II) Çevresel, III) Viral. 

Güney Çin bölgesindeki popülasyonda ve onların nesillerinde görülen yüksek 

insidans, genetik faktörün önemini gözler önüne sermektedir. Yapılan bir genom 

çalışmasına göre 3 farklı şüpheli gen bölgesi tespit edilmiştir (16). Bununla birlikte 

HLA locus’una yakın bir genin hastalık riskini arttırdığı iddia edilmiştir (17). Bunun 

yanında, HLA A2, B46, B17 gibi haplotipler de nazofarengeal karsinom’a sahip 

olma riskini arttırmaktadır. 

Güney Çin bölgesinde yüksek oranda tuzlanmış balık tüketimi önemli bir 

çevresel etken olarak görülmektedir (18-21). Dimetilnitrozamin, tuzlanmış balıkta 

bulunan bir karsinojendir ve tavşanlarda üst solunum yollarında kanser gelişimini 

tetiklediği gösterilmiştir (19). Diğer çevresel etkenler arasında alkol tüketimi, toza 

maruz kalma, sigara içmek bulunmaktadır (22, 23). Çin’den Batı ülkelerine göç 

edenlerde, karsinom riski giderek azalmıştır ama hiçbir zaman Batı ülkelerinin doğal 

popülasyonlarındaki kadar az olmamıştır (24-26). Buell yaptığı bir araştırmada 

Amerika doğumlu ikinci nesil Çinlilerde riskin, Çin doğumlu birinci nesilden daha az 

olduğunu ve Amerika doğumlu birinci nesil beyazlarda risk azken ve Asya doğumlu 

ikinci nesil beyazlarda riskin arttığını göstermiştir (24). 

Irk ve bölgesel dağılıma bakmaksızın, EBV’nin özellikle non-keratinize 

karsinomlar ile belirgin bir ilişkisi mevcuttur (27). Nazofarengeal epitelyum’un 

premalignant lezyonları artmış EBV seviyesini göstermektedir. Bu nedenle EBV’nin 

tümorogenezis’in erken evrelerinde etkin rol oynadığını düşündürmektedir (28). 

EBV’nin bu etkisi latent membran proteinleri (LMP1, LMP2A) ve “EBV-determined 

nuclear antigens (EBNA1, EBNA2)” denen proteinleri üreten bir dizi latent gene 

bağlıdır (29). Bu proteinler nazofarengeal karsinomların erken evrelerinde 

üretilmektedirler. LMP1 birincil onkogendir ve proteinin C-terminal aktive edici 

bölgeleri MAPK, PI3K ve EGFR gibi sinyal yolaklarını aktive eder (30, 31). LMP1 

ayrıca immortalizasyondan sorumludur ve %80-90 oranında görülmektedir (32). 
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2.4. Tanı ve Evreleme 

Nazofarengeal karsinoma teşhisi biyopsi ile koyulur. Nazofarengeal 

karsinomanın evrelemesinde dikkatli anamnez alınması ve detaylı bir fizik muayene 

önem taşımaktadır. Kafatası tabanındaki tümör erozyonu, retrofarengeal ve servikal 

lenfadenopati değerlendirmesi ve tümör evrelemesi açısından BT ve manyetik 

rezonanans görüntüleme MRG planlanmalıdır. MRG, yumuşak doku tutulumlarında 

ve kafatası tabanı değerlendirmesinde BT’den daha üstün olduğu için ön planda 

düşünülmelidir (33-35, 36-38). 

 

 

Resim 2.3. A) Aksiyal T1 MRG 5 mm kesit, B) Aksiyal T1 MRG 3 mm kesit (8). 

 

MRG ve BT sayesinde fizik muayenede fark edilemeyen lenf nodu metastazları 

görülebilir. MR görüntüleri alınırken ince kesitlerle alınması küçük lezyonların 

atlanmasına engel olur (Resim 2.3). Van del Brekel ve arkadaşlarının yaptığı bir 

çalışmaya göre (2); sentral nekroz varlığı, ekstrakapsüler tutulum, en kısa aksiyel 

çapın >10 mm olması (juglodigastrik nod için 11 mm, retrofarengeal nod için 5 mm), 

3 ya da daha fazla lenf nodunun kümelenmesi gibi bulgular radyolojik olarak lenf 

nodu metastazını göstermektedir. 
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Şüpheli klinik bulguları ya da laboratuar sonuçları veya ilerlemiş lokoregional 

hastalığı (örneğin N3) olan hastalarda uzak metastaz varlığını detaylı araştırmak 

gerekir. Günümüzde PET-BT; BT, kemik taramaları, ultrason gibi geleneksel 

evreleme testlerinin yerine kullanılmaktadır ve en az onlar kadar sensitiftir. Chang ve 

ark. (3) yaptığı bir araştırmada 18-FDG PET yönteminin uzak metastaz tespitinde 

geleneksel testlere göre daha üstün olduğunu göstermiştir. Bu araştırmada hastaların 

%12’sinin evresi IVC’ye yükselmiştir ve PET sensitivitesi %100, spesifitesi ise 

%90.1 olarak belirtilmiştir. Bununla birlikte; bahsedilen farklı evreleme 

yöntemlerinin karşılaştırmalı sonuçları henüz yayımlanmamıştır (3, 39,40). 

EBV ile nazofarengeal karsinoma arasındaki ilişki, hastalık teşhisinde tümör 

marker olarak IgA anti-VCA (Viral Capsid Antigen) ve IgG anti-EA (Early Antigen) 

antikorlarını kullanma imkanı vermiştir. Her iki antikor da yüksek sensitiviteye 

sahipken; IgA anti-VCA daha yüksek spesifiteye sahiptir (41). Artmış IgA anti-VCA 

ve IgG anti-EA titreleri tipik olarak non-keratinize karsinomada (diferansiye ve non-

diferansiye alttiplerin ikisinde de) görülür. Neel ve arkadaşları, non-keratinize 

karsinomu olan hastaların %82’sinde IgA anti-VCA, %86’sında ise IgG anti-EA 

yüksekliği bulmuştur. Bu oranlar keratinize karsinomda ise %16 ve %35’tir. IgA 

anti-VCA yüksek riskli hastalarda semptomların başlamasından aylar önce de yüksek 

değerlerde bulunduğu için tarama testi olarak kullanılabilir (42, 43). 

 

2.4.1. Evreleme sistemi  

Nazofarengeal karsinoma tanılı hastalarda prognozu belirlemek ve tedavi 

stratejilerine yön vermek için birçok evreleme sistemi geliştirilmiştir (44-48). 

American Joint Committee on Cancer (AJCC), International Union Against Cancer 

(UICC) ve Ho evreleme sistemleri en sık kullanılanlardır. 2010 AJCC sisteminden 

itibaren retrofarengeal lenf nodu tutulumu N1 sınıflandırılmasına dahil edilmiştir. Bu 

nodlar, nodal metastazın ilk başladığı yer olarak kabul edilir ve hastaların %83’ünde 

mevcuttur (49). AJCC’deki diğer önemli değişiklik ise T sınıflandırmasındadır. 2002 

AJCC sisteminde nazofarengeal yumuşak doku tutulumu T1 ve T2 tümörleri ayırt 

etmede kullanılıyordu. Fakat yapılan araştırmalar bu ayrımın herhangi bir prognostik 

değer taşımadığını göstermiştir (50, 51, 52). Onun yerine parafarengeal yayılım 

önemli bulunmuştur (53-55). 2002 AJCC sisteminde ise parafarengeal tutulum olup 
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olmamasına göre T2a ve T2b olarak ikiye ayrılmıştır. Kafatası tabanı tutulumu, 

kraniyal sinir tutulumuna göre daha iyi bir prognoz göstermektedir (56-58). Bu 

nedenle; 2010 sisteminde kafatası tabanı tutulumu T4’den T3’e düşürülmüştür 

(Tablo 2.1. ve Tablo 2.2). 

 

Tablo 2.1. Nazofarenks kanseri AJCC 2010 evrelemesi. 
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Tablo 2.2. Nazofarenks kanseri AJCC 2010 evrelemesi. 

 

 

2.4.2. Patolojik sınıflama 

Malign nazofarengeal tümörlerin büyük çoğunluğu karsinomadır (%80-99). 

WHO Patolojik Sınıflamasına (2005) göre nazofarengeal karsinomaların 3 alttipi 

vardır (59). Keratinize skuamoz karsinoma, keratin incilerinin bulunmasıyla ya da 

intrasellüler keratin bulunmasıyla ayırt edilir. Non-keratinize karsinoma, keratin 

formasyonlarının bulunmamasıyla ayırt edilir, diferansiye ve andiferansiye olarak iki 

alttipe ayrılır. Üçüncü tip karsinoma ise bazal skuamoz hücreli karsinomadır (60) ve 

sıkıca kenetlenmiş ve lobular bir görünüm oluşturan küçük tümör hücreleri 

bulunmasıyla tanınmaktadır. Oldukça nadir görülür (61) (<%0.2). Non-keratinize 

karsinomanın EBV ile sıkı ilişkisi vardır (62). Patolojik alt tiplerin coğrafi dağılımı 

yüksek ve düşük insidanslı bölgelerde farklı olup Tablo 2.3’de gösterilmiştir. 
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Tablo 2.3. Nazofareks kanserinin farklı histolojik subtiplerinin dağılımı (8). 

 

 

2.5. Prognostik Faktörler 

TNM sınıflandırmasında da belirtildiği gibi lokal invazyonun derecesi, 

bölgesel lenf tutulumu ve uzak metastaz en önemli prognostik faktörlerdir. Genel 

olarak, yüksek T düzeyi daha ilerlemiş bir lokal yayılımı gösterirken, yüksek N 

düzeyi artmış uzak metastaz riskini işaret eder. Teşhis anında var olan uzak metastaz 

(M1) kötü prognoz göstergesidir ve bu durumda genelde palyatif tedavi önerilir. 

Kemik erozyonu varlığı, kranial sinir paralizi olması ve düşük seviye lenf 

tutulumlarının sağkalımı azaltan faktörlerdir (63-66). Parafarengeal yayılımın 

prognostik önemi ise tartışmalara konu olmuştur. Chua ve arkadaşlarının (67) 364 

hasta üzerinde yaptığı bir araştırmada prestyloid bölgeye ya da mastikator kasının ön 

bölümüne yayılımın, hiç yayılımı olmayan ya da sadece retrostyloid bölgeye yalımı 

olan tümörlere göre daha düşük lokal kontrol ve uzak metastaz oranlarına sahip 

olduğu söylenmiştir. Diğer çalışmalarda bunu destekler niteliktedir (68, 69). Cheng 

ve arkadaşları (70) parafarengeal yayılımın uzak metastazda, N1 ve N2 kanserlerde 

bile, anahtar faktör olduğunu belirtmiştir. Bununla birlikte Teo ve arkadaşları (64) 

903 hasta ile, Au ve arkadaşları ise 1294 hasta ile yaptıkları araştırmalar sonucunda 

parafarengeal yayılımın tek başına önemli bir prognostik faktör olarak 

kullanılamayacağını belirtmişlerdir. 

2010 yılında yayınlanan AJCC kanser evreleme kılavuzunda ise parafarengeal 

yayılımın olmadığı orofarenks ya da nazal kavite tutulumlarının T2a’dan T1’e 

düşürülmesiyle birlikte artık parafarengeal tutulumun T2 sınıflamasındaki temel 

belirleyici faktör olduğu kabul edilmektedir. 

Bir diğer güncel araştırma konusu ise prevertebral alan tutulumunun prognostik 

önemidir. MRG bazlı çalışmalar, 2 boyutlu radyoterapi ile tedavi edilen hastalarda 

YÜKSEK İNSİDANS:HONG KONG (%) ORTA İNSİDANS:TUNUS (%) DÜŞÜK İNSİDANS:ABD (%)

KERATİNİZE SCC 1 8 25

NON KERATİNİZE SCC 99 92 75

indiferansiye 92 76 YOK

diferansiye 7 16 YOK

BAZOLOİD SCC <0,2 YOK YOK

tablo 2
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prevertebral alan tutulumunun başlı başına bir prognostik faktör olarak 

kullanabileceğini bildirmektedir (71, 72).  

Bir başka göz önünde bulundurulması gereken prognostik faktör ise gross 

tümör volümüdür (GTV). Yapılan bazı araştırmalar, GTV’nin prognoz belirlemede T 

kategorisinden daha etkili olduğunu göstermektedir. Sze ve arkadaşlarının 308 hasta 

ile yaptığı araştırma, GTV <15 cm
3
 olan hastaların; GTV>15 cm

3
 olan hastalara göre 

belirgin daha yüksek lokal kontrol oranı olduğunu göstermektedir. 

Çoğu araştırma, kadın hastalarda ve genç hastalarda prognozun daha iyi 

olduğunu göstermektedir (73). Sham ve Choy’un 759 hasta ile yaptığı araştırmada 5 

yıllık sağkalım oranı kadınlarda erkeklere göre daha yüksek olup, sırasıyla %45 ve 

%28’dir. 40 yaşın altındaki hastalarda ise 40 yaş üstündeki hastalara göre daha 

yüksek bulunmuş olup sırasıyla %50 ve %40 olarak bildirilmiştir. 

