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F-18 NaF PET Goruntuleme:

Kanitlar

Esliginde Kime, Ne Zaman?
F-18 NaF PET Imaging: With Evidence to Whom, When?

® Mine Araz
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0z

Kemik hastaliklari, niikleer tipta standart olarak Teknesyum-99
Metilen di Fosfonat (Tc-99m MDP) ile gériintilenmektedir.
Pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli tomografi (PET/
BT) cihazlarimin tim diinyada yayginlik kazanmasi ile,
F-18 NaF'nin bu amacla kullanimi glindeme gelmistir. Tc-
99m MDP ile tiim viicut kemik sintigrafisi; kabul edilebilir
duyarhlik ve dogruluk oranlari, F-18 NaF PET/BT'ye gore daha
diistik tiim viicut radyasyon dozu, daha kolay elde edilebilir
ve ucuz olmasi nedeniyle halen pek ¢cok benign ve malign
kemik hastaliginda yerlesik bir metot olarak kullaniimaktadir.
Buna karsin yiliksek duyarlihk ve o6zgilligiyle F-18 NaF
PET/BT; erken taninin sagkalim veya tedavi planlamasinda
kritik 6neme sahip oldugu, tedavi yanitinin erken dénemde
degerlendirilmesi gereken veya Tc-99m MDP ile net
benign-malign ayrimmin yapilamadigi bazi durumlar igin
saklanmahdir.

Anahtar Kelimeler: F-18 NaF PET/BT, kemik, tani, Tc-99m
MDP tiim viicut kemik sintigrafisi, F-18 FDG PET/BT

Abstract

Bone diseases are monitored with Technetium-99 Methylene
di Phosphonate (Tc-99m MDP) as a standard in nuclear
medicine. With the prevalence of positron emission
tomography/computed tomography (PET/CT) devices all over
the world, the use of F-18 NaF for this purpose has come to
the fore. Whole body bone scintigraphy with Te-99m MDP
is still used as an established method in many benign and
malignant bone diseases because of its acceptable sensitivity
and accuracy rates, lower whole body radiation dose than
F-18 NaF PET/CT, easier to obtain and cheaper. On the other
hand, with its high sensitivity and specificity, F-18 NaF PET/CT
should be reserved for some situations where early diagnosis
is critical in survival or treatment planning, treatment
response needs to be evaluated in the early period, or where
a clear distinction between benign and malignant cannot be
made with the Tc-99m MDP method.

Keywords: F-18 NaF PET/CT, bone, diagnosis, Tc-99m MDP
whole body bone scintigraphy, F-18 FDG PET/CT

Giris

Flor-18 ile isaretli sodyum florir (F-18 NaF), ilk
olarak 1962 yilinda Blau ve ark. (1) tarafindan bir
kemik gériintileme ajani olarak tanitilmis, Gida ve ilag
Dairesi (Food and Drug Administration - FDA) tarafindan
1972 vyihinda ruhsatlandiriimistir. Ancak 1970’lerde
Molibden-99’un yikilim Urind olan Teknesyum-99m
(Tc-99m)’in - M0-99/Tc-99m  jeneratérler sayesinde
kolayca ve daha ucuz yoldan saglanabilmesi ve ayrica
Flor-18'in bir pozitron yayici olarak olusturdugu 511
keV’lik gama isinlarinin gama kameralarla kaliteli bir

