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FDG PET/BT goriintiilemede tiroid bezinde rastlantisal saptanan fokal artmig FDG
tutulumunun klinik 6nemi

Clinical significance of random finding of focal increased activity in thyroid gland on
FDG PET/CT imaging
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Amag: Bu calismada tiroid bezinde dnceden malignite varligi bilinmeyen olgularda, FDG PET/BT gorintileme

sirasinda rastlantisal saptanan fokal artmis FDG (RSFA-FDG) tutulumunun prevalansi, klinik énemi ve malignite
oranlarini aragtirmak amaglandi.

Gereg ve Yontem: Mayis 2014 — Eylul 2016 tarihleri arasinda FDG PET/BT goriintilemesi yapilan 7267 hastada
tiroid bezinde RSFA-FDG tutulumu saptanan 193 (%2,6) olgunun Klinik takipleri ve SUVmax degerleri retrospektif
degerlendirildi.

Bulgular: Tiroid bezinde RSFA-FDG tutulumlarinin SUVnyax degeri 3-71 arasinda olup ortalama 9,13+7,4 olarak
saptandi. Hastalarin %54,4’inde (105/193) olasi tiroid patolojileriyle ilgili inceleme yapildigi goérildi. Otuz dokuz
hastanin (%20,2) patolojik incelemesi mevcut olup, bunlarin 10'u tiroidektomi materyali, 29 tanesi ise biyopsi
sonucuydu. Biyopsi yapilan 29 hastadan iki olgu tiroid papiller karsinomu (TPK), dort olgu TPK yéninden kuskulu, biri
metastatik odak, 22’si ise benign hastaliklar lehine raporlanmisti. Opere olan 10 hastanin besinde TPK, ikisinde
metastatik odak, kalan ¢ vakada ise tiroidin benign nodiler hastaliklariyla uyumlu bulgular saptanmisti. Malignite
tanisi alan 10 tiroid nodilinde SUVmax degeri 3-34,9 arasinda olup ortalama SUVyax=12,549,1 idi. Serimizde FDG
PET/BT gorintilemede RSFA-FDG tutulumu gosteren tiroid nodlli saptanma orani %2,6 olup, hastalarin
%20,2’sinde patolojik inceleme yapilmig, malignite orani %25,6 (10/39) olarak saptanmigtir.

Sonug: FDG PET/BT gorintileme sirasinda saptanan RSFA-FDG tutulumunda malignite oraninin yiksek oldugu
gorilmektedir. Hastalarin biyik bélimune ileri inceleme yapiimamis olmasi primer maligniteye baglh sag kalim
beklentisinin kisa olmasina bagli olabilir.

Anahtar Sozciikler: FDG PET/BT, tiroid noduli, malignite.

Abstract

Aim: We aimed to investigate prevalence, clinical significance and malignancy rates of incidentally detected focal
increased FDG uptake in thyroid gland on FDG PET/CT imaging in cases without known thyroid malignancy.

Materials and Methods: Of the 7267 patients who underwent FDG PET/CT imaging between May 2014 and
September 2016, 193 (2.6%) patients who had incidentally detected focal increased FDG uptake in thyroid gland
were enrolled into the study for retrospective evaluation of clinical follow-up and SUVmax Vvalues.
Results: The SUVmax values of incidentally detected focal increased FDG foci ranged between 3-71, with an average
of 9.13+7.4. Of the 193 patients, 105 (54%) were examined for possible thyroid diseases. A total 39 (20.2%) patients
(10 histopathological, 29 cytological) had pathological examination. In cytological examination, two thyroid papillary
carcinomas (TPC), one metastasis and 22 benign lesions were reported and four were suspicious for TPC. Five TPC,
two primary tumor metastasis and three benign nodular diseases were detected in 10 patients who underwent
sugery. In 10 thyroid nodules pathologically confirmed as malignancy, SUVmax values ranged from 3 to 34.9 (mean
12.5+9.1).
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In our series, incidental thyroid nodules with focal increased FDG uptake were detected in 2.6% of FDG PET/CT
examinations. Pathological examination was performed in 20.2% of those patients and malignancy rate was 25.6%

(10/39).

Conclusion: Rate of malignancy is high in incidentally detected focal increased FDG uptake on FDG PET/CT
imaging. The fact that majority of patients have not undergone further examination may be due to the short survival

expectancy due to primary malignancy.
Keywords: FDG PET/CT, thyroid nodule, malignant.

Girig

Tiroid insidentalomalari ultrasonografi (US), bilgisayarl
tomografi (BT) ve manyetik rezonans goriintileme gibi
radyolojik goériintilemelerde rastlantisal saptanan tiroid
lezyonlari olarak tanimlanir. Dean ve ark. (1) 2008
yilinda yaptigi epidemiyolojik calismaya gore tiroid
nodili tespit edime orani; palpasyonla %2-6,
ultrasonografi ile %19-35, otopsi serilerinde ise %8-65
olarak bildirilmistir. Otopsi serilerinde rastlanan yiliksek
nodil prevelansina ragmen, palpabl tiroid noddllerinin
yilhk insidansi bazi galismalarda yaklasik %0,1 olarak
bulunmustur (2). Bu nedenle, ¢odu tiroid insidantelomasi
cesitli gorintileme ydntemleriyle rastlantisal tespit
edilmekte olup, tespit edilen bu nodillerde malignite
olasiligi net bilinmemektedir.