Histolojik sınıflamanın kendi başına prognostik faktör olarak kullanılması 

konusunda fikir birliği olmamasına rağmen (74); çoğu araştırma non-keratinize ve 

andiferansiye karsinomaların, keratinize ve skuamoz hücreli karsinomalara göre daha 

radyosensitif ve daha iyi bir prognoza sahip olduğunu söylemektedir (75, 76). 

EBV’nin nazofarenks kanseri ile ilişkisinden dolayı birçok anti-EBV 

antikorları potansiyel biyomarker olarak görülmeye başlanmıştır. Bazı çalışmalar 

artmış serum anti-EBV antikor titrelerinin hastalığın varlığı konusunda bilgi 

vereceğini söylerken (77, 78); diğer çalışmalar tedavi sonrası anti-EBV titrelerinin 

çok iyi bilgi vermediğini öne sürmüştür (79, 80). Ayrıca nazofarenks kanseri tanılı 

hastalarının plazmasında bulunan EBV DNA’larının, serumda bulunan anti-EBV 

antikolarına göre daha iyi bir prognostik faktör olduğu iddia edilmiştir (81). Lo ve 

ark. (82) plazma EBV DNA’sının nazofarenks kanserini tespit etmede %96 

sensitivite ve %93 spesifite oranlarına sahip olduğunu, Ma ve ark. (83) ise EBV 

DNA’sının tümör kitlesi ile korele olarak yükseldiğini göstermiştir. Lo ve ark. (84) 

tedavi öncesi yüksek değerlerin ilerlemiş hastalık düzeyleri ve düşük prognoz ile 

ilişkili olduğunu belirtmiştir.  

EBV DNA’nın tedavi öncesi değerleriyle, sağkalım oranları arasında ilişki 

bulunamamasına rağmen, tedavi sonrası değerlerin tedavi başarısını değerlendirmede 

oldukça etkili bir belirteç olduğu ileri sürülmüştür. 
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2.6. Tedavi Stratejisi 

Nazofarengeal karsinomlara kritik yapılara yakınlığından dolayı cerrahi olarak 

müdahale edilmesi oldukça zordur. Bu nedenle özellikle 1950’li yıllardan itibaren 

cerrahi müdahale tedaviye yönelik değil daha çok biyopsi amaçlı ve rekürren 

kanserlerde kurtarma tedavisi olarak uygulanmaya başlanmıştır. Nazofarenks 

kanserlerinin primer tedavisi radyoterapi olarak belirlenmiş olup kemoterapi ile 

kombine şekilde uygulanabilir.  

 

2.6.1. Radyoterapi  

2.6.1.1. Doz, zaman ve fraksiyonasyon 

Doz ile tedavi yanıtı arasında belirgin korelasyon olduğu birçok çalışmada 

gösterilmiştir. Marks (85) ve Vikram (86) 67 Gy üstü doz alan hastalarda lokal 

kontrolün arttığını göstermiştir. Perez ve arkadaşları ise T1-2 tümörlerde 70 Gy üstü 

dozlarda %100 tümör kontrol oranı olduğunu; 66-70 Gy arası dozlarda ise bu oranın 

%80 olduğunu belirtmiştir. Bununla birlikte T3-4 düzeyinde tümörlerde ışın dozunun 

ya da radyoterapi alanının büyüklüğünün tedavi sonuçlarında çok belirgin bir artışa 

yol açmadığı gösterilmiştir (87).  

Lee ve arkadaşlarının T1 tümörü olan 1008 hasta ile yaptığı bir çalışmaya göre 

(88); radyoterapiye ait en önemli faktör total dozdur. Fraksiyon dozunun 2 Gy’in 

üstünde olmasının temporal lob nekrozunu arttırdığı ve lokal kontrolü etkilemediği 

bildirilmiştir (89). 

Zaman faktörünün etkisi tartışmalıdır. Marcial ve arkadaşlarının yaptığı bir 

çalışmada (90); tedavi sırasında ara vermenin 5 yıllık lokal bölgesel kontrolü 

etkilemediği belirtilmiştir. Diğer bir yandan, Vikram ve arkadaşları (86) tedaviye 21 

günden fazla ara verilmesinin başarı şansını oldukça düşürdüğünü öne sürmüştür. 

Son tedavi önerileri ise primer tümöre total olarak 70 Gy civarında, potansiyel diğer 

risk alanlarına ise 50-60 Gy civarında ışın dozunun 7 hafta içinde verilmesi 

yönündedir. 
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2.6.1.2. Tümör hedef volümleri 

GTV (Gros tümör volümü): Primer nazofarenks tümörünü, retrofarengeal 

lenfadenopatiyi ve nodal tutulumu içermelidir. 1 cm’den büyük lenf nodu tutulumu 

ya da santral nekroz varlığı nodal metastaz olarak değerlendirilmelidir.  

 

CTV (Klinik hedef volüm): GTV, mikroskopik tutulum alanları ve potansiyel 

infiltrasyon alanlarını içerir. Tümör sınırları ve potansiyel infiltrasyon alanlarının 

sınırlarının belirlenmesinde farklı merkezlerin farklı tercihleri vardır. Boyun 

tutulumunun sık görülmesinden dolayı profilaktik boyun radyasyonu uygulaması 

önerilmektedir. 

 

PTV (Planlanan hedef volüm): CTV çevresindeki dairesel 3-5 mm’lik alanı da 

içermektedir. Beyin sapı ve spinal kord gibi kritik organların yakınında bu alan 1 

mm’ye kadar çekilebilir.  

 

2.6.1.3. İki boyutlu tedavi teknikleri  

İki fazlı teknik, en sık kullanılan tekniklerden biridir (91). Faz I, primer tümör 

ve üst boyun lenf nodlarını içeren karşılıklı lateral alanların ışınlanmasıdır. Alt 

servikal lenfatikleri ışınlamak için alt anterior servikal alan kullanılır. Faz II ise 

spinal kord dozunu düşürmek için 40 Gy sonrası kullanılır. Faz II’de ışın bölgesi 

karşılıklı lateral alanlar ve ön alanı içerir. 50-60 Gy sonrası alan küçültülür.  

 

2.6.1.4. Üç boyutlu tedavi teknikleri 

Nazofarengeal karsinom genellikle konkav şekilli bir tümör olarak karşımıza 

çıkar ve bu sayede 3 boyutlu tedavi planları önemli bir yer tutmaya başlamıştır. 2 

boyutlu tedavi planı ile karşılaştırıldığında, 3 boyutlu tedavilerin tümöre daha etkili 

bir doz sağlamada yardımcı olduğunu göstermiştir (92, 93). Jen ve ark. 3 boyutlu 

teknikle tedavi edilen 72 hasta ve 2 boyutlu teknikle tedavi edilen 108 hasta üzerinde 

yaptığı bir araştırmada (94) T4 hastalık için 3 yıllık lokal hastalıksız sağkalım 

oranlarında artış (%86-%47), evre III ve IV hastalıkların ikisinde hastalıksız 

sağkalım oranlarında artış (%80 -%56 ve %82-%33) olduğu gösterilmiştir. Buna ek 

olarak 3 boyutlu tedavilerde kserostomi insidansı belirgin derecede azalmıştır.  

  



14 
 

2.6.1.5. Yoğunluk ayarlı radyoterapi (YART) teknikleri 

Yoğunluk ayarlı radyoterapi dünyada birçok merkezde nazofarengeal karsinom 

tedavisinde geleneksel tedavileri geride bırakmıştır. Bu teknikte, tümör yakınındaki 

normal dokulara verilecek doz kısıtlanıp, tümör dokusunun kendisine yüksek oranda 

ışın dozu verilebilmektedir (95-100). YART ile ayrıca SMART (Simultaneous 

modulated accelerated-radiation therapy) denen ve tedavi süresini kısaltan bir 

fraksiyonasyon şeması da uygulanabilmektedir (101).  

2 farklı YART tekniği kullanılmaktadır; 

I) EWF (Extended whole field) YART: Total hedef volümü içeren teknik 

II) SF (Split-field) YART: Vokal kord üstündeki hedeflerin YART, alt boyun 

bölgesindeki nodların ise geleneksel yöntemle tedavi edilmesi (102-104). 

Hangi tekniğin daha iyi olduğu yönünde tam bir fikir birliği olmamasına 

rağmen yapılan çalışmalar EWF tekniğinde larinkse gereksiz doz verildiğini (105), 

bunun yanında SF tekniğinde ise vokal kordlara ulaşan ışının minimalize 

edilebildiğini göstermektedir.  

 

2.6.1.6. Doz artırma  

2D tekniği ile tedavi edilen hastalarda uygulanan doz artırımının lokal tümör 

kontrolünde oldukça iyi sonuçlar verdiği söylenmektedir.  

 

2.6.2. Brakiterapi  

En sık kullanılan teknik brakiterapi’dir. Intrakaviter insersiyonlar ya da 

interstisyal implantlar T1-T3 nasofarengeal karsinomlarda ERT (Eksternal 

radyoterapi)’yi takiben ya da rekürren karsinomlarda tek başına veya ERT ile 

kombine şekilde kullanılabilmektedir. Brakiterapi, ışın dozunun radyoaktif 

kaynaktan uzaklaştıkça büyük oranda azalması sebebiyle intrakraniyal yayılımlarda 

önerilmemektedir. İntrakaviter brakiterapi uygulamalarında birçok teknik 

geliştirilmiştir (106-111). Örneğin eskiden LDR (Low-dose rate) tekniği 

uygulanırken, günümüzde daha çok HDR (High-dose rate) tekniği kullanılmaktadır 

(111). Brakiterapi uygulamasındaki en büyük engel ise bu yöntemin sadece yüzeyel 

ve büyük olmayan tümörlerde uygun olmasıdır. Bunun yanında; tedavi sırasındaki 
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optimal cihaz pozisyonlamasının hem klinisyen tecrübesine hem de hastanın 

anatomisine bağlı olmasının da kısıtlayıcı bir yönü vardır. 

 

2.6.3. Kemoterapi 

Nazofarengeal karsinom oldukça kemosensitif bir kanser türüdür. Evre I’de 

Radyoterapi başlı başına bir tedavi seçeneği iken; Evre III-VB’de çok sayıda 

randomize kontrollü çalışma ve metaanaliz verisi sonrasıeş zamanlı 

kemoterapistandart tedavi olmuştur (Tablo 2.4). Araştırmalara göre verilen 

kemoterapi siklus sayısının sağkalım süresini ve uzak metastaz kontrolünü etkileyen 

tek bağımsız değişken olduğu ortaya çıkmıştır. Radyoterapi tedavisinin yanına 

eklenen kemoterapinin erken dönemde yan etkileri artırdığı görülse de, ilerleyen 

dönemlerdeki yan etki insidansına nasıl etkisi olduğu henüz netlik kazanmamıştır. 

 

Tablo 2.4. Lokal ileri evre nazofarenks kanserinde randomize kontrollü çalışmalar (8). 

 

YAZAR YIL
HASTA 

SAYISI

KONTROL 

KOLU
DOZ(Gy) NEOADJUVAN EŞZAMANLI ADJUVAN

TAKİP 

SÜRESİ

LOKAL 

KONTROL

METASTAZSIZ 

SAĞKALIM

GENEL 

SAĞKALIM

Al-Sarraf 1998 193 RT 70 P PF 5 RE RE 63 vs. 37

Lin 2003 284 RT 70-74 PF 5 89 vs.73 79 vs. 70 72 vs. 54

Kwong 2004 222 RT 52.5-68 U PF/VBM 3 80 vs.72 85 vs.71 87 vs. 77

Chan 2005 350 RT 66 P 5 RE RE 70 vs. 59

Wee 2005 221 RT 70 P PF 5 RE 83 vs. 63 67 vs. 49

Zhang 2005 115 RT 70-74 O 2 RE 92 vs. 80 100 vs. 77

Chen 2008 316 RT 70 P PF 2 98 vs.92 87 vs.79 90 vs. 80

Lee 2010 348 RT 70 P PF 5 88 vs.78 74 vs.68 68 vs. 64

Lee 2011 189 RT 70 P PF 5

81 ( C )-90 (A) 

VS. 85 ( C )-75 

(A)

75 ( C )-95 (A) 

vs.75 ( C )-

74(A)

78 ( C )-85 (A) 

vs. 66(C,A)

Chen 2011 230 RT 68-70 P 5 93 vs. 91 95 vs. 84 95 vs. 86

Hui 2009 65 KRT 66 DP P 2 RE RE 94 vs. 68

Fountzilas 2012 141 KRT 66-70 PET P 3 RE RE 72 vs. 67

tablo 3

NEOADJUVAN-EŞZAMANLI KEMORADYOTERAPİ (FAZ II ÇALIŞMALAR)

DENEYSEL KOL(KEMOTERAPİ) TÜMÖR KONTROL (%)

EŞZAMANLI +/- ADJUVAN KEMORADYOTERAPİ (FAZ III ÇALIŞMALAR)

A akselere / C konvansiyonel / P cisplatin / F florourasil / U urasil tegafur / T paklitaksel / D dosetaksel / E epirubisin / M metotreksat / V 

vinblastin / RE rapor edilmemiş
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2.6.4. Eşzamanlı kemoradyoterapi 

Lokal ileri evre (T2BN0M0’dan T4BN3M0’a kadar olan tümörler) 

nazofarengeal karsinoma sahip 147 hastayı içerenIntergroup 0099 deneyi 

kemoradyoterapi uygulamasının sadece radyoterapiye nazaran sağkalımı artırdığını 

belgeleyen ilk çalışmadır. Kemoterapi uygulaması sisplatin (100 mg/m
2
, 1. 22. ve 43. 

günlerde), bunu takiben üç kür adjuvan sisplatin (80 mg/m
2
 1. günde) ve 5-FU (1000 

mg/m
2
/d 1. ve 4. günde) içermektedir. Radyoterapi ise 1.8 ve 2 Gy’lik dozlar 

şeklinde toplam 70 Gy olacak şekilde verilmiştir. Wee ve ark. (112) 221 tane Evre 

III-IVB hastada yaptığı çalışmada Intergroup çalışmasına benzer bir şema 

uygulamıştır ve 3 yıllık sağkalım oranlarının KRT alanlarda %83, sadece RT 

alanlarda ise %63 olduğu bulunmuştur. Bunun yanında uzak metastaz insidansı da 2 

yıl içinde %17 oranında azalış göstermiştir. 