sekilde goriuntilenememesi nedeniyle popdlaritesini
kaybetmis, yerini daha optimal goriintiilemeye imkan
veren Tc-99m ile isaretli Metilen di Fosfonata (Tc-99m
MDP) birakmistir. Boylece ruhsat sahibi firma F-18
NaF'a olan ticari ilgisini kaybederek ruhsatini iptal
ettirmistir. FDA, 2000 yilinda bu ruhsat iptalinin glivenlik
ve etkinlik nedenleriyle yapilmadigini duyurmustur
(2). Pozitron emisyon tomografisi (PET) ile elde edilen
yuksek rezollsyon ve duyarlilik ile konvansiyonel gamma
kameralarla saglanan planar ve tek foton emisyon
bilgisayarli tomografisi (SPECT) incelemelere gore cok
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daha dogru ve glvenilir sonuglar elde edilebilmesi,
1990’larda PET cihazlarinin yayginlik kazanmasi ve ayrica
Mo-99/Tc-99m jeneratérlerinin  temininde aksamalar
olmasi gibi nedenlerle F-18 NaF, yeniden ilgi gérmeye
baslamis, tim dinyada kullanimi yayginlasmistir. Subat
2011’'de bu radyofarmasotik FDA tarafindan tekrar
onaylanmis ve ABD’de bazi hasta guruplarinda F-18
NaF kemik PET, geri 6deme kapsamina alinmistir (3).
ilerleyen yillarda ise cesitli klinik arastirmalarin F-18 NaF
PET’in sagkalim, palyatif veya kiratif bakim kalitesine
etkisi oldugunu gosterememesi lzerine geri 6demeden
cikarilmistir (4). Ulkemizde 2011’de ruhsatlanmis olup,
kemik sintigrafisi ile gosterilemeyen yilksek slpheli
hastalarda durum bildirir heyet raporu ile geri 6deme
kapsamindadir. Bu derlemede F-18 NaF PET/BT’nin hangi
hastalarda hangi endikasyonlarda kullaniminin uygun
olacagi kanitlar esliginde tartisiimistir.

F-18 NaF’nin Farmakokinetik Ozellikleri,
Tutulum Mekanizmasi ve Fizyolojik Tutulum
Alanlari

Molekiler yapisinin kiiglik, proteinlere baglanmasinin
ihmal edilebilir diizeyde olmasi nedeniyle intravenoz
enjeksiyon sonrasi kan dolasimindan hizla temizlenerek
kemik dokusunun ekstraseliiler matriksine difflizyonla
gecer. F-18 flor iyonlari ekstraselller sividan kemik
ylzeyindeki hidroksiapetit kristallerinin yapisina hidroksil
gruplarinin degisimi sayesinde kemoabsorbsiyon ile
yerleserek floroapetit kristallerini olusturur. iskelet
sisteminde kan akiminin ve osteoblastik aktivitenin
arttigl bolgelerde F-18 NaF tutulumu da artar (5).

F-18 flor iyonlari iskelet sisteminde dengeli dagilim
gostermekle birlikte, aksiyel iskelette ve eklem
bolgelerinde, appendikiileriskelet ve uzun kemiklerin saft
kisimlarina kiyasla kismen daha yilksek oranda tutulur.
Cocuk ve adolesanlarda bilylime plaklarinda fizyolojik
olarak tutulumu artmistir. Bu radyofarmasétigin temel
ekskresyon yolu Uriner sistem oldugundan bobrekler,
Ureterler ve mesane de gorunur hale gelir (6).

F-18 NaF PET/BT’nin Metastatik Kemik
Hastaliklarinin Goriintiilemesindeki Yeri

Tc-99m MDP Tim Vicut Kemik Sintigrafisi ile
Karsilagirma

Literatirde mevcut c¢alismalarin bliyik c¢ogunlugu
meme, prostat ve akciger kanseri gibi toplumda nispeten
stk gorilen ve kemik metastazi sikliginin hastalk
seyrinde ylksek oranda gorildGgi tanilar icermektedir.

Cok sayida ¢alismanin  sonuglarinin  dahil edildigi
bir meta-analizde hasta bazinda duyarliligi %96 ve
0zgllligu %98, lezyon bazinda ise sirasiyla %97 ve %98
olarak bulunmustur. Tanisal UstinlGgine ragmen ayni
calismada, efektif radyasyon dozu ve maliyet agisindan
kiyaslandiginda F-18 NaF PET’in daha dezavantajli oldugu
sonucuna varilmistir (7). Tc-99m MDP tiim vicut kemik
sintigrafisi ile karsilastirildiginda F-18 NaF’'nin hem litik
hem de blastik lezyonlarda tutulum gosteriyor olmasi,
PET gorintileme teknolojisinin yliksek rezollisyonu
ve kesitsel gorilntlileme avantaji sayesinde daha
kiicik lezyonlarin kolaylkla saptanabilmesi, daha kisa
surede daha iyi hedef aktivitesi/geri plan aktivitesinin
saglanabilmesi ve kemik iligi tutulumunun daha dogru
degerlendirilebilmesi gibi nedenlerle F-18 NaF PET'in
standart kemik sintigrafisine gére daha duyarli bir tani
yontemi oldugu sonucuna varilmistir (8,9,10,11,12).
Ornegin, akciger kanseri hastalarinda kiigiik vertebra
metastazlarinin gosterilmesinde planar kemik sintigrafisi
6 hastada, SPECT 1 hastada yanlis negatif sonug verirken,
F-18 NaF PET vertebra metastazi bulunan 12 hastanin
tiimUnde pozitif bulunmustur (13). Ayrica hem litik hem
de blastik metastazlarda F-18 NaF tutulumu oldugu da
gosterilmistir (14).

