De voorspellende waarde van de Standard Uptake Value 
Heeft de Standard Uptake Value zoals berekend bij FDG-PET-scan een voorspellende waarde bij patiënten met een niet-kleincellig longcarcinoom?
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Inleiding

In het kader van een afstudeerproject van de opleiding Medisch Beeldvormende en Radiotherapeutische technieken is onderzoek gedaan naar de mogelijk voorspellende waarde van de Standard Uptake Value zoals berekend bij FDG-PET-scan. PET (positronemissietomografie) is onderdeel van de nucleaire geneeskunde en speelt een steeds belangrijkere rol in met name de oncologie. Bij PET wordt gebruik gemaakt van FDG (fluordeoxyglucose) wat door de tumor als brandstof wordt gebruikt. Deze glucose opname wordt uitgedrukt in de SUV-waarde. In de literatuur wordt gesproken van een mogelijke voorspellende waarde van de SUV (Standard Uptake Value) bij het niet-kleincellig longcarcinoom.1,2 In dit project is gekeken naar een mogelijk verband tussen de SUV-waarde en achtereenvolgens het ontstaan van metastasen, de histologie van de tumor, de tumorgrootte, het overlijden van de patiënt, het ziektevrij interval en het stadium van de ziekte.

SUV-waarde
SUV staat voor Standard Uptake Value. Deze wordt na het maken van de scan berekend door de computer met de volgende berekening: 
Activiteitsconcentratie in het VOI [Bq/g]

SUV = --------------------------------------------------

Geïnjecteerde dosis [Bq] / Lichaamsgewicht [g]
Met deze berekening kan de hoeveelheid glucose in het VOI (Volume Of Interest) worden berekend. 
Onderzoekspopulatie
De onderzoekspopulatie bestaat uit 53 patiënten, waarvan 38 patiënten uit het St. Antonius Ziekenhuis Nieuwegein en 15 patiënten uit het Diaconessenhuis Utrecht. De patiënten hebben een niet-kleincellig longcarcinoom en zijn gediagnostiseerd met stadium I en II. Deze patiënten hebben nog geen metastasen en een grotere overlevingskans. Alle patiënten hebben een diagnostische PET-scan ondergaan waarbij de SUV-waarde werd berekend. De scans hebben plaats gevonden in de periode tussen mei 2003 en januari 2005. Voor mei 2003 werden nog geen SUV-waardes berekend en een follow-up van minimaal 14 maanden was vereist. Hierdoor en door het feit dat maar weinig patiënten met stadium I en II worden ontdekt, bleek de omvang van de onderzoekspopulatie gering te zijn.

Methode van onderzoek

Er is een database aangemaakt met de volgende patiëntengegevens: het ontstaan van metastasen, de histologie van de tumor, de tumorgrootte, het overlijden van de patiënt, het ziektevrij interval en het stadium van de ziekte. 
Door middel van het statistische programma SPSS is gezocht naar mogelijke verbanden. Om een verband aan te tonen tussen de SUV-waarde en het ontstaan van metastasen, de tumorgrootte en het overlijden van de patiënt is een t-test uitgevoerd. Om een verband tussen de SUV-waarde en de histologie en het stadium van de ziekte aan te tonen is een Kruskal-Wallis test uitgevoerd. Om een verband tussen de SUV-waarde en het ziektevrij interval aan te tonen is een regressietest gedaan.
Resultaten

Verband tussen de SUV-waarde en het ontstaan van metastasen 

De verwachting was dat naarmate de SUV-waarde hoger wordt, de kans op het ontstaan van metastasen zou toenemen. In de onderzoekspopulatie is geen significant verband aangetoond tussen de SUV-waarde en het ontstaan van metastasen. De gemiddelde SUV-waarde bij de patiëntengroep zonder metastasen was zelfs wat hoger dan de gemiddelde SUV-waarde bij de patiëntengroep met metastasen. Het is waarschijnlijk dat de geringe omvang van de onderzoekspopulatie hier invloed op heeft gehad.
Verband tussen de SUV-waarde en de histologie