 

2.6.5. Adjuvan kemoterapi  

Adjuvan kemoterapi uygulamasının sağ kalım oranını arttırdığına dair kesin bir 

bilgi henüz yoktur. Kemoradyoterapi uygulamasının akut etkilerinden etkilenmiş 

hastalarda adjuvan kemoterapi uygulamasının uygunluğu tartışmalıdır. Bazı 

çalışmalar sadece RT uygulamasının daha pozitif sonuçlar verdiğini (113, 114) hatta 

adjuvan uygulama olmadan sağkalım oranlarının daha iyi olduğunu iddia eder (115, 

116). Kemoradyoterapi sonrası rezidü kalan EBV DNA hastalarında adjuvan 

kemoterapinin yeri olsa da, tüm KRT tedavi rejimlerine eklenmesi konusu opsiyonel 

olarak kabul görmektedir. 

 

2.6.6. Neoadjuvan kemoterapi  

Eş zamanlı kemoradyoterapi uygulamasına neoadjuvan kemoterapi ekleme 

konusu oldukça dikkat çeken bir konudur ve bu konuda devam etmekte olan 2 tane 

Faz III randomize çalışma mevcuttur. Birçok Faz II çalışmasında çeşitli rejimlere 

karşı iyi tolerabilite ve hastalık seyri açısından çok iyi sonuçlar elde edilmiştir (117-

120). Güncel bir Faz II deneyi sonucunda; sadece Sisplatin-RT uygulamasına 

nazaran Sisplatin-RT uygulaması öncesi verilen Dosetaxel/Sisplatin şeklinde 

neoadjuvan kemoterapinin sağ kalım süresini arttırdığı belirtilmiştir (121).  
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2.7. Persistan ve Tekrarlayan Nazofarengeal Karsinom  

Erken rekürens olan hastaların çoğunda cerrahi, brakiterapi ve eksternal 

radyoterapi yöntemleriyle uzun dönem sağkalım sağlanabilmektedir. İlerlemiş 

hastalıklarda ise kemoterapi de tedavi rejimine eklenebilir.  

 

2.7.1. Erken tanı ve teşhis 

Cerrahi ve rekonstrüktif tekniklerde ve radyoterapi uygulamalarındaki 

ilerlemeler nazofarenks kanserinin primer tedavisinde büyük yarar sağlasa da; 

ilerlemiş T-kategorisinde hastalığı olan kişilerde tam yanıt alınması zor olabilir. 

Primer tedaviye rağmen tamamen gerilemeyen tümörler ve tekrarlayan hastalık 

arasındaki ayrım dikkatlice yapılmalıdır. Çünkü her iki hastalığın da prognoz ve 

terapotik yaklaşımları oldukça farklılık göstermektedir. Elde edilen veriler persistan 

kanserlerde sağkalım ve kontrol altına alınma oranlarının daha iyi olduğunu 

göstermektedir (122).  

Radyoterapi sonrası farklı oranlarda gerileyen tümörlerin hangilerinin rezidüel 

tümör olduğunu ve hangi durumlarda daha agresif tedavi yöntemlerinin verileceğine 

karar vermek oldukça güçtür. Kwong ve ark. 803 hasta üzerinde yaptığı araştırmalar 

sonucunda tümöre ek müdahalede bulunmak için radyoterapi tedavisinin bitiminden 

sonra en az 10 hafta beklemeyi önermiştir (5). Lokorejyonel nükslerin erken tespiti 

oldukça önemlidir. Bu amaçla manual palpasyon, rijid nazofarengeal endoskopi, 

nazofarengeal biyopsiler, BT ve MRG gibi görüntüleme teknikleri ve serolojik testler 

(anti-EBV titreleri, plazma EBV DNA seviyeleri) kullanılabilir. 

Nazofarengeskopi, tümör persistansını ve rekürrensini belirlemede BT ve 

MRG’dan daha üstündür ve birinci tercih olarak önerilmektedir (123, 124). Eğer bir 

hastada şüpheli endoskopi bulguları ya da artmış anti-EBV titresi mevcutsa tanıyı 

kesinleştirmek için nazofarengeal biyopsi uygulanır. BT ve MRG ise tanıyı 

koyduktan sonra tümör boyutlarını belirlemek için kullanılır (125). MRG’nin tümör 

rekürrensi’ni radyasyon fibrozundan ayırma konusunda sıkıntıları bulunsa da (126); 

yumuşak doku tümörlerinde, submukozal tutulumlarda, perinöral invazyonda, 

intrakraniyal yayılımda ve kafatabanındaki ilik tutulumlarında BT’ye üstünlüğü 

mevcuttur (123, 127, 128). Teknusyum-99m MIBI single-photon emisyon BT’nin 

MRG’a göre radyasyon fibrozu ile rekürrens tümör ayrımında üstünlüğü 
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gösterilmiştir (129). FDG-PET ise MRG’ye göre lokal rekürrens’i belirlemenin her 

türlü aşamasında üstünlük sağlamıştır. 

 

2.7.2. Difüzyon manyetik rezonans görüntüleme ve PET/BT 

Nüks/rezidü tümör ile tedaviye bağlı değişikliklerin ayırt edilmesi: Radyoterapi 

sonrası dokularda akut fazda ödem, fibröz-antiinflamatuar reaksiyon geç dönemde 

ise skar dokusu gelişir. Radyoterapi sonrası farinks ve larinkste yumuşak doku 

kalınlaşması nefes almada zorluk ve stridora neden olabilir. Nüks/rezidü ayrımı için 

alınan biyopsiler tanı koydurucu olamayabilir ve çok sayıda biyopsi alınması 

radyonekroza neden olabilir. PET BT nüks hastalığın tanısında MRG’ye üstün olsa 

da ilk 4 ayda inflamatuar değişiklikler nedeniyle yalancı pozitif olabilir. Difüzyon 

MR yanıt değerlendirmesinde katkı sağlayabilir. ADC değerlerinin nüks/rezidüde 

düşük iken radyasyona bağlı değişiklikte yüksek olduğu bildirilmiştir (130). 

ADC değerlerinde izlenen değişiklikler tedavi sonucunu predikte edebilir. Baş 

boyun kanserlerinde ADC değerlerindeki artışın lokal kontrol ve sağkalım artışı 

üzerine olumlu etkileri bildirilmiştir (131, 132). 

Dolaşımdaki EBV DNA’sı tedavinin yetersiz olup olmadığının erken 

belirtilerinden biri olarak görülebilir. Lo ve ark. yaptığı bir çalışmaya göre kanda 

artmış EBV DNA seviyeleri hastalığın klinik belirtilerinden yaklaşık 6 ay önce kadar 

ortaya çıkabilir (84). Wei ve ark. (133) erken dönem rekürrens hastalarında cerrahi 

uygulama sonucu EBV DNA değerlerinde düşme olduğunu ve bununla birlikte 

negatif cerrahi sınırın kanda sıfıra yakın EBV DNA ile ilişkilendirilebileceğini 

belirtmiştir. 

 

2.7.3. Persistan kanserlerde reirradyasyon 

 ERT tedavisi sonrası verilen brakiterapi’nin lokal persistan kanserlerde 

oldukça etkili olduğu bilinmektedir (T1 tümörlerde 5 yıllık lokal rekurrens oranları 

%87-%95) (Tablo 2.5). Stereotaktik RT, ERT’ye alternatif olarak kullanılabilir. Yau 

ve ark. T1-4 tümöre sahip 755 hastada yaptığı çalışmada primer RT tedavisinin 8 

hafta sonrasında %7 oranda biyopsi pozitifliği bulmuştur (134). 
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2.7.4. Tekrarlayan kanserlerde yeniden radyoterapi  

Tekrarlayan kanserlerde intrakaviter brakiterapi, eksternal radyoterapi, 

interstisyel implantasyon ve partiküler ışın brakiterapisi ve stereotaktik radyocerrahi 

gibi yöntemler mevcuttur. YART, rekürren T1-T3 tümörlerde %100’e varan başarı 

göstermiştir (Tablo 2.6). 

 

Tablo 2.5. ERT sonrası lokal persistan nazofarenks kanserinde BRT (8). 

 

  

yazar t evresi modalite Doz(Gy) fraksiyon gün zaman(yıl oran(%)

Kwong et al. T1
Interstisyel altın 

grain
60 5 87

Law et al. T1-2a Iridyum mold 40 5 90

Leung et al. T1-2a HDR-ICB 22,5   24 3 15 5 95

Leung et al. T2b HDR-ICB 22,5   24 3 15 5 97

Zheng et al. T1 HDR-ICB 15   30 5 -- 6 15-18 5 100

T2 HDR-ICB 15   30 5 -- 6 15-18 90

Kwong et al. rT1
Interstisyel altın 

grain
60 5 63

Law et al. rT1-2a Iridyum mold 50-55 (medyan doz) 5 89

Leung et al. rT1-2a EBRT+HDR-ICB 50+14.8 (medyan doz) 3 15 3 72

tablo 4

Brachytherapy lokal kontrol

lokal persistans

lokal rekürrens

EBRT; eksternal beam radyoterapi; HDR-ICB, high-dose-rate intrakaviter brakiterapi
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Tablo 2.6. Rekürren nazofarenks kanserinin reirradyasyonu ile ilgili çalışmalar (8). 

 

 

Rekürren tümörlerde ve radyasyon terapilerinde en önemli prognostik faktör 

tümörün o andaki TNM evrelemesidir. Geleneksel 2D teknik kullanıldığında 60Gy 

üstü ışın dozlarının daha iyi sonuçlar verdiği bildirilmiştir (135, 136). YART için ise, 

60-70 Gy aralığında ışın verilmesi önerilir fakat önceki alınan radyasyon dozu, RT 

tedavileri arasındaki süre, tümör hacmi ve kemoterapi verilip verilmeyeceği doz 

ayarlamada göz önünde bulundurulmalıdır (137). ERT ve brakiterapi 

kombinasyonunun, özellikle 2D teknik kullanıldığında, yararlı olduğu belirtilmiştir 

(135). 

Stereotaktik radyocerrahi küçük lezyonlarda tek başına ya da daha büyük 

lezyonlar için ERT ile kombine şekilde kullanılabilir. Nazofarenks’in ilerisine 

yayılan rekürren tümörlerde brakiterapi’ye göre daha az doz ile başarı sağlanabilir. 

Birçok çalışma komplikasyon gelişme riskini az olarak belirtirken; yöntemin masif 

hemoraji yapabileceğini belirten yayınlar vardır (138). Bu nedenle karotid arter 

yazar yıl sayı 2. seri ışınlama tekniği zaman(yıl) lokal kontrol (%) sağkalım (%) genel (%) beyin nekrozu (%)

Fu et al. 1975 39 2D 5 26 41 23 RE

Yan et al. 1983 219 2D 5 RE 18 >29 >12

Wang 1987 51 2D 5 RE 33 6 2

Pryzant et al. 1992 53 2D 5 35 18 RE RE

Lee et al. 1997 654 2D 5 rT1:35 16 26 3

rT2:28

rT3-4:11

Teo et al. 1998 123 2D 5 rT1:43 rT1:63 RE

rT2:31 rT2:48

rT3-4:16 rT3-4:31

Chua et al. 1998 97 2D 5 RE rT1-2:57 RE 16

rT3:42

rT4:17

Leung et al. 2000 91 2D 5 38 30 57 27

Chang et al. 2000 186 %81 2D, %19 3D 3 RE rT1:39 2D:23 2D:14

rT2:24 3D:9 3D:0

rT3:28

rT4:4

Zheng et al. 2005 86 3D 5 rT1:92 rT1:70 49 16

rT2:81 rT2:52

rT3:68 rT3:32

rT4:41 rT4:10

Lu et al. 2004 49 IMRT 3--4 100 RE RE RE

Chua et al. 2005 31 IMRT 1 rT1-3:%10 63 19 7

rT4:35

Koutcher et al. 2010 29 %83 IMRT,%4 2D, %13 3D 5 52 60 31 17

Ozyigit et al. 2011 51 %47 SBRT, %53 3D 2 rT1-2:75 rT1-2:85 3D:48 3D:19

rT3-4:54 rT3-4:46 SBRT:21 SBRT:4

Qiu et al. 2011 70 IMRT 2 66 67 36 RE

major geç toksisite (kümülatif insidans)tedavi sononuçları (Aktueryal oran)

RE rapor edilmemiş

tablo 5
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etrafını saran tümör varlığında ya da kümülatif doza ulaşıldıysa radyocerrahi 

yönteminden kaçınılmalıdır. 