Planar tiim viicut kemik sintigrafisine ek olarak SPECT
¢ahsmasi yapildiginda duyarliigin yaninda o6zgulligin
de belirgin olarak yilkseldigi bilinmektedir. Hatta, BT
ile hibrit goruntileme yapilmadigl takdirde, F-18 NaF
PET’in 6zgullugl Tc-99m MDP SPECT’e gore daha disuk
bulunmustur. Yiksek duyarliligi ile gosterdigi ¢cok sayida
benign lezyon F-18 NaF PET’in 6zgllligiuni disirmekte,
eslikedenBTile bulezyonlarin natlirtiayirt edilebildiginde
ise bu sorun giderilebilmekte ve pozitif prediktif deger
ile 6zgulligli %100’e kadar yikselmektedir (15,16).
Boylece planar goriintiilemeye SPECT ve hatta SPECT/BT
eklendigi durumlarda bile F-18 NaF PET’in tanisal degeri
yine de kemik sintigrafisine Gistiin bulunmustur. Ozellikle
negatif prediktif degerinin belirgin yilksek olusu ile
normal sinirlarda F-18 NaF PET/BT, kemik metastazlarini
glvenli bir sekilde ekarte etmektedir (17,18,19,20).

Meme kanseri tanili 34 hastanin dahil edildigi bir
¢alismada, hasta bazinda ve lezyon bazinda yapilan
analizde Tc-99m MDP tim vicut kemik sintigrafisinde
tanimlanan lezyonlarin timinin F-18 NaF PET’te de
gorindr oldugu, F-18 NaF PET ile lezyon bazinda Tc-99m
MDP tiim viicut kemik sintigrafisine gére daha ¢ok sayida
lezyon gosterildigi, 3 hastada F-18 NaF ile hastaligin
evresinin degistigi, 4 hastada ise hastaya planlanan
tedavi seklinin degistigi bildirilmistir (21). F-18 NaF PET/
BT’nin prognostik 6nemi Gzerine yapilan bir ¢calismada
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28 meme kanseri hastasinda bazal maksimum standart
tutulum degerleri (maximum standardized uptake value
- SUV__ ) ile iskelet sistemine ait komplikasyonlarin
sikhgl, progresyona kadar gegen siire veya genel sagkalim
arasinda herhangi bir iliski bulunamamistir. Ancak
sistemik tedavi oncesi ve sonrasi kemik lezyonlarinin
SUV__.. degerleri arasindaki fark (ASUV __ ) genel
sagkalim ile iliskili bulunmustur (22). Her ne kadar kemik
metastazi bulunan ve sistemik tedavi alan meme kanseri
hastalarinin tedaviye yanitlarinin degerlendirilmesinde
F-18 NaF PET/BT’nin hastalarin %39’unda tedavi
yontemini degistirdigi gosterilmis olsa da, rutin klinik
pratikte bu endikasyonda kullanima girebilmesi igin daha
cok sayida ¢alismaya ihtiyag vardir (23).