Tiroid kanserleri endokrin sistemin en sik gériulen
kanseri olup ABD Ulusal Kanser Enstitisi 2016 yil
verilerine gobre yeni teshis edilen tium kanserlerin
%3,4’Un0 olusturmaktadir (2). Vakalarin %76’s1 kadin,
%24°0G  erkektir (2). 5-yillk sad kalim orani %98,2
olmakla birlikte uzak metastazli olgularda bu oran
%56,2'dir (2). ABD ulusal kanser enstitlisi verilerine
gore ortalama tani yasi 51, 6lim yasi ise 73’tlr (2).

18 F-fluorodeoxyglucose (FDG) PET/BT gorintileme-
sinin gesitli malignite tanili hastalarda metastatik
hastaligin lokalizasyonu ve evrelendiriimesi amaciyla
kullanimi gittikce artmaktadir. FDG'nin normal tiroid
bezine alimi homojen ve disik yodunluklu olup,
genellikle FDG PET goriuntlilemesinde tiroid bezi ayirt
edilemez (3). FDG'nin tiroid bezinde fokal veya yaygin
artmis dagihmi FDG PET/BT goruntilemede genellikle
rastlantisal bir bulgu olarak gérulur. Bazi g¢aligmalar,
tiroid insidentalomasi insidansinin FDG PET/BT
incelemelerinde % 1,2-2,3 oldugunu bildirmistir (4).

Bu calismanin amaci, bilinen tiroid digi malignite varligi
olan hastalarda yapilan FDG PET/BT gériintilemesinde
rastlantisal saptanan fokal artmig FDG tutulumuna klinik
yaklasim acgisindan kurumsal deneyimimizi degerlendir-
mek ve bu hastalarda tiroid malignite riskini belirlemektir.

Gereg ve Yontem

Bu calismaya Mayis 2014-Eylil 2016 tarihleri arasinda
klinigimizde c¢esitli onkolojik nedenlerle FDG PET/BT
goruntlilemesi yapilan 7267 vyetiskin hastadan tiroid
bezinde rastlantisal fokal artmig FDG tutulumu saptanan
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193 hasta dahil edildi. Bilinen primer tiroid timorla
hastalar ve gocuk hastalar ¢alisma grubunun diginda
birakildi.

FDG PET/BT incelemesinde tim hastalar igin Ege
Universitesi Nikleer Tip Anabilim Dalrnin belirledigi
standart ¢cekim protokoli uygulandi. En az 6 saat aglik
durumunu takiben kan sekeri seviyesi <200 mg/dL olan
hastalara, 550 MBg FDG'nin intravendz uygulamasindan
yaklasik 60 dakika sonra tim viicut taramasi igin gérinti
alimi basladi. Tim vicut emisyon taramalari, her
pozisyonda 2 dakika boyunca 7-8 yatak pozisyonundan
olusuyordu.

Bu calismada tiroid bezinde rastlantisal saptanan fokal
artmis FDG tutulumu, PET goriuntilerinde tiroid zemin
aktivitesine oranla artmis fokal FDG tutulumu olarak
tanimlandi. FDG-PET/BT goériintilemede tiroid bezinde
anormal FDG tutulumu olan her hasta igin hesaplanmis
maksimum SUV (SUVnax) degerleri kaydedildi.

Malign ve benign lezyonlarin SUVnax degeri yoninden
farkinin anlamhhid parametrik olmayan veri dagilimi
nedeniyle Mann-Whitney U testi kullanilarak hesaplandi.

Bulgular

Tiroid bezinde rastantisal fokal artmis FDG tutulumu
saptanan 193 (%2,6) hastanin %54,4’inde (105/193)
olasi tiroid patolojileriyle ilgili inceleme yapildigi gorildi.
Hastalarin %21,9’'unda (23/105) tirotoksikoz ile uyumlu
tiroid fonksiyon test sonuglari mevcuttu. Tiroid sintigrafisi
olan yedi hastanin uglnde hiperaktif tiroid noduld,
birinde ise akut tiroidit saptanmisti. Papiller tiroid
karsinom tanisi alan bir hastada tirotoksikoz ile uyumlu
tiroid fonksiyon testleri mevcuttu.