Görüntüleme ve radyoterapi tekniklerindeki gelişmeler, komplikasyon 

oranlarında düşmeye ve daha iyi bir lokal kontrol oranlarını sağlamıştır. 2D tekniği 

yerine 3D tekniği kullanıldığında temporal lob nekrozu görülme olasılığında belirgin 

azalma görülmüştür (139). 

YART tekniği kısa dönem için oldukça ümit verici sonuçlar vermiştir. Lu ve 

ark. ortalama 9 ay süre ile verdikleri 68-70 Gy doz aralığında YART ile 49 hastada 

herhangi bir geç dönem komplikasyon oluşmadan %100 tedavi başarısı sağlamıştır 

(140). Chua ve ark. 1 yılda rekürren T1-T3 hastalarda %100, T4 hastalarda ise %35 

başarı oranı yakalamıştır. Bu araştırma için T3 evresinden yüksek tümörlerde %25 

oranında geç komplikasyon gelişmiştir (141). YART ile yapılan tedavilerde kür ve 

sekel konularında başarı oranlarını değerlendirmek için daha uzun süreli çalışmalar 

yapılmalıdır. 

Kemoradyoterapinin ilerlemiş tümöre sahip bazı hastalarda tedavi sonuçlarını 

iyi yönde etkilediği bilinmektedir (140-144). Fakat, T1-2 gibi tamamen lokal olarak 

tekrarlayan tümörlerde toksisite ve potansiyel diğer komplikasyonları da düşünerek 

hareket edilmelidir. 

 

2.8. Cerrahi Tedavi 

Uzak metastaz söz konusu olmadığında inatçı ya da tekrarlayan nodal tutulum 

görülen hastalarda radikal boyun disseksiyonu uygulanabilir (145). Cerrahi sırasında 

primer tümör alanında uygun cerrahi kenar sağlamak ve o bölgeyi uygun bir şekilde 

açıkta bırakmak konusunda zorluklar mevcuttur (146-148). Lateral kenardan 

infratemporal olarak yaklaşım, inferior kenardan transpalatal, transmaksillar ve 

transservikal yaklaşım ya da direkt olarak anterolateral yaklaşım cerrahide uygulanan 

tekniklerdir. Güncel olarak, transnazal yaklaşım ya da endoskopi gibi minimal 

invaziv tekniklere de yer verilmektedir.  

Tekrarlayan nazofarenks kanserleri daha çok farengeal boşluğun lateral 

duvarında yer alırlar. Wei ve Sham (149) fasiyal insizyonlar ve gerekli osteotomi’ler 

sonucunda maxilla’yı yana doğru sallandırarak direkt olarak o bölgeye ulaşmışlardır. 
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İnatçı/Tekrarlayan kanserlerde tümörün tamamen rezike edilmesi durumunda 

yüz güldürücü sonuçlar ortaya elde edilmiştir (150-152). Pozitif cerrahi sınırda olan 

tümörlerde ya da ilerlemiş kanserlerde ise post-operatif radyasyon verilmesi 

önerilmektedir.  

Tekrarlayan kanserlerde cerrahi sınır, adjuvan tedavi şekli ve parafarengeal 

alan tutulumu önemli prognostik faktörlerdir. Dura ya da beyin tutulumu ve lokal 

rekürrens olup olmaması ise sağkalım süresini tahmin etmede kullanılabilir (153).  

 

2.9. Tedavi Sonuçları  

Tablo 2.7 ve Tablo 2.8’de görüldüğü gibi; geleneksel radyoterapi yönteminin 

sonuçları oldukça geniş bir skalaya sahiptir. İntrakaviter brakiterapi yöntemi ile doz 

artımı YART dışı tekniklerde oldukçaiyi sonuçlar vermiştir (154). İster geleneksel 

yöntem ister YART kullanılmış olsun, stereotaktik radyocerrahi tekniği lokal 

kontrolü arttırmıştır (155, 156). T2-T3 lezyonlarda non-keratinize skuamoz hücreli 

kanserin, keratinize skuamoz hücreli kansere göre tedaviye daha iyi yanıt verdiği 

görülmüştür. Bu durum T1 ve T4 lezyonlar için geçerli değildir (157, 158, 159). 

Tablo 2.7 ve Tablo 2.8’de belirtildiği üzere; yoğun lenf nodu tutulumu olsa da 

geleneksel radyoterapi yöntemleri ile nodal kontrol yüksek oranda sağlanmıştır (157, 

160, 161). 5 yıllık sağ kalım ise %36-58 arasında değişmiştir (157, 160, 161, 164).  

 

Tablo 2.7. Nazofarenks kanserindeT evresine göre 5 yıllık lokal kontrol oranları (8). 

 

  

yazar yıl T1 T2 T3 T4

Hoppe 1976 87 94 68 44

Mesic 1981 97 84 73 71

Chu 1984 76 79 37 55

Vikram 1985 74 100   b 63

Wang 1990 76 54 34 42

67    c 84   c 78   c 52   c

Perez 1992 85    d 75   d 67   d 40   d

Bailet 1992 64 61

5-yıllık lokal kontrol oranı T-evre (%) a

a 1992 AJCC T-evre.    b bu grupta sadece 3 hasta

c günde 2 defa akselere fraksiyonasyon     

  d 10-yıl aktueryal oran

tablo 6
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Tablo 2.8. Nazofarenks kanserinde N evresine göre 5 yıllık lokal kontrol oranları (8). 

 

 

Tablo 2.9. Nazofarenks kanserinde 5 yıllık genel sağkalım oranları (8). 

 

 

5 yıllık sağ kalım oranı, YART dışı bir teknik kullanıldığında, T ve N evreleri 

ile korele bir şekilde değişmiştir (Tablo 2.10). Lenf nodları alt servikal bölgede ya da 

supraklaviküler bölgede ise prognoz genelde kötü kabul edilir. 

 

Tablo 2.10. YART dışı teknik ile tedavi edilen nazofarenks kanserinin sağkalımı ile 

ilgili çalışmalar (8). 
 

 

 

  

yazar yıl N0 N1 N2 N3

Hoppe 1976 96 92 87 89

Mesic 1981 100 90 88 82

Perez 1992 82   b 86   b 78   b

5-yıllık nodal kontrol oranı N-evre (%) a

a 1992 AJCC N-evre    b 10-yıl aktueryal oran

tablo 7

yazar yıl hasta(n)
5-yıl sağkalım 

oranı (%)
analiz

Hoppe 1976 82 57 aktüeryal

Mesic 1981 251 52
 aktüeryal 

hastalıksız

Chu 1984 80 36 aktüeryal

Vikram 1985 107 56 aktüeryal - a

Wang 1990 185 43 aktüeryal

Bailet 1992 103 58 aktüeryal

a tahmini sağkalım eğrisinden

tablo 8

yazar yıl T1 T2 T3 T4 N0 N1 N2 N3

Hoppe 1976 76   a 68   a 55   a O a 78   a 70   a 42   a 39   a

Chu 1984 42   b 27   b 52   b 27   b

Wang 1990 60   c 48   c 27   c 29   c 60   c 42   c 32   c

tablo 9

5-yıl lokal kontrol oranı T-evre (%) 5-yıl sağkalım oranı N-evre (%)

a aktüeryal hastalıksız sağkalım b aktüeryal sağkalım c mutlak sağkalım
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Buna karşılık; YART kullanılması sonucunda lokal ve bölgesel kontrol 

sırasıyla %97 ve %98 oranlarında bulunmuştur (165). Tablo 2.11’de YART 

kullanılan farklı çalışmaların sonuçları görülebilir. 

 

Tablo 2.11. YART tekniği ile tedavi edilen nazofarenks kanserinin sağkalımı ile 

ilgili çalışmalar (8). 
 

 

 

RTOG (The Radiation Therapy Oncology Group) T2 ve üzeri hastalığa sahip 

kişilerde YART, kemoterapi eşliğinde olsun ya da olmasın, tekniği kullanarak 

yaptığı bir araştırmada lokal kontrol konusunda yüksek oranda başarı sağlandığını 

(166) belirtmiştir. Bununla birlikte; uzak metastaz konusunda hala etkili bir tedavi 

yöntemi geliştirilememiştir. 2 yıllık uzak rekürrens oranı %10-15 iken; 4 yılda bu 

oran %34 düzeyindedir (165). Uzak metastaz kontrolü ve sağkalım süresini uzatmak 

için yeni tedavi yöntemleri ve stratejiler geliştirilmelidir. 

  

ÇALIŞMA YIL EVRE
HASTA 

SAYISI

MEDYAN TAKİP 

SÜRESİ (AY)

TAKİP 

SÜRESİ (YIL)

LOKAL KONTROL 

ORANI (%)

REGİONAL 

KONTROL 

ORANI (%)

METASTAZSIZ 

SAĞKALIM 

ORANI (%)

GENEL 

SAĞKALIM(%)

Lee et al. (UCSF) 2002 hepsi 67 31 4 97 98 66 88

Kwong et al. (Hong Kong) 2004 T1  N0-1   (a) 33 24 3 100 92 100 100

Kam (Hong Kong) 2004 hepsi 63 29 3 92 98 79 90

Wolden et al. (MSKCC) 2006 hepsi 74 35 3 91 93 78 83

Kwong et al.(Hong Kong) 2006 III-IVB   (a) 50 25 2 96 94 92

Lee et al. (MSKCC) 2009 hepsi 68 31 2 93 91 85 80

Tham et al. (Singapore) 2009 hepsi 195 37 3 90 89 94

Lin et al. (China) 2009 II-IV   (a) 323 30 3 95 98 90 90

Wong et al. (China) 2010 hepsi 175 34 3 94 93 87 87

Lin et al. (China) 2010 IIB-IVB   (a) 370 31 3 95 97 86 89

Kam et al.(Hong Kong) 2010 hepsi 231 59 6 82 91 75 66

Ng et al. (Hong Kong) 2011 hepsi 193 30 2 95 96 90 92

Xiao et al. (China) 2011 III-IVA   (a) 81 54 5 95 75

Bakst et al. (MSKCC) 2011 II-IVB   (a) 25 33 3 91 91 91 89

Xiayun et al. (China) 2011 IIB-IVB   (b) 54 30 3 95 98 86 88

Ma et al. (Hong Kong) 2011 III-IVB   (b) 30 32 2 93 93 93 90

Lee et al. (MSKCC) 2011 IIB-IVB   ( c ) 42 30 2 91 91

Su et al. (China) 2012 I-IIB   (b) 198 51 5 97 98 98

tablo 10

UCSF University of California, San Francisco MSKCC Memorial Sloan Kettering Cancer Center - a 1997 AJCC / b 2002 AJCC / c 2010 AJCC
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3. MATERYAL VE METOD 

Bu çalışmada Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Radyasyon 

Onkolojisi Anabilim Dalında Kasım 2008 – Kasım 2015 tarihleri arasında tedavi 

edilen 76 nazofarenks kanseri tanılı hastanın dosyası etik kurul onayı alındıktan 

sonra retrospektif olarak incelenmiştir. Tedavi öncesi ve sonrası DAMRGve FDG 

PET/ BTsaptanan fonksiyonel ve metabolik parametrelerin tedavi yanıtı ve prognoz 

ile ilişkisinin analizi amaçlandı. Hastaların difüzyon ağırlıklı manyetik rezonans 

görüntüleri deneyimli tek bir radyolog tarafından incelenmiş ve ADC (apparent 

diffusion coefficient - görünüşteki difüzyon katsayısı) değerleri belirlenmiştir. 