Kemik metastazi sikligi en yiksek timorlerden
biri olan prostat kanserinde de kemik metastazlarinin
degerlendirilmesinde F-18 NaF PET/BT’nin Tc-99m
MDP tim vicut kemik sintigrafisine Ustiin oldugu
gosterilmistir. Bir meta-analizde, F-18 NaF PET/BT’nin
hasta bazinda ve lezyon bazinda duyarlihgl ve 6zgullGgu
sirastyla %98 [%95 giiven araligl (GA): 95-99] ve %90
(%95 GA %86-93), %97 (%95 GA 95-98) ve %84 (%95 GA
81-87) olarak hesaplanmistir (24). Prostat kanseri tanisi
ile takip edilen 60 hastanin prospektif degerlendirilmeye
alindigi bir baska ¢alismada ise yine F-18 NaF PET/BT’nin
Tc-99m MDP tim viicut kemik sintigrafisine gére daha
duyarh oldugu ve daha erken dénemde tani koyabildigi
saptanmistir. Ayrica, 6 aylik takiplerde lezyonlarda SUV
degisikliklerinin serum prostat spesifik antijen (PSA)
degisiklikleri ve genel sagkalim ile, bazal taramada
F-18 NaF PET/BT’deki lezyon sayisinin da sagkalim ile
iliskili oldugu gosterilmistir (25). Yine F-18 NaF PET/
BT'de kantitatif degerlendirmenin 6nemini vurgulayan
bir baska calisma da Ra-223 tedavisi verilen prostat
kanseri hastalarinda yapilmistir. Tedavi Oncesi F-18
NaF PET/BT calismas! ile tedavi sonrasi calismalarin
kiyaslamali degerlendirmesinde SUV_  degerlerindeki
degisikliklerin PSAyanitive alkalen fosfataz (ALP) aktivitesi
ile korele oldugu gosterilmistir (26). F-18 NaF PET/BT ile
birlikte F-18 florokolin PET/BT kombinasyonunun Tc-99m
MDP tiim vicut kemik sintigrafisi ile kiyaslandigi birkag
calismada benzer sonuglara ulasiimis olup prostat kanseri
hastalarinda kemik metastazlarinin tani ve takibinde
bu kombine gorintiileme yonteminin klinik uygulama
kilavuzlarina, standart kemik sintigrafisi yerine, dahil
edilmesi gerektigini savunmuslardir (27,28,29). Ancak
radikal prostatektomi yapilan yeni tani orta-ylksek
riskli prostat kanserinde Tc-99m MDP tiim viicut kemik
sintigrafisi negatif olan hastalarda F-18 NaF PET/BT’nin
herhangi bir tanisal katki saglamadigl da gosterilmistir

(30). Dolayisiyla prostat kanseri uygulama kilavuzlarinda
F-18 NaF PET’in yer alabilmesi icin daha kuvvetli kanitlara
ihtiyac oldugu daslnilmektedir.

Daha nadir gorilen veya kemik metastazi sikligi daha
az olan diger timor gruplarinda ise veriler kisithdir.
Ozellikle litik metastaz yapan tiimérlerde 6ncelikle
tercih edilen yontem F-18 florodeoksiglikoz (F-18 FDG)
PET/BT olsa da, mikst tipte veya litik metastazla giden
bazi timorlerde de F-18 NaF PET/BT’in Tc-99m MDP’ye
ve hatta F-18 FDG PET/BT’ye Ustunlugu gosterilmistir
(31,32,33). Farkh kanser tipleri ile tani almis 44 hastanin
dahil edildigi bir baska ¢alismada F-18 NaF PET hem
litik hem de blastik Ozellikli metastazlari %100 tanisal
dogrulukla gosterebilirken Tc-99m MDP tiim viicut kemik
sintigrafisi blastik lezyonlarin %49,3’ln{, litik lezyonlarin
ise %44,8’ini gosterebilmistir (34).