Yiz doksan U¢ hastadan 39'unun (%20,2) sitolojik ve
histopatolojik incelemesi mevcut olup, bunlarin 10’u
tiroidektomi materyali, 29 tanesi ise biyopsi sonucuydu.
Biyopsi yapilan 29 hastadan iki olgu tiroid papiller
karsinomu, doért olgu papiller karsinom ydéninden
kuskulu, biri kagik hdcreli disi akciger karsinomu
metastazi, 22’si ise benign hastaliklar lehine
raporlanmisti. Opere olan 10 hastanin besi tiroid papiller
karsinomu (Sekil-1), biri rektum adenokarsinomu
metastazi (Sekil-2), biri kuguk hicreli digi akciger
karsinomu metastazi, ikisi benign kistik lezyon, kalan bir
vaka ise follikiiler nodiler hastalik tanisi almigsti.
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Sekil-1. Opere rektum adenokarsinomu olgunun evreleme
amach yapilan PET/BT goruntilemesine ait BT ve
PET/BT fiizyon goruntulerinde, tiroid bezi sol lobunda
1,3 cm boyutlu hipermetabolik lezyon (SUVma=7)
izlenmektedir. Operasyon sonrasi histopatolojik
incelemesi adenokarsinom metastazi ile uyumludur.

Sekil-2. Akcigerde primer timoér odadi arama amagli yapilan
PET/BT goruntilemesine ait BT ve PET/BT flizyon
goruntulerinde, tiroid bezi sol lobunda 1.4 cm boyutlu,

hipermetabolik  (SUVna=17,2) nodul
Histopatolojik degerlendirmede tiroid
karsinomu klasik varyant tanisi almistir.

izlenmistir.
papiller

Tiroid bezinde rastlantisal saptanan fokal artmig FDG
tutulumu goésteren lezyonlarda SUVmax degeri 3-71
arasinda olup ortalama deger 9,13+7,4 olarak saptandi.
Malignite tanisi alan 10 tiroid nodllinde ise SUVmax
degeri 3-34,9 arasinda olup, ortalamasi 12,549,1 idi.
Histopatolojik veya sitolojik olarak malign oldugu
ispatlanan ve sitolojik olarak malignite stipheli lezyonlar
ayni gruba alinarak degerlendirildiginde  SUVmax
degerleri 3-34,9 olup ortanca deger 10,8 olarak
saptandi. Benign lezyonlarin ise SUVmax degerleri 4,1-71
arasinda degismekteydi, ortanca degeri ise 6,6 idi.
Sitolojik inceleme sonucu malign ya da malignite stpheli
olan veya histopatolojik malignite varligi ispatlanan
lezyonlar malign lezyonlar (nl) grubuna, sitolojik veya
histopatolojik incelemesinde benign oldugu saptanan
lezyonlar ise benign lezyonlar (n2) grubuna dabhil edildi.
iki grup arasinda SUVmax yoninden farklilik Mann-
Whitney U testi ile degerlendirildi ve anlamli istatiksel
fark bulunamadi (n1: 14; n2: 20; p: 0,18; U value=410,5;
p>0,05).

Calismaya dahil olan 193 vakanin 88'inde FDG tutulumu
gosteren tiroid nodillerine yonelik ileri inceleme
yapilmamisti. Bu hastalarin 11 tanesinin takip eden FDG
PET/BT c¢alismalarinda énceki ¢alismalarda bahsedilen

fokal FDG tutulumunun izlenmedidi gorildi. Bu
lezyonlarin  SUVmax  degerleri  4,6-26  arasinda
degismekte olup ortanca deger 6,6 idi. Olgularin

yalnizca birinde artmis TSH degeri, Gi¢iinde ise normal
degerlerle uyumlu tiroid fonksiyon testleri mevcut olup
diger hastalarin ileri tetkikleri mevcut degildi.
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Serimizde FDG PET/BT gorintilemede tiroid bezinde
rastlantisal fokal artmis FDG tutulumu gdsteren lezyon
saptanma orani % 2,6’'dir. Bu hastalarin %20,2’sinde
histopatolojik ve sitolojik inceleme yapilmis ve malignite
orani % 25,6 (10/39) olarak saptanmistir.

Tartigsma

Glikoz metabolizmasini gosteren bir glikoz analogu olan
FDG, PET/BT gorintilemede en sik kullanilan
radyofarmasoétik ajan olup, halen kullanimiyla ilgili yeni
endikasyonlar glindeme gelmektedir. Malign timorlerin
artmig aerobik oksidasyon ve glikolizis gdsterdigi uzun
yillardir bilinmektedir (5). Di Chiro ve ark. (6) 1982
yilinda beyin timérlerinde ¢evre beyin dokusundan daha
fazla FDG tutulusu izlendigini gostermesiyle, FDG'nin
onkolojik amagch kullanimi fikri dogmustur. FDG'nin
malign timdrlerde artmis tutulum mekanizmasi
molekiler diizeyde halen arastirilan bir konu olup, pek
cok dokuda farkli yolaklarin devreye girdigi bilinmektedir.
Bu yolaklardan en iyi bilinenler; basta Glut-1 olmak
Uzere glikoz