Benzer şekilde hastaların PET/BT incelemeleri deneyimli tek bir nükleer tıp uzmanı 

tarafından incelenmiş olup “maximum standart uptake value" (SUV max), "ortalama 

standart uptake value” (SUV mean), “metabolic tumor volume” (MTV), 

parametreleri belirlenmiştir. SUV mean (g/mL) ve MTV (mL) değerlerinin çarpımı 

ile “total lesion glycolysi” (TLG) (g) hesaplanmıştır. 33 hastanın evreleme amaçlı 

görüntüleri dış merkezde yapıldığı için çalışmaya dahil edilmedi. Tedavi öncesi ve 

tedavi sonrası MRG ve/veya FDG PET/ BT raporları hastanemiz sisteminde bulunan 

43 hasta retrospektif olarak incelendi (Tablo 3.1). Sistemde raporları kayıtlı 43 

hastanın 16 tanesinin görüntülerine ulaşılamadığı için ADC mean, SUV max, SUV 

mean, MTV, TLG gibi parametreler sadece 27 hastada analiz edilebildi. 12 

hastamızın tedavi öncesi ve tedavi sonrası ADC değerleri mevcut iken 24 hastamızın 

SUV max, SUV mean, MTV, TLG değerleri mevcut idi. Hastaların evreleme ve 

yanıt değerlendirme için uygulanan MRG ve FDG PET/BT görüntüleri 

incelendiğinde belli bir kılavuza uyulmadığı izlendi. Sekiz hastanın evreleme ve 

yanıt değerlendirmesi sadece MRG yapıldığı, 19 hastaya sadece FDG PET /BT 

yapıldığı, 16 hastaya ise her iki incelemenin yapıldığı görüldü. Ancak görüntülerine 

ulaşılabilen hasta sayısı daha az olup; sadece 9 hastanın hem DAMRG hem PET/ BT 

incelemesinin olduğu saptandı. ADC ve PET parametrelerinin kıyaslanması her 2 

tetkikleri de mevcut olduğu 9 hastada yapıldı. ADC mean tedaviye yanıt, hastalıksız 

sağkalım ve genel sağkalım ilişkisi MRG’si mevcut olan 12 hastada incelendi. 

SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG mean tedaviye yanıt, hastalıksız sağkalım ve 

genel sağkalım ilişkisi PET/BT’si mevcut olan 24 hastada incelendi. 
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Tablo 3.1. DAMRG ve FDG PET/BT. 

 
 

Tedaviye yanıtın değerlendirilmesi 

Tedaviye yanıt değerlendirmesi metabolik ve fonksiyonel parametrelerin yüzde 

kaç oranında değiştiği hesaplanarak yapıldı.  

Tanı anındaki ADC mean değerlerinin tedavi sonrası % kaç oranında arttığı 

aşağıdaki formülle hesaplandı. 

(yanıt ADC mean – tanı ADC mean) / (tanı ADC mean)100 = tedavi sonrası 

ADC mean değeri % artış oranı 

Tanı anındaki SUV max değerlerinin tedavi sonrası % kaç oranında azaldığı 

aşağıdaki formülle hesaplandı. 

(tanı SUV max – yanıt SUV max) / (tanı SUV max)100 = tedavi sonrası SUV 

max değerinin % azalma oranı 

Tanı anındaki SUV mean değerlerinin tedavi sonrası % kaç oranında azaldığı 

aşağıdaki formülle hesaplandı. 

(tanı SUV mean – yanıt SUV mean) / (tanı SUV mean)100 = tedavi sonrası 

SUV mean değerinin % azalma oranı 

 

Tanı anındaki MTV değerlerinin tedavi sonrası % kaç oranında azaldığı 

aşağıdaki formülle hesaplandı. 

(tanı MTV – yanıt MTV) / (tanı MTV)100 = tedavi sonrası MTV değerinin % 

azalma oranı 

 

Tanı anındaki TLG değerlerinin tedavi sonrası % kaç oranında azaldığı 

aşağıdaki formülle hesaplandı. 

(tanı TLG – yanıt TLG) / (tanı TLG)100 = tedavi sonrası TLG değerinin % 

azalma oranı 

  

DAMRG FDG PET BT
DAMRG&FDG 

PET BT
DAMRG FDG PET CT

DAMRG&FDG 

PET CT

8 19 16 3 15 9

Raporları Olan Hasta Sayısı Görüntülerine Ulaşılabilen Hasta Sayısı

Toplam 43 Hasta Toplam 27 Hasta
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3.1. Çekim Tekniği 

3.1.1. FDG - PET/BT 

Çekim öncesi 4-6 saat aç gelinmesi söylendi. Enjeksiyondan 30 dakika önce 

bakılan kan şekerinin 200 mg/dl olmasına dikkat edildi. Çalışma 370-555 MBq FDG 

i.v. enjeksiyonundan 45-60 dakika sonra verteksten uyluk orta kısmına kadar 7 yatak 

pozisyonunda standart protokol (3 dk/yatak pozisyonu, 70 cm FOV) olarak üç 

boyutlu (3D) görüntüleme yapıldı. 

OSEM iteratif rekonstrüksiyon (14 subset, 2 iterasyon) ile 5 mm kesit 

kalınlığında görüntüler elde edildi.  

Standart görüntüleme için enjeksiyondan 45-60 dakika sonra PET/BT 

(Biograph True Point, Siemens Medical Solutions, Germany) çekim alanına alınan 

hastalara kollar yanda birleştirilecek şekilde supin pozisyon verildi ve atenüasyon 

düzeltme amacıyla verteksten diz üstüne kadar olacak şekilde düşük doz BT (26 

mAs, 130 kV, 0.5 saniye/rotasyon, 5 mm kesit kalınlığı) görüntüleri alındı. 

Sonrasında aynı pozisyonda tanısal BT (160 mAs, 130 kV, 0.5 saniye/rotasyon, 5 

mm kesit kalınlığı) ve PET görüntüleme (3 dakika/yatak) yapıldı. PET görüntüleri 

attenuation-weighted ordered subset expectation maximization (AWOSEM) 

algoritması ile; saçılım ve atenüasyon düzeltme ise BT datası kullanılarak 

rekonstrükte edildi. Sonrasında veriler ileri işlem (proses) için Syngo TrueD iş 

istasyonuna (Siemens Medical Solutions) transfer edildi. 

 

3.2. Verilerin Analizi 

3.2.1. FDG - PET/BT’nin değerlendirilmesi  

Hastaya ait BT, PET ve füzyon (PET/BT) görüntüleri bir Nükleer Tıp doktoru 

tarafından tek bir ana ekranda değerlendirildi. 

FDG PET/BT görüntülerinden analiz için enjeksiyon sonrası 45-60 dk’da 

alınan görüntülerinde manuel olarak primer kitle lezyonundan transaksiyel kesitlerde 

metabolik aktivite artışı gösteren kitleden SUV için ilgi alanları (“ROI”) çizildi. Tüm 

bu ROI çizimlerinden hem SUVmax, SUVmean, MTV ölçümleri yapıldı. Aynı işlem 

hem tedavi öncesi PET/BT görüntüleme için hem de tedavi sonrası PET/BT 

görüntüleme için gerçekleştirildi. 
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3.2.2. Difüzyon ağırlıklı manyetik rezonans değerlendirilmesi  

Hastalara 1,5 T MRG cihazı (Simens Avanto, Germany) ile boyun koili 

kullanılarak, rutin boyunMRG protokolü uygulandı. Rutin boyun protokolünde 

hastalara T2 coronal (TR: 6180, TE: 65, slice thickness: 5mm, GAP: %10=0,5 mm, 

Matriks: 256x100), T2 tra TSE FS (TR: 5900, TE: 101, slice thicness: 5mm, GAP: 

%50= 2,5 mm, Matriks: 320x80), T1 TSE rs tra (TR: 400, TE: 9,4, slice thickness: 5 

mm, GAP: %50= 2,5 mm, Matriks: 256x80), II ep2d diff. neck (TR: 5900, TE: 82, 

slice thickness: 5 mm, GAP: %50= 2,5 mm, Matriks: 188x100) ile 0.1 mmol/kg 

intravenöz kontrast madde uygulamasını takiben T1 tse rs tra FS (TR: 524, TE: 9,4, 

slice thickness: 5 mm, GAP: %50= 2,5 mm, Matriks: 256x80) ve T1 tse coronal (TR: 

363, TE: 9,2, slice thickness: 5 mm, GAP: %10= 0,5 mm, Matriks: 256x100);  

DA-MRG sekansı her zaman intravenöz kontrast madde verilmesinden önce 

alındı. 

DA-MRG, transvers planda ekoplanar (EP) SE T2 sekansı kullanılarak 

uygulandı. Boyun görüntülemede; b-değerleri 50,400 ve 800 sec/mm
2
; olarak 

uygulandı. 

Dokuya özel difüzyon karakteristiklerinin kantitatif analizi için ADC değerleri 

kullanıldı. ADC hesaplanmasında ADC= log(S1/S2) / (b2-b1) formülü kullanılmakta 

olup; bu çalışmada ADC haritası her bir DA-MRG görüntüsü için otomatik olarak 

cihaz tarafından oluşturuldu. 

Lezyon ADC değerleri, deneyimli bir radyolog tarafından rutin sekanslarda 

lezyon lokalizasyonu tespit edildikten sonra, ADC haritasında ROI (kullanıcı tanımlı 

bölgeler) ile çizilen alandan manuel olarak ölçüldü. 
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A-DAMRG / Lenf Nodu B-PET / Lenf Nodu 

Resim 3.1.A- Lenf nodu ADC, B- Lenf nodu SUV. 

  

  
A-DAMRG / Primer TM B-PET / Primer TM 

Resim 3.2. A-Primer tümör ADC, B- Primer tümör SUV. 
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4. BULGULAR 

Kırküç hastanın 11’i kadın (%26) 32’si erkektir (%74). Buna göre erkek/kadın 

oranı 2,9’dur. En genç hasta 12, en yaşlı hasta ise 76 olup ortalama yaş 46 ve medyan 

yaş 47’dir (Grafik 4.1). Evrelendirme için AJCC/UICC TNM evreleme sisteminin 

2010’da revize edilen şekli kullanılmıştır. 11 hasta T1 (%25,6), 10 hasta T2 (%23,3), 

17 hasta T3 (%39,5), 5 hasta ise T4’dür (%11,6). Dokuz hasta N0 (%21), 12 hasta N1 

(%28), 19 hasta N2 (%44), 3 hasta N3’dür (%7). Beş hasta evre 1 (%11,6), 5 hasta 

evre 2 (%11,6), 25 hasta evre 3 (%58,1), 5 hasta evre-4A (%11,6), 3 hasta evre 

4B’dir (%7). Hastalara YART tekniği ile günde 2 Gy fraksiyonlarla medyan 70 Gy 

uygulanmıştır. İki çocuk hastada total 60 Gy uygulanırken, bir hastada beyin dokusu 

komşuluğu nedeniyle primer tümöre uygulanan doz 66 Gy’de sınırlı tutulmuştur. Bir 

hastanın radyoterapisine tedaviye verilen ara nedeniyle ek 2 fraksiyon eklenmiştir. 

Toplam 17 hasta neoadjuvan KT ve 36 hasta adjuvan KT almıştır. 43 hastanın 

histopatolojisi (WHO sınıflaması) incelendiğinde 2 hasta keratinize yassı hücreli 

karsinom (%4,7), 38 hasta nonkeratinize yassı hücreli karsinom olarak rapor 

edilmiştir. Nonkeratinize histolojiye sahip hastaların 5’i diferansiye (%11,6), 33’ü 

indiferansiye (%89,3) karsinomdur. 1 hasta bazoloid yassı hücreli, 1 hasta papiller 

yassı hücreli diğer 1 hasta da adenoid kistik karsinomdur. Hasta özellikleri Tablo 

4.1’de gösterilmiştir. 

 

 

Grafik 4.1. Hastaların yaş gruplarına göre dağılımı. 
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Tablo 4.1. Hastaların özellikleri. 

 

  

sayı ( # ) yüzde ( % )
CİNSİYET

kadın 11 25,6

erkek 32 74,4

T EVRESİ

T1 11 25,6

T2 10 23,3

T3 17 39,5

T4 5 11,6

N EVRESİ

N0 9 20,9

N1 12 27,9

N2 19 44,2

N3 3 7,0

EVRE

evre I 5 11,6

evre II 5 11,6

evre III 25 58,1

evre IV-A 5 11,6

evre IV-B 3 7,0

NEOADJUVAN KT

yok 26 60,5

var 17 39,5

EŞZAMANLI KT

yok 7 16,3

var 36 83,7

ADJUVAN KT

yok 29 67,5

var 14 32,5

RT DOZ

6000 cGy 2 4,7

6600 cGy 1 2,3

7000 cGy 37 86,0

7020 cGy 2 4,7

7400 cGy 1 2,3

HİSTOPATOLOJİ

I- Keratinize SCC 2 4,7

II- Nonkeratinize 38 89,3

a- diferansiye 5 11,6

b- indiferansiye 33 76,7

III- Bazoloid SCC 1 2,3

IV- Diğer 2 4,7
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PET/BT ve DAMRG görüntülerinin karşılaştırılması 

Sadece 9 hastanın tedavi öncesi ve sonrası PET/BT ve DAMR görüntülerine 

ulaşılabildi. Kemoradyoterapi sonrası primer tümör ve patolojik lenf nodlarında 

ADC değerlerinde artış olurken, SUVmax, SUVmean, MTV, TLG gibi metabolik 

parametrelerde azalma olmuştur. Tanı anındaki ADC değerleri ile SUVmax, 

SUVmean, TLG arasında bir korelasyon bulunamamıştır. 