Tiroid kanseri hastalarinda yapilan c¢alismalarda
sonuglar celiskilidir. Bir calismada F-18 NaF PET/BT’nin
planar kemik sintigrafisine gore duyarlliginin yiksek
oldugu gosterilmis ancak bir baska calismada tiroid
kanserlerinin kemik metastazlarinin Ugte ikisinde
F-18 NaF PET/BT’de osteosklerotik kemik reaksiyonu
gorilmemistir  (35,36). Benzer sekilde g¢ogunlukla
osteolitik metastazlar ile seyreden hepatoseliiler kanser
hastalarinda da F-18 NaF PET/BT’nin dogruluk orani
%95,7 iken, Tc-99m MDP tim viicut kemik sintigrafisinin
ise %75,4 bulunmustur (p=0,0001). Ayrica bu hasta
grubunda F-18 NaF pozitifliginin sagkalim ile iliskili
oldugu da gosterilmistir (31). Mesane kanseri tanisi
bulunan 48 hastanin dahil edildigi, F-18 NaF PET/BT
ile planar Tc-99m MDP tim vicut kemik sintigrafisi
ve SPECT/BT’nin tanisal rolinin karsilastirildigi bir
calismada, F-18 NaF PET/BT, hastalarin %35’inde klinik
yaklasimi degistirmistir. Duyarlilik, 6zgullik, pozitif ve
negatif prediktif degerleri ile dogruluk oranlari planar
Tc-99m MDP tiim vicut kemik sintigrafisine belirgin
Ustln bulunurken, SPECT/BT ile kiyaslandiginda bu fark
kGgulmustir (sirasiyla F-18 NaF PET/BT icin %100,0;
%87,09; %80,95; %100,0 ve %91,66’ya karsin SPECT/
BT icin %88,23%; %74,19; %65,21; %92,0 ve %79,16).
18F-NaF PET/BT’nin maliyeti ve SPECT/BT’nin planar
goriintilemeye 6nemli 6l¢lide katki sagladigi gbzéniinde
bulundurularak, yiksek riskli hastalarda SPECT/BT’nin
tarama amagli kullanimda yeterli olacagi savunulmustur
(37). Literatirde ayrica F-18 FDG PET/BT’nin kullaniminin
yayginlasmasi ile Tc-99m MDP tim vicut kemik
sintigrafisinin rutin kullaniminin o6nerilmedigi, kemik
iligini tutan multipl miyelom gibi hastaliklarda da F-18
NaF PET/BT’nin faydah oldugu gosterilmistir (38).
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Diger PET Radyofarmasotikleri ile Kiyaslama

ileri evre meme kanserinde en sk metastaz
yeri iskelet sistemidir. F-18 NaF’den farkl olarak
canli  timor hicrelerindeki glukoz metabolizmasi
yolagi (zerinden tutulum gosteren F-18 FDG daha
cok litik metastazlarda tutulum gosterir. F-18 FDG
PET/BT’nin  kemik metastazlarinin gdsterilmesinde
duyarliligi %62-100, 6zgllligl ise %96-100 arasinda
degismektedir (39). Meme kanserinde osteolitik ve
osteoblastik metastazlar birlikte bulunabileceginden
her iki radyofarmasétigin de birbirine tamamlayici
rolii vardir. Lobuler karsinomlarda daha ¢ok sklerotik
metastazlar saptanirken, duktal karsinomlar daha ¢ok
litik metastazlar ile seyretme egilimindedir (40). Litik
ve blastik metastazlari farkli tutulum mekanizmalari ile
gosteren bu iki radyofarmasotigin ayni seansta birlikte
enjekte edildigi PET c¢alismalarinda F-18 NaF/F-18 FDG
PET/BT’nin sensitivitesi Tc-99m MDP kemik sintigrafisine
ve tim vicut manyetik rezonans (MR) gorintlilemeye
kiyasla belirgin yiksek (%93,6’ya karsin %53,2 ve %85,1)
bulunmus olup, bu durumda meme kanserinde kemik
metastazlarinin gosterilmesinde en basarili yontemin
F-18 NaF/F-18 FDG PET/MR olacagl savunulmustur
(41,42).

Akciger kanserinde F-18 NaF ile F-18 FDG’nin ayni
hasta grubunda birebir karsilastirildigi bir c¢alismada
meme kanseri ile benzer sonuclar elde edilmis olup,
F-18 FDG osteolitik metastazlarda, F-18 NaF ise daha
¢ok osteoblastik metastazlarda tutulum gostermistir.
Lezyon bazinda analizde F-18 FDG, F-18 NaF’'ye gore
daha c¢ok sayida lezyon gosterirken hasta bazinda
analizde F-18 FDG ile gosterilemeyen 4 hastaya ait kemik
metastazlari F-18 NaF ile gosterilebilmistir. Her iki PET
radyofarmasotigi de Tc-99m MDP kemik sintigrafisine
Ustin bulunmustur (32).