De in de populatie voorkomende niet-kleincellige carcinomen zijn het adenocarcinoom, het plaveiselcelcarcinoom en het grootcellig carcinoom. Een verband tussen de SUV-waarde en de histologie is niet significant aangetoond in de populatie. Wel was een trend te zien; de rangscore van het grootcellig carcinoom was hoger dan die van het plaveiselcelcarcinoom. Beide carcinomen vertoonden een hogere rangscore dan die van het adenocarcinoom. De groep patiënten met een grootcellig carcinoom was echter zo klein (5 patiënten) dat geen betrouwbare uitspraak kan worden gedaan.
Door Dhr. H.J. Jeong e.a. wordt wel een significant verband beschreven tussen de SUV-waardes van de verschillende typen carcinomen. Echter worden hier het adenosquameus carcinoom, het adenocarcinoom en het bronchoalveolair carcinoom vergeleken.
Verband tussen de SUV-waarde en de tumorgrootte

De verwachting was dat T1 tumoren (< 3 cm) een lagere gemiddelde SUV-waarde hebben dan T2 tumoren (> 3 cm). Er was in de populatie inderdaad een verschil te zien; de T1 tumoren hadden een lagere gemiddelde SUV-waarde dan de T2 tumoren. Dit verband is net niet significant aangetoond. De groep patiënten met een T1 tumor was beduidend kleiner dan de patiëntengroep met een T2 tumor. Het is mogelijk dat met een grotere T1 groep het verband wel significant blijkt te zijn.
Verband tussen de SUV-waarde en het overlijden van de patiënt 

De verwachting was dat overleden patiënten een hogere SUV-waarde hebben. De populatie overleden patiënten bestond maar uit 7 respondenten. Een mogelijk verband kon hierdoor dan ook niet significant aangetoond worden.

Door Dhr. H.J. Jeong e.a. wordt echter wel beschreven dat patiënten met een SUV-waarde >7 een 6.3 keer hogere mortaliteit vertonen dan patiënten met een SUV-waarde <7. 
Verband tussen de SUV-waarde en het ziektevrij interval

Het ziektevrij interval is de periode tussen de diagnose en het ontstaan van metastasen of een recidief. De verwachting was dat het ziektevrije interval afneemt, als de SUV-waarde toeneemt. Ondanks de kleine groep (15 patiënten) lijkt er in deze populatie een lineair verband te zijn. Dit verband is significant aangetoond.
Ook in de literatuur is over dit verband geschreven. Dhr. R.J. Cerfolio e.a.schrijven dat de SUVmax in hun onderzoek de beste voorspeller was wat betreft het ziekte vrij interval en de overleving. Zij schrijven dat patiënten met stadium IB en II met een SUV-waarde groter dan de mediaan voor dat stadium een kortere ziektevrije periode kenden. 
Verband tussen de SUV-waarde en het stadium van de ziekte

De verwachting was dat de SUV-waarde toeneemt, naarmate het stadium toeneemt. Dit verband is inderdaad significant in de populatie aanwezig. Stadium IIA liet tegen de verwachting in een lagere rangscore zien dan stadium IA en IB. Dit is waarschijnlijk veroorzaakt door het feit dat de groep patiënten met stadium IIA maar uit 4 patiënten bestond. Ook bevatten de groepen IA en IB een aantal uitschieters, die in de kleine onderzoekspopulatie relatief veel invloed hadden.

Conclusie

In onze onderzoekspopulatie heeft de SUV-waarde van de diagnostische scan geen voorspellende waarde wat betreft het ontstaan van recidieven en metastasen bij patiënten met een niet-kleincellig longcarcinoom. Dit is mogelijk te wijten aan de geringe omvang van de onderzoekspopulatie. Ook is geen significant verband aangetoond tussen de SUV-waarde en de histologie van de tumor, de tumorgrootte en het overlijden van de patiënt. 

Wel is een significant verband aanwezig tussen de SUV-waarde en het ziektevrij interval en tussen de SUV-waarde en het stadium van de ziekte.

In de toekomst zullen steeds meer patiënten met een lange follow-up beschikbaar worden. Wij willen aanbevelen deze patiënten aan de door ons aangemaakte database toe te voegen. In een aantal steekproeven komen erg kleine groepen voor. Hierdoor kunnen mogelijke verbanden niet significant worden aangetoond. Na uitbereiding van de onderzoekspopulatie is het misschien zelfs mogelijk alsnog een verband aan te tonen tussen de SUV-waarde en het ontstaan van metastasen en recidieven.
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