 

Primer tümör tanı ADCmean değerleri ve tedaviye yanıt 

Dokuz hastanın primer tümörünün tanı anındaki ADC mean değerleri 0,608 – 

1,795 (±0,364) mm
2
/s arasında olup ortalama 1,047 mm

2
/s, medyan 0,903 mm

2
/s 

şeklindedir. Tedavi sonrası yanıt ADC mean değerleri 1,064 – 2,233 (±0,369) mm
2
/s 

arasında olup, ortalama 1,625 mm
2
/s, medyan 1,612 mm

2
/s şeklindedir (Grafik 4.2). 

Kemoradyoterapi sonrası 8 hastada ADC mean değerleri ortalama %69 (%-9 - 207) 

oranında artış göstermiştir. Sekiz hastanın 2’sinde neoadjuvan KT uygulanmış olup, 

bunlardan birinde KRT sonrası difüzyon görüntülemesi yapılmadığı anlaşılmıştır 

ancak neoadjuvan KT sonrası ADC mean değerinde %9,84 oranında azalma olduğu 

saptanmıştır. Diğer neoadjuvan KT alan hastamızın ADC mean değerleri ise 

neoadjuvan KT sonrası %11 artış gösterirken KRT sonrası %207 artış göstermiştir. 

Tedaviye yanıt ile tanı anındaki ADC değerleri arasında ters bir korelasyon 

olduğu saptanmıştır. 

 

 

Grafik 4.2. 9 hastada tanı ve tedavi sonrasında primer tümör ADC değerleri. 
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Lenf nodu tanı ADCmean değerleri ve tedaviye yanıt  

9 hastanın 2’si N0 olduğu için 7 hastanın lenf nodu ADC mean değerleri 

incelenmiş olup, Grafik 4.3’de gösterilmiştir. Tanı anındaki ADC mean değerleri 

0,650 – 1,089 (±0,166) mm
2
/s arasında olup ortalama 0,918 mm

2
/s ve medyan 0,986 

mm
2
/s şeklindedir. Tedavi sonrası ADC mean değerleri 0,956 – 1,824 (±0,289) 

mm
2
/s arasında olup ortalama 1,445 mm

2
/s ve medyan 1,489 mm

2
/s değerlerine artış 

göstermiştir. 7 hastada ADC mean değerleri KRT sonrası ortalama %63 (%-23-163) 

artış göstermiştir. Bu hastalardan neoadjuvan KT alan 2 hastanın birinde KRT 

sonrası difüzyon MRG görüntülerine ulaşılamamış olup, neoadjuvan KT sonrası 

ADC mean değerinin %1,59 oranında azalma gösterdiği izlenmiştir. Diğer 

neoadjuvan KT alan hastamızın ADC mean değerleri ise neoadjuvan KT sonrası 

%11,23 artış gösterirken KRT sonrası %163 artış göstermiştir. 

 

 

Grafik 4.3. 9 hastada tanı ve tedavi sonrasında lenf nodu ADC değerleri. 
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Primer tümör tanı SUVmax değerleri ve tedaviye yanıt 

9 hastanın primer tümörünün tanı anındaki SUV max değerleri 3,59 – 20,25 

(±5,6) arasında olup; ortalama 12,8 ve medyan 12,3 şeklindedir. Tedavi sonrası yanıt 

SUV max değerleri 2,98 - 12,19 (±2,8) arasında olup; ortalama 5,2 ve medyan 4,1 

şeklindedir (Grafik 4.4). 8 hastada SUV max değerleri KRT sonrası ortalama %52 

(%7-88) azalma göstermiştir. Bir hastanın KRT sonrası PET incelemesi 

olmadığından neoadjuvan KT sonrası SUV max değeri değerlendirilmiş olup %26,8 

oranında azalma saptanmıştır. Diğer neoadjuvan KT alan hastamızın SUV max 

değerleri ise neoadjuvan KT sonrası %31,95 azalma gösterirken KRT sonrası %74 

azalma göstermiştir. Tedaviye yanıt ile tanı anındaki primer tümör SUVmax 

değerleri arasında pozitif bir korelasyon saptanmıştır. 

 

 

Grafik 4.4. 9 hastada tanı ve tedavi sonrasında primer tümör SUVmax değerleri. 
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Lenf nodu tanı SUVmax değerleri ve tedaviye yanıt 

9 hastanın 2’si N0 olduğu için 7 hastanın lenf nodunun SUV max değerleri 

incelenmiş olup, Grafik 4.5’de gösterilmiştir. Tanı anındaki tanı SUV max değerleri 

3,46-11,48 (±4,46) arasında olup ortalama 7,4 ve medyan 9,3 şeklindedir. Tedavi 

sonrası yanıt SUV max değerleri 0,5 – 5,39 (±1,4) arasında olup ortalama 2,6 ve 

medyan 2,4 şeklindedir. 8 hastada SUV max değerleri KRT sonrası ortalama %54 

(%-87 – 93) azalma göstermiştir. Bu hastalardan neoadjuvan KT uygulanan 1 

hastanın KRT sonrası PET/BT incelemesi olmadığı izlenmiştir. Neoadjuvan KT 

sonrası SUV max değerinde %72,26 oranında azalma saptanmıştır. Diğer neoadjuvan 

KT alan hastamızın SUV max değerleri ise neoadjuvan KT sonrası %86,33 azalma 

gösterirken KRT sonrası %75,59 azalma göstermiştir. Tedaviye yanıt ile tanı 

anındaki lenf nodu SUVmax değerleri arasında pozitif bir korelasyon saptanmıştır. 

 

 

Grafik 4.5. 9 hastada tanı ve tedavi sonrasında lenf nodu SUVmax değerleri. 
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Primer tümör tanı SUVmean değerleri ve tedaviye yanıt 

9 hastanın primer tümörünün tanı anındaki SUV mean değerleri 1,89 – 10,99 

(±3,09) arasında olup ortalama ve medyan 7,03 şeklindedir. Tedavi sonrası yanıt 

SUV mean değerleri 1,89 – 7,44 (±1,6) arasında olup ortalama 3,12 ve medyan 2,75 

şeklindedir (Grafik 4.6). 8 hastada SUV mean değerleri KRT sonrası ortalama %50 

(%0-85) azalma göstermiştir. 1 hastanın KRT sonrası PET/BT incelemesi olmayıp, 

neoadjuvan KT sonrası SUV mean değeri değerlendirilmiştir ve %22,42 oranında 

azalma saptanmıştır. Diğer neoadjuvan KT alan hastamızın SUV mean değerleri ise 

neoadjuvan KT sonrası %32,28 azalma gösterirken KRT sonrası %72 azalma 

göstermiştir. Tedaviye yanıt ile tanı anındaki primer tümör SUVmean değerleri 

arasında pozitif bir korelasyon saptanmıştır. 

 

 

Grafik 4.6. 9 hastada tanı ve tedavi sonrasında primer tümör SUVmean değerleri. 
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Lenf nodu tanı SUVmean değerleri ve tedaviye yanıt 

9 hastanın 2’si N0 olduğu için 7 hastanın lenf nodunun SUV mean değerleri 

Grafik 4.7’de gösterilmiştir. Tanı anındaki tanı SUV mean değerleri 2,45 - 7,19 

(±2,59) arasında olup ortalama 4,61 ve medyan 5,69 şeklindedir. Tedavi sonrası yanıt 

SUV mean değerleri 0,3 - 3,54 (±0,94) arasında olup ortalama 1,91 ve medyan 1,96 

şeklindedir. 7 hastanın tamamında SUV mean değerleri KRT sonrası ortalama %56 

(%-44-93) oranında azalma göstermiştir. Bir hastanın KRT sonrası PET/BT 

incelemesi olmayıp neoadjuvan KT sonrası SUV mean değeri değerlendirilmiştir ve 

%64 oranında azalma saptanmıştır. Diğer neoadjuvan KT alan hastamızın SUV mean 

değerleri ise neoadjuvan KT sonrası %76 azalma gösterirken KRT sonrası %70 

azalma göstermiştir. Bu hastada KRT öncesi SUV mean 1,70 iken KRT sonrası SUV 

mean 2,11 olup KRT sonrası SUV mean %24 artmıştır. Tedaviye yanıt ile tanı 

anındaki lenf nodu SUVmean değerleri arasında pozitif bir korelasyon saptanmıştır. 

 

 

Grafik 4.7. 9 hastada tanı ve tedavi sonrasında lenf nodu SUVmax değerleri. 
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Grafik 4.8. Primer tümörADC ve SUVmax % yanıt oranları. 

 

 

Grafik 4.9. Lenf nodu ADC ve SUVmax % yanıt oranları. 
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Tablo 4.2. Primer tümör/Lenf nodu ADCmean, SUVmax ve SUVmean değerleri. 

 

 

  

tanı-ADC-TM tdv-sonrası-ADC-TM ADC-TM_%-YANIT tanı-ADC-LN tdv-sonrası-ADC-LN ADC-LN_%-YANIT

hasta sayısı ( # ) 14 12 12 10 9 9

Mean 0,99 1,60 72 1,07 1,59 62

Median 0,88 1,60 66 0,96 1,50 52

Minimum 0,64 1,06 -9 0,65 0,95 -23

Maximum 1,80 2,23 207 2,75 2,12 163

tanı-SUVmax-TM tdv-sonrası-SUVmax-TM SUVmax-TM_%-YANIT tanı-SUVmax-LN tdv-sonrası-SUVmax-LN SUVmax-LN_%-YANIT

hasta sayısı ( # ) 32 26 24 30 21 20

Mean 17,15 4,92 65 12,60 2,38 71

Median 16,79 3,87 74 11,15 2,47 79

Minimum 3,59 2,60 7 2,70 0,50 -87

Maximum 28,19 17,01 88 34,46 5,39 93

tanı-SUVmean-TM tdv-sonrası-SUVmean-TM SUVmean-TM_%-YANIT tanı-SUVmean-LN tdv-sonrası-SUVmean-LN SUVmean-LN_%-YANIT

hasta sayısı ( # ) 32 26 24 30 21 20

Mean 10,35 3,14 63 8,01 1,81 69

Median 10,16 2,61 72 6,70 1,96 72

Minimum 1,89 1,84 0 2,20 0,30 -44

Maximum 18,62 10,51 86 23,40 3,54 93
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Tablo 4.3. DAMRG ve PET/BT değerlerinin hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım 

ile ilişkisi. 
 

 

 

  

hasta sayısı

sayı ( # ) sayı ( # ) yüzde ( % )

TM tanı SUV max
SUV max < 11 8 8 100
SUV max > 11 24 14 58

KRT öncesi TM tanı MTV
MTV < 10 11 10 91
MTV > 10 9 5 56

NeoAdj KT sonrası TM SUV max % yanıt oranı
SUV max < % 45 4 1 25
SUV max > % 45 7 5 71

NeoAdj KT sonrası TM SUV mean % yanıt
SUV mean < 35 4 1 25
SUV mean > 35 7 5 71

KRT sonrası LN SUV max % yanıt oranı
SUV max < % 80 11 5 45
SUV max > % 80 7 7 100

KRT sonrası LN TLG % yanıt oranı
TLG < % 90 10 4 40
TLG > % 90 8 8 100

KRT öncesi TM tanı ADC mean
ADC mean < 0,85 6 1 16
ADC mean > 0,85 8 7 87

KRT öncesi LN tanı TLG
TLG < 16 8 4 50
TLG > 16 10 9 90

KRT öncesi LN tanı SUV max
SUV max < 8 8 4 50
SUV max > 8 10 9 90

evre T 1-2 & evre T 3-4
evre T 1-2 21 17 81
evre T 3-4 22 12 54

p = 0,054

p = 0,026

DAMRG & FDG PET/BT
3 yıllık hastalıksız sağkalım

p = 0,051

p = 0,025

p = 0,054

p = 0,009

p = 0,029

p = 0,012

p = 0,012

p = 0,025
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DAMRG ve PET/BT değerlerinin hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım 

ile ilişkisi 

 

Primer tümör tanı SUVmax 

8 hastanın primer tümörün KRT öncesi tanı SUV max değeri 11’in altında iken 

24 hastanın primer tümörünün KRT öncesi tanı SUV max değeri 11 üstünde idi 

(Grafik 4.10). Hastalıksız sağkalım açısından bu 2 grup karşılaştırıldığında 80 ay 

takip süresi sonunda hastalıksız sağkalım oranları %100’ya %58 idi. KRT öncesi tanı 

SUV max değeri 11’in altında olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p= 0.05). 

 

 

Grafik 4.10. Primer tümör tanı SUVmax. 
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Primer tümör KRT öncesi tanı MTV  

11 hastanın primer tümörünün KRT öncesi tanı MTV 10 mL altında iken 9 

hastanın 10 mL üstünde idi (Grafik 4.11). Hastalıksız sağkalım açısından bu 2 grup 

karşılaştırıldığında 73 ay takip süresi sonunda hastalıksız sağkalım oranları %91’e 

%55 idi. MTV 10 mL üstünde olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p = 0.05). 

 

 

Grafik 4.11. Primer tümör KRT öncesi tanı MTV. 
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Primer tümör neoadjuvan KT sonrası SUVmax % yanıt oranı 

4 hastanın primer tümörünün neoadjuvan KT sonrası SUV max yanıt oranı 

%45’in altında iken 7 hastanın primer tümörünün SUV max yanıt oranı %45’in 

üstünde idi (Grafik 4.12). Hastalıksız sağkalım açısından bu 2 grup 

karşılaştırıldığında 64 ay takip süresi sonunda hastalıksız sağkalım oranları sırasıyla 

%25’e %66 idi. SUV max yanıt oranı %45’in üstünde olması istatistiksel olarak 

hastalıksız sağkalımı arttıran bir faktör olarak istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p= 

0.05). 