Prostat kanserinde ise F-18 NaF ve F-18 FDG
disinda basta Ga-68 ve F-18 ile isaretli prostat spesifik
membran antijeni (PSMA) tirevleri ve F-18 florokolin
gibi farkh PET radyofarmasotikleri de goériintilemede
kullanilmaktadir. Bu radyofarmasotiklerin farkli yolaklar
Gzerinden tutulum gosteriyor olmasi, prostat kanseri
metastazlarindaki heterojenite ve farkli fenotipik
ozellikler nedeniyle, birbirlerine komplementer olarak
kullanilabilmektedir. Yakin zamanda yayinlanan bir
prospektif calismada bir PSMA tiirevi olan F-18 DCFPyL
ve F-18 NaF arasindaki uyumluluk %50, F-18 DCFPyL ve
F-18 FDG arasindaki uyumluluk ise ancak %22 olarak
hesaplanmistir. Calismada F-18 NaF, F-18 DCFPyLl’ye gore
daha fazla sayida lezyon gostermistir (43).

Son yillarda prostat kanseri gorlintilemesinde
yiksek duyarhilik ve 06zgilligi nedeniyle tani ve
takiplerde kullanimi yayginlasan Ga-68 PSMA, F-18
florokolin ve F-18 NaF’'nin kiyaslandigi bir meta-
analizde, Ga-68 PSMA’'nin prostat kanserinin kemik
metastazlarinin degerlendirilmesinde hasta bazinda
duyarhlik ve 0zgllligu en vyiksek radyofarmasotik
oldugu saptanmistir. Ancak F-18 NaF’'nin duyarhligi, F-18
florokoline, belirgin olarak Gstliin bulunmustur. Lezyon
bazinda analizde ise F-18 NaF’'nin duyarliligi en yiksek
radyofarmasotik oldugu saptanmistir (44).

F-18 NaF ile F-18 FDG'nin kiyaslandigi diger ¢calismalar
ise blylk oranda bas-boyun kanserleri Uzerinedir.
Yuksek riskli 80 hastanin dahil edildigi bir ¢calismada
lezyon bazinda analizde F-18 NaF’nin duyarliiginin F-18
FDG'den fazla oldugu ancak bu farkin istatistiksel olarak
anlamli olmadigi gosterilmistir (%69,4’e karsin %57,1;
p=0,126). Hasta bazinda analizde ise F-18 NaF'nin
yanlis negatif oldugu 1 hasta haricinde bulgularin ayni
oldugu saptanmistir (45). Nazofarenks kanserinde
kemik metastazinin ve kafa tabani invazyonunun
degerlendirilmesinde her iki modalitenin kiyaslandigi bir
retrospektif calismada F-18 NaF'nin duyarhhk, 6zgullik,
dogruluk orani ile pozitif ve negatif prediktif degeri, F-18
FDG’den yuksek bulunmustur (kafa tabani invazyonu
icin %100,0; %94;7, %97,8; %96,3 ve %100,0’e karsin
%65,4; %100,0 %80,0; %100,0 ve %67,9). Genel olarak
kemik metastazlarinin gosterilmesinde ise duyarlilhk ve
ozglllikleri sirasiyla %98,3 ve %65,7’e karsin %42,9 ve
%97,1 olarak hesaplanmistir (46).

F-18 NaF PET/BT’nin Primer Kemik Malignitelerinin
Goriintilemesindeki Yeri

F-18 NaF PET/BT’nin primer osteosarkomda ve
osteoblastik  metastazlarinda  pozitif  oldugunun
gosterildigi cok sayida olgu sunumu bulunmaktadir.
Bundan yola ¢ikarak yiratilen ¢alismalar sinirli sayida
olup, Tc-99m MDP, F-18 NaF PET/BT ve F-18 FDG PET/
BT’nin karsilastirildigi bir calismada, F-18 NaF’nin diger
iki radyofarmasotikle negatif olan bazi lezyonlarda
pozitif sonug verdigi gosterilmistir (47,48,49). Hastalik
yayginhginin belirlenmesinin yaninda, hastaligin seyrinin
ve tedaviye yanitinin degerlendirilmesinde de F-18
NaF PET/BT’nin kantitatif olarak kullanilabilecegi 6ne
surilmustur (50,51,52).

F-18 NaF PET/BT’nin Benign Kemik Hastaliklarinin
Goriintilemesindeki Yeri

F-18 NaF’nin, osteoblast aktivitesi ve buna bagl
olarak osteoblast aktivitesini etkileyen benign kemik
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hastaliklarina bagli patolojik degisikliklerin erken tani ve
takibinde imit vadeden bir radyofarmasotik oldugunu
gosteren vyayinlar bulunmaktadir. Bu hastaliklar,
metabolik, otoimmin-enflamatuvar ve artropatiler gibi
cok genis bir yelpazeyi kapsamaktadir. Teorik olarak
Tc-99m MDP tim vicut kemik sintigrafisinin olarak
kullanildigi tim endikasyonlarda F-18 NaF PET’in de
yeri vardir (53). Ancak burada calismalarin biyik
cogunlugunu olusturan metabolik kemik hastaliklari,
ozellikle osteoporoz ve enflamatuvar artritler lzerine
olan veriler, incelenecektir. Bahsedilen tim c¢alismalar
deneysel nitelikte olup, benign endikasyonlarda da,
iskelet sisteminin malign hastaliklari gibi, rutin pratikte
F-18 NaF’'nin Tc-99m MDP’nin yerine gegebilmesi
icin, cok daha buyik serilerde tanisal GstUnlUginin
ve faydasinin, risklerinden ve dezavantajlarindan
(radyasyon maruziyeti, maliyet gibi) fazla oldugunun
kanitlanmasi gerekmektedir.

Metabolik Kemik Hastalilari

Osteoporoz

Kemik mineral vyogunlugu (KMD) ol¢ciminde
altin standart X-ray absorbsiyometri (DXA) olmakla
birlikte, bu ydntemin kemigin mikroyapilanmasini
gorintlleyemeyecek kadar disilik rezollisyonu olmasi,
U¢ boyutlu degerlendirme yapilamamasi ve kortikal-
trabekiler kemik ayriminin  mimkin olmamasi
gibi dezavantajlari vardir (54,55). F-18 NaF PET/
BT, molekiiler dizeyde degisiklikleri yakalayabilecek
duyarhliga ve vyiksek rezolisyona sahip bir
gorintileme modalitesi oldugundan, osteoporoz ve
diger metabolik kemik hastaliklarinin erken tanisinda
faydali olabilecegi duslnlilmustir. Postmenapozal
osteoporoz degerlendirilmesi amaciyla 72 kadin
hastada vydiritulen bir ¢alismada KMD’de olgiilen T
skorlarina gore siniflandirilan hastalarda, osteoporotik
degerlere sahip olanlarda osteopenik ve normal
grupta olan hastalara gére F-18 NaF’nin kandan lumbal
vertebralara klirensinin azaldigi gosterilmistir. F-18
NaF tutulumunun, osteoporotik hastalarda azalmis
ostoblastik fonkiyon ve kemik kanlanmasinin gostergesi
olabilecegi savunulmustur (56). Ayrica F-18 NaF PET’te
elde edilen SUV degerlerinin femur boynunda yasa
bagl gelisen metabolik degisiklikler ile korele oldugu da
gosterilmistir (57). KMD gibi, F-18 NaF'nin osteoporoz
tedavisinde kullanilan antirezorptif ve bifosfonat tlrevi
ilaclara yanit degerlendirilmesinde de kullanilabilecegini
gbsteren yayinlar mevcuttur. Tedavi sonrasi takiplerde
bolgesel F-18 NaF tutulumundaki degisikliklerin

serum ALP ve KMD degerlerindeki iyilesme ile iliskili
oldugu gosterilmistir. Kemik yapim ve yikiminda
azalma sagladigindan, osteoporoz tedavisi ile F-18 NaF
tutulumunda da azalma gozlenmistir (58). Tersine,
teriparatid gibi kemik anabolizan ajanlarin kullaniminda
ise F-18 NaF tutulumunda artis saptanmistir (59). Bu
endikasyonla rutin klinik pratikte kullanimi icin daha
¢cok sayida ve genis hasta serilerinde c¢alismalarla
desteklenmesine ihtiyag vardir.