 

 

Grafik 4.12. Primer tümör neoadjuvan KT sonrası SUVmax % yanıt oranı. 
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Primer tümör neoadjuvan KT sonrası SUVmean % yanıt oranı 

4 hastanın primer tümörünün neoadjuvan KT sonrası SUV mean yanıt oranı 

%35’in altında iken 7 hastanın primer tümörünün SUV mean yanıt oranı %35’in 

üstünde idi (Grafik 4.13). Hastalıksız sağkalım açısından bu 2 grup 

karşılaştırıldığında 64 ay takip süresi sonunda hastalıksız sağkalım oranları %25’e 

%66 idi. SUV mean yanıt oranı %35’in üstünde olması istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu (p = 0.05). 

 

 

Grafik 4.13. Primer tümör neoadjuvan KT sonrası SUVmean % yanıt oranı. 
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Lenf nodu KRT sonrası SUVmax % yanıt oranı 

11 hastanın lenf nodunun eşzamanlı KRT sonrası SUV max yanıt oranı %80’in 

altında iken, 7 hastanın lenf nodunun SUV max yanıt oranı %80’in üstünde idi 

(Grafik 4.14). Hastalıksız sağkalım açısından bu 2 grup karşılaştırıldığında 58 ay 

takip süresi sonunda hastalıksız sağkalım oranları %36’ya %100 idi. SUV max yanıt 

oranı %80’in üstünde olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p= 0.026). 

 

 

Grafik 4.14. Lenf nodu KRT sonrası SUVmax % yanıt oranı. 
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Lenf nodu KRT sonrası TLG % yanıt oranı 

10 hastanın lenf nodunun eşzamanlı KRT sonrası TLG yanıt oranı %90’ın 

altında iken 7 hastanın lenf nodunun TLG yanıt oranı %90’ın üstünde idi (Grafik 

4.15). Hastalıksız sağkalım açısından bu 2 grup karşılaştırıldığında 45 ay takip süresi 

sonunda hastalıksız sağkalım oranları %28’e %100 idi. TLG yanıt oranı %90’ın 

üstünde olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p= 0.009). 

 

 

Grafik 4.15. Lenf nodu KRT sonrası TLG % yanıt oranı. 
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Primer tümör KRT öncesi tanı ADC mean 

DAMRG incelemesi olan toplam 14 hasta değerlendirildi. 6 hastanın primer 

tümörünün tanı ADC mean değeri 0,85’in altında iken 8 hastanın primer tümörünün 

tanı ADC mean değeri 0,85 üstünde idi (Grafik 4.16). Hastalıksız sağkalım açısından 

bu 2 grup karşılaştırıldığında 42 ay takip süresi sonunda hastalıksız sağkalım oranları 

sırasıyla %16’ya %87 idi. Tanı ADC mean değeri 0,85 üstünde olması hastalıksız 

sağkalımı olumlu etkileyen bir faktör olarak istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p= 

0.029). Genel sağkalım açısından analiz edildiğinde gruplar arasında fark 

saptanmadı. 

 

 

Grafik 4.16. Primer tümör KRT öncesi tanı ADC mean. 
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Lenf nodu KRT öncesi tanı TLG 

8 hastanın lenf nodunun KRT öncesi tanı TLG değeri 16’nın altında iken 10 

hastanın primer lenf nodunun KRT öncesi tanı TLG değeri 16 üstünde idi (Grafik 

4.17). Hastalıksız sağkalım açısından bu 2 grup karşılaştırıldığında 42 ay takip süresi 

sonunda hastalıksız sağkalım oranları %36’ya %85 idi. KRT öncesi tanı TLG değeri 

16 üstünde olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p= 0.029). 

 

 

Grafik 4.17. Lenf nodu KRT öncesi tanı TLG. 
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Lenf nodu KRT öncesi tanı SUVmax 

8 hastanın lenf nodunun KRT öncesi tanı SUV max değeri 8’in altında iken 10 

hastanın primer lenf nodunun KRT öncesi tanı SUV max değeri 8 üstünde idi (Grafik 

4.18). Hastalıksız sağkalım açısından bu 2 grup karşılaştırıldığında 42 ay takip süresi 

sonunda hastalıksız sağkalım oranları %36’ya %85 idi. KRT öncesi tanı SUV max 

değeri 8 üstünde olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p= 0.012). 

 

 

Grafik 4.18. Lenf nodu KRT öncesi tanı SUVmax. 
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T1-T2 evre & T3-T4 evre 

21 hasta T-1/T-2 iken 22 hastanın T-3/T-4 idi (Grafik 4.19). Hastalıksız 

sağkalım açısından bu 2 grup karşılaştırıldığında 69 ay takip süresi sonunda 

hastalıksız sağkalım oranları %36’ya 85 idi. İstatistiksel olarak anlamlı bulundu (p= 

0.025). 

 

 

Grafik 4.19. T1-T2 evre & T3-T4 evre. 
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5. TARTIŞMA 

Nazofarenks kanseri tedaviye cevap ve prognoz açısından diğer baş boyun 

kanserlerinden farklı kabul edilir. Lokal ileri evre nazofarenks kanserinde KRT ile 

elde edilen 5 yıllık hastalıksız ve genel sağkalım %70 olarak bildirilmiştir (115, 158). 

Radyoterapi ve kemoradyoterapideki gelişmelere bağlı olarak lokal bölgesel 

kontrolde ve genel sağkalımda belirgin artış izlenmekle beraber; 4 yıllık rekürrens 

oranı hala %34 olup, uzak metastazların etkili tedavisi bulunmamaktadır. Bu nedenle 

nüks açısından riskli grubun belirlenmesi ve buna göre tedavi stratejelerinin 

belirlenmesi önemlidir. Ayrıca persistan hastalığın erken tanısı da ek tedavinin 

verilebilmesi açısından önemlidir. 

Nazofarenks kanserinin kemoradyoterapiye yanıtının değerlendirilmesi 

KRT’ye bağlı skar, inflamasyon gibi değişiklikler nedeniyle zor olabilmektedir. 

Tedavi yanıtının ve sağkalımın predikte edilmesi ve persistan hastalığın erken 

belirlenmesi ek tedavi stratejilerinin belirlenmesi açısından önemlidir. Baş boyun 

kanserlerinde difüzyon MRG ve PET/BT ile elde edilen fonksiyonel ve metabolik 

parametrelerin prediktif ve prognostik olduğu birçok çalışmada bildirilmiştir. 

Nazofarenks kanserinde radyoterapinin etkinliği radyosensitiviteyle yakından 

ilişkilidir. Ancak günümüzde nazofarenks kanserinin radyosensitivitesini predikte 

eden efektif bir metod bulunmamaktadır. Manyetik rezonans difüzyon-ağırlıklı 

görüntüleme suyun mikroskopik hareketlerini ölçme ilkesine dayanan fonksiyonel 

bir görüntülemedir. ADC değerleri dokudaki su moleküllerinin hareketini etkileyen 

tüm faktörleri yansıtır ve doku perfüzyonu ile ekstraselüler su moleküllerinin 

difüzyon kabiliyetine bağlıdır. Son 10 yıldır çeşitli tümör tiplerinde radyoterapinin ve 

kemoterapinin etkilerini predikte etmede difüzyon MRG’nin rolü araştırılmıştır. 

Ancak kullanılan ADC parametreleri, cevap kriterleri birbirinden farklı olup; 

sonuçlar anlamlı olarak farklıdır. Ayrıca yapılan çalışmalardan bazıları tedavi öncesi 

ADC değerlerinin cevapla korelasyonunu değerlendirirken, diğerleri tedavi sonrası 

ADC değişim oranlarının prediktif olup olmadığını çalışmışlardır. Yapılan 

çalışmaların çoğu başboyun kanseri tanısı almış değişik yerleşime sahip tümörleri 

içeren heterojen hasta gruplarını içermekte olup, sadece nazofarenks kanseri ile ilgili 

çalışmalar daha azdır.  
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Tedavi yanıtı ve tanı ADCmean arasındaki ilişkiyi inceleyen çalışmalar 

incelendiğinde; bazı çalışmalarda düşük ADCmean iyi yanıtla ilişkili bulunurken 

(167), diğer çalışmalarda yüksek ADCmean iyi yanıtla ilişkili bulunmuştur (168-

170). Zheng ve ark. 54 lokal ileri nazofarenks kanseri ile yaptıkları çalışmada yüksek 

ADCmean değeri olan hasta grubunun neoadjuvan KT ye daha iyi yanıt verdiklerini 

bildirmişlerdir (170). 

Bazı çalışmalarda ise tanı ADCmean ile yanıt oranı arasında bir ilişki 

saptanmamıştır (169). Yakın zamanda bildirilen bir çalışmada nazofarenks kanser 

tanılı hastalarda neoadjuvan kemoterapiye düşük ADC’li hastaların daha iyi yanıt 

verdiği ve ADC değerlerindeki artışın cevap ile korele olduğu bildirilmiştir (169). 

Hong ve arkadaşları 134 KRT uygulanmış nazofarenks kanseri tanısı almış hastada 

YART öncesi ve 2 hafta sonra ADC değerlerini incelediklerinde; ADC değişiminin 

3. aydaki yanıt ile korele olduğunu ve rezidü tümörü olan hastalarda tedaviye ADC 

cevabının daha az olduğunu bildirmişlerdir (169). Bizim çalışmamızda tanı 

ADCmean ile ADC yanıt oranı arasında ters bir korelasyon bulunmuştur. KRT 

sonrası erken dönem MRG incelemesi yapılmadığından, erken dönem ADC 

değişiminin 3.ay tedavi yanıtını predikte edici etkisini belirleyemedik. 

Tanı ADCmean ve ADC yanıt oranının hastalıksız ve genel sağkalımı nasıl 

etkilediğini inceleyen literatürdeki çalışmalardan bazılarında tanı anındaki düşük 

ADCmean değerinin prognozu olumlu etkilediği bildirilmiştir. Yakın zamanda 

Güney Çin’den bildirilen bir çalışmada 541 nazofarenks kanseri hastası 

değerlendirilmiş olup, tedavi öncesi düşük ADC değerlerinin lokal relapssız 

sağkalım ve hastalıksız sağkalım açısından bağımsız olumlu prognostik faktör 

olduğu bildirilmiştir (171). Benzer şekilde baş boyun kanserli hastalarda yapılan 

çalışmalarda da düşük ADC değerine sahip hastalarda lokal kontrol, hastalıksız 

sağkalım ve prognozun daha iyi olduğu bildirilmiştir (172, 173). Bazı çalışmalarda 

ise ADC ile tedavi yanıtı veya sağkalım arasında bir korelasyon bulunamamıştır. Öte 

yandan yüksek ADCmean değerlerinin prognozu ve tedaviye yanıtı olumlu 

etkilediğini bildiren çalışmalar da bildirilmiştir (168-170). 
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Bizim çalışmamızda ise bu sonuçlardan farklı olarak yüksek ADC değerlerine 

sahip hastalarda hastalıksız sağkalım daha iyi bulunmuştur. Literatürdeki 

çalışmaların sonuçlarındaki bu farklar ADC değerlerinin hesaplanmasında kullanılan 

metodların farklı olmasına bağlı olabilir (175).  

Literatürde FDG PET/BT incelemelerinde elde edilen SUVmax, SUVmean, 

MTV, TLG gibi metabolik aktiviteyi gösteren parametrelerin prognozla ilişkisini 

inceleyen birçok çalışma vardır. Bu çalışmalarda tanı anındaki primer tümör ve lenf 

nodunda yüksek SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG’nin yüksek saptanmasının 

tedavi yanıtını ve prognozu olumsuz etkilediği gösterilmiştir (175, 176). 

Bizim çalışmamızda ise tanı anındaki primer tümöre ait SUVmax, SUVmean, 

MTV ve TLG değerlerinin yüksek olmasının tedavi yanıtını ve sağkalımı olumsuz 

etkilediği gözlenmekle beraber bu parametrelerden sadece SUVmax ve MTV 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Ancak lenf noduna ait SUVmax değerinin 8’in 

üzerinde olması ve lenf noduna ait TLG değerinin yüksek olması ise ilginç olarak 

literatürden ve bizim çalışmamızın primer tümör parametrelerinden farklı olarak 

prognozu olumlu etkilediği saptanmıştır. Nekrotik lenf nodlarında SUVmax ve TLG 

değerlerinin düşeceği düşünüldüğünde, bu sonuç anlamlı olabilir. Bizim 

çalışmamızda primer tümör SUV max ve MTV’nin yüksek olması ise hastalıksız 

sağkalımı olumsuz etkileyen istatistiksel olarak anlamlı bir faktör olarak saptandı. 