Paget’s Hastaligi

F-18 NaF’nin iskelet sisteminde tutulumu osteoblastik
aktivite ile iligkili oldugundan, F-18 NaF Paget’s
hastaliginin tani ve takiplerinde kullanilabilmektedir.
Kemik sintigrafisinden farkli olarak F-18 NaF PET'te
elde edilen kantitatif verilerin hastalik aktivasyonu
ve kullanilan tedavilere yanitin degerlendiriimesinde
kullanilabilecegi gosterilmistir. Ozellikle monostatik
Paget’s hastaliginda, kemik yapim ve yikimini gosteren
tim biyomarkerlar normal diizeylerdeyken F-18 NaF
tutulumunun yiksek seviyelerde devam ettigi hastalarin
bulunmasina dayanarak, F-18 NaF’nin kantitatif
degerlerinin tedavi yanitinin takibinde daha duyarh bir
yontem olabilecegi 6ne strilmustir (60).

Hiperparatiroidi

Literatlrde hiperparatiroidiye bagh metabolik kemik
hastaliginin, 6zellikle Brown tiimorlerin F-18 NaF PET
ile gosterildigine dair olgu sunumlari bulunmaktaysa da
rutin klinik pratikte bu amagla kullanimi yoktur.

Enflamatuvar Artropatiler

Ankilozan spodilit (AS) ve romatoid artrit (RA)
gibi enflamatuvar artritlerde F-18 NaF PET’in ileride
sindesmofit veya kemik erozyonu olusabilecek potansiyel
alanlari gosterebilecegi saptanmistir. Eslik eden BT veya
MR bulgulari iginse bdyle bir sonuca ulasilamamistir
(61,62). AS ve RA hastalarinda F-18 NaF PET teki tutulum
alanisayisiile hastalik siddeti arasinda iliski oldugu, belirli
bir esik deger Gizerinde SUV degerlerine gore sakroileit
tanisinin konabilecegi gosterilmistir (63,64,65,66). Yine,
anti-timor nekroz faktori-a veya anti-enflamatuvar
tedavi alan hastalarda F-18 NaF PET’te elde edilen
SUV gibi semi-kantitatif parametrelerin klinik skorlama
sistemlerine gore tedavi yaniti ile korele oldugu da
goterilmistir (67,68).

Sonug

Tc-99m MDP ile karsilastirildiginda yiksek rezollisyon
ve daha ylksek duyarhlik ile goriintiileme yapilabilmesi,
daha kisa siirede daha iyi hedef aktivitesi/geri plan
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aktivitesinin saglanabilmesi ve ayrica F-18 FDG ile
kiyaslandiginda blastik lezyonlarda tutulumunun daha
yuksek olmasi gibi nedenlerle 6zellikle metastatik kemik
hastaliginin degerlendirilmesinde F-18 NaF PET ustilin
bir ajandir. Osteoporoz ve enflamatuvar artropatiler
gibi benign hastaliklarda da kemik mikroapisindaki
degisiklikleri erken donemde taniyabilmesi,
osteoblast aktivitesi ve kan akimini kantitatif olarak
degerlendirebilmesi, hastalik yayginhiginin ve tedavi
yanitinin  basarih  bir sekilde degerlendirebilmesi
gibi nedenlerle, ozellikle BT veya MR ile kombine
kullanildiginda, iskelet sisteminin goruntilemesinde
son derece avantajli bir tetkiktir. Ancak, yiksek maliyet,
siklotron Grlint olusu nedeniyle nispeten zor ulasilabilir
olmasi, daha yuksek tiim vicut radyasyon dozu ve genel
olarak hasta tani ve takibinde sagladigl erken tani ve
diger bilgilerin sag kalim ve palyatif bakim acgisindan
herhangi bir katki sagladiginin dogrulanamamasi
gibi nedenlerle Tc-99m MDP vyerine rutin kullanimi
su an icin onerilmemektedir. Pek cok hastada rutin
taramalarda tim vicut kemik sintigrafisi ve bolgesel
SPECT/BT’nin dogruluk oraninin kabul edilebilir oldugu
duslinilmektedir. F-18 NaF PET’in yuksek duyarlilik
ve negatif prediktif degeri nedeniyle, secilmis hasta
gruplarinda kullanilmalidir. Bunlar, erken taninin sagkalim
veya tedavi planlamasinda kritik 6neme sahip oldugu,
tedavi yanitinin erken donemde degerlendirilmesinin
gerektigi veya Tc-99m MDP ile net benign-malign ayrimi
yapilamayan hastalar gibi 6zellikli bazi durumlar igin
saklanmalidir.
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