Ayrıca neoadjuvan KT sonrası primer tümör SUV max yanıt oranı %45’in 

üstünde olan ve SUVmean yanıt oranı %35’in üzerinde olan grupta hastalıksız 

sağkalım istatistiksel anlamlı olarak daha iyi saptandı. Ancak MTV ve TLG için aynı 

ilişki gösterilemedi. Kemoradyoterapi sonrası primer tümör yanıt oranı ile hastalıksız 

sağkalım ve sağkalım arasında istatiksel anlamlı bir ilişki gösterilememesine karşın 

kemoradyoterapi sonrası lenf nodu SUV max yanıt oranı %80’in üzerinde olan 

grupta hastalıksız sağkalım da iyiydi ve istatistiksel olarak daha anlamlıydı. Benzer 

şekilde KRT sonrası TLG yanıt oranı %90’ın üzerinde olan grupta prognoz daha iyi 

bulundu. Yu ve arkadaşları lokal ileri evre başboyun kanserli hastalarda indüksiyon 

kemoterapisi sonrası MTV’de %42 ve TLG’de %55 azalmanın hastalıksız sağkalımı 

olumlu etkilediğini bildirmişlerdir. Metabolik tam cevabın prognozu olumlu 

etkilediği rapor edilmiştir (177). 
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Yapılan çalışmalarda ADC ve SUV parametrelerinin prognozla ilişkisi 

gösterilmiştir. Artmış tümör metabolizmasının yani yüksek SUV değerlerinin kötü 

prognozu gösterdiği birçok çalışmada gösterilmekle beraber, ADC’nin baş boyun 

kanserlerindeki prognozu nasıl etkilediğine ait sonuçlarda farklılıklar 

gözlenmektedir. Preda ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada SUVmax ve 

ADC kombinasyonun prognozu daha iyi göstereceğini ve yüksek SUVmax ve 

ADCmin ve düşük ADCmean değerlerinin kötü prognozla ilişkili olduğunu 

bildirmişlerdir (168). Bizim çalışmamızda primer tümörde 11’den yüksek SUVmax 

ve 0,85’den düşük ADCmean değerinin hastalıksız sağkalımı olumsuz etkilediğini 

saptadık. İlginç olarak lenf nodunda SUVmax’ın 8’in üzerinde olmasının prognozu 

olumlu etkilediği saptanmıştır. ADC ve SUV değerleri arasında korelasyon ise 

saptanmadı. Literatürde ise bazı çalışmalarda negative korelasyon bildirilirken, bazı 

çalışmalarda herhangi bir korelasyon saptanmadığı rapor edilmiştir (178, 179). 

Ayrıca ADC ve SUVmax değerlerinin T evresi ile korele olduğunu bildiren 

çalışmalar vardır. Bizim çalışmamızda da T evresi ile SUVmax ve SUVmean 

değerleri arasında korelasyon izlenmiş olup literatürle uyumludur (180). 

Bu çalışmanın başlıca limitasyonu hasta sayısının az olmasıdır. Çalışmanın 

retrospektif olması nedeniyle tanı DAMR görüntülerine ulaşılabilen hasta sayısı 

sadece 14’dür. Ayrıca protokolümüzde KRT sonrası erken dönem DAMRG çekimi 

olmadığından ADC yanıt oranının tedavi yanıtı prediktif edici etkisini 

inceleyemedik. Ancak çok sayıda parametrenin incelenmesi diğer çalışmalardan 

farklı olarak literatüre katkıda bulunabilir. 
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6. SONUÇ 

DAMR ve PET/BT tümöre ait farklı biyolojik özellikleri yansıtır. Difüzyon 

kısıtlılığını gösteren ADC hücresel proliferasyon, tümör nekrozu, nükleus/stoplazma 

oranı ve ekstraselüler stromanın miktarı gibi faktörlere bağlıyken, SUV parametreleri 

artmış glikoz metabolizmasını göstermektedir. Bu nedenle her 2 yöntemin birlikte 

kullanılması tedaviye yanıt ve prognoz ile ilgili daha iyi bilgi verebilir. 

Bu çalışmada nazofarenks kanseri nedeniyle tedavi edilmiş hastalarda tanı 

anındaki ve tedavi sonrasındaki DAMRG ve FDG/PET/BT parametrelerinin tedavi 

yanıtı ve prognoz ile ilişkisini belirlemeyi amaçladık. Tanı anındaki primer tümöre 

ait düşük ADCmean, yüksek SUVmax, yüksek MTV hastalıksız sağkalımı olumsuz 

etkileyen faktörler olarak saptanırken; lenf noduna ait düşük SUVmax ve düşük 

TLG’nin hastalıksız sağkalımı olumsuz etkilediği izlenmiştir. Primer tümöre ait 

SUVmax ve SUVmean yanıt oranının düşük olması hastalıksız sağkalımı olumsuz 

etkilerken, lenf noduna ait düşük SUVmax ve TLG yanıt oranının hastalıksız 

sağkalımı olumsuz etkilediğini belirledik. Literatürde nazofarenks kanserinde tanı 

ADCmean değerlerinin tedavi yanıtı ve prognoz ile ilişkisini inceleyen çalışmalarda 

birbirinden farklı sonuçlar bildirilmiş olup, bazı çalışmalar bizim sonuçlarımızdan 

farklı olarak düşük ADCmean değerinin iyi prognostik olduğunu rapor etmişlerdir. 

SUV değerleri ile ilgili sonuçlarımız literatürle uyumludur. Ancak tanı lenf 

nodundaki SUVmax ve TLG değerlerinin yüksek olmasının literatürden farklı olarak 

prognozu olumlu etkilediği saptanmıştır. Bu çalışmanın başlıca limitasyonu hasta 

sayısının az olmasıdır. Çalışmanın retrospektif olması nedeniyle tanı DAMR 

görüntülerine ulaşılabilen hasta sayısı sadece 14’dür. Ayrıca protokolümüzde KRT 

sonrası erken dönem DAMRG çekimi olmadığından ADC yanıt oranının tedavi 

yanıtı prediktif edici etkisini inceleyemedik. Ancak çok sayıda parametrenin 

incelenmesi diğer çalışmalardan farklı olarak literatüre katkıda bulunabilir. 
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7. ÖZET 

Nazofarenks Kanserlerinde Difüzyon Ağırlıklı Manyetik Rezonans ve  

FDG-Pozitron Emisyon Tomografi Görüntülemelerinin Tedavi Yanıt 

Değerlendirmesindeki Prediktif Değeri ve Prognostik Önemi 

 

AMAÇ  

Bu çalışmada nazofarenks kanseri nedeniyle kemoradyoterapi uygulanmış 

hastalarda tedavi öncesi çekilen [18F] FDG-PET-BT ile saptanan metabolik aktivite 

parametreleri ile difüzyon ağırlıklı manyetik görüntüleme (DAMRG) ile belirlenen 

başta sellülarite olmak üzere birçok faktöre bağlı difüzyon kısıtlılığını gösteren 

“apparent diffusion coefficient (ADC)” değerlerinin tedavi yanıtı ve sağkalım 

açısından öneminin analiz edilmesi amaçlanmıştır. 

 

METOD 

Bu çalışma Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Radyasyon Onkolojisi 

Kliniğinde 2008-2015 yılları arasında 43 nazofarenks hastasıyla yapılmış retrospektif 

bir çalışmadır. Tanı ve tedavi sonrası DAMRG ve FDG PET/BT parametreleri 

primer tümör ve metastatik en büyük lenf nodu için ayrı ayrı ölçüldü. ADC mean, 

SUV max, SUV mean, MTV ve TLG değerleri analiz edilerek bu parametrelerin 

prediktif ve prognostik değeri araştırıldı. 

 

BULGULAR 

Ortalama takip süresi 46 aydır. Toplam 43 hasta olup, 17 hasta neoadjuvan KT, 

36 hasta eşzamanlı KT ve 14 hasta adjuvan KT almıştır. Radyoterapi yoğunluk ayarlı 

radyoterapi tekniği ile primer tümöre ve metastik lenf nodlarına medyan 70 Gy 

olacak şekilde uygulandı. Görüntülerine ulaşılabilen hasta sayısı 27’dir. Tedavi 

öncesi DAMRG, PET/BT ve tedavi sonrası DAMRG, PET/BT parametreleri primer 

tümör ve lenf nodu için ayrı ayrı analiz edildiğinde tanı anındaki primer tümöre ait 

ADCmean’in düşük olması yanıtı olumlu etkilerken, sağkalımı olumsuz etkilemiştir. 

Primer tümöre ait yüksek SUV parametrelerine sahip tümörlerde yanıt daha iyi 

bulunurken, hastalıksız sağkalım daha kötü bulunmuştur. Lenf noduna ait yüksek 



57 
 

SUV parametreleri ise tedavi yanıtını ve hastalıksız sağkalımı olumlu etkilemiştir 

(p<0,05). Yanıt oranları incelendiğinde primer tümöre ve lenf noduna ait düşük SUV 

max, SUV mean ve TLG yanıt oranları hastalıksız sağkalımı olumsuz etkilemişlerdir 

(p<0,05). SUV max ve SUV mean T evresi ile korele bulunmuştur. Yüksek T evresi 

hastalıksız sağkalımı olumsuz etkilemiştir (p<0,05). 

 

SONUÇ 

Nazofarenks kanserinde ADC ve SUV parametreleri tedaviye yanıtı ve 

sağkalımı etkileyen önemli parametrelerdir. ADC ve SUV parametrelerinin beraber 

değerlendirilmesi prognoz hakkında daha fazla bilgi sağlayabilir. PET/MR’ın yakın 

gelecekte ülkemizde kullanımının artması ile bu parametrelerin aynı tetkikle elde 

edilebilmesi ve hastaların daha iyi değerlendirilebilmesi mümkün olacaktır. 

 

Anahtar kelimeler: Nazofarenks kanseri, Difüzyon ağırlıklı manyetik rezonans 

görüntüleme, DAMRG, Pozitron emisyon tomografisi, PET/BT, ADC, SUV, MTV, 

TLG, Yanıt, Prognoz 
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8. ABSTRACT 

The Predictive and Prognostic Value of Diffusion Weighted Magnetic 

Resonance and FDG PET/CT Imaging in Nasopharyngeal Carcinoma 

 

PURPOSE 

In this study, we aimed to analyse the effect of metabolic activity and diffusion 

limitation on treatment responses and prognoses of patients with the diagnose of 

nasopharyngeal cancer treated with chemoradiotherapy. 

 

METHOD 

The records of 43 patients with nasopharyngeal cancer treated with 

chemoradiotherapy between 2008-2015 at Akdeniz University Medical Faculty 

Department of Radiation Oncology were reviewed retrospectively. Positron emission 

tomograpy/computarized tomograpy (PET/CT) and diffusion weighted magnetic 

resonance (DWMR) images obtained before and 3 months after treatment were 

analysed. Standardized uptake values (SUVmax, SUVmean, MTV, TLG) parameters 

indicating metabolic activity and apparent diffusion coefficient (ADC) values 

reflecting diffusion limitation were established from PET/CT and DWMR, 

respectively. The relation between ADCmean and SUV parameters was tested and 

the effects of these parameters on treatment response and prognose were studied. 

 

RESULTS 

Average follow-up was 46 months. While 36 patients received concurrent 

chemoradiotherapy, 17 patients received neoadjuvan chemotherapy (CT). Adjuvant 

CT was given to 14 patients. Radiotherapy was given with intensity modulated 

radiotherapy technique and 70 Gy was applied in 2 Gy fractions for primary 

neoplasm and metastatic lymph nodes. When the parameters of DAMRG, PET/BT 

before and 3 months after treatment analysed separately for the primary neoplasm 

and metastic lymph nodes, high ADCmean of primary neoplasm at diagnosis was 

determined to affect treatment response negatively but disease free survival rate 

positively (p<0.05). On the other hand higher percentage response of ADCmean 
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correlated with higher survival (p<0.05). ADCmean values of lymph nodes were not 

found to effect treatment response and survival. When we analysed the effects of 

SUV parameters; we observed that the responses of primary tumors with high SUV 

parameters responded better (p<0.05). However disease-free-survival rates of the 

tumors with high SUVmax values were lower (p<0.05). Interestingly, the high SUV 

parameters of lymph nodes affected positively both response and survival which is 

different from that of primary tumor (p<0.05). When the rates of responses were 

examined it was seen that the low values of SUVmax, SUVmean, and TLG 

percantage responses affect disease-free-survival negatively (p<0.05). SUVmax and 

SUVmean were found to be correlated with the stage of T. 

 

CONCLUSION 

ADC and SUV parameters are the important parameters which affect the 

response of tumor and disease-free-survival in nasopharynx cancer. Interpreting 

ADC and SUV parameters together may provide further information about response 

and prognosis. In the short run, it will be possible to obtain these two parameters' 

results in the same verification and evaluate the situation of patients better with the 

increasing using of PET/MR in Turkey. 

 

Key words: Nasopharyngeal carcinoma, Diffusion-weighted magnetic resonance 

imaging, DWMRI, PET CT, 18F fluorodeoxyglucose, Positron emission 

tomography, ADC, SUV, MTV, TLG, Prognosis, Response, IMRT, Radiotherapy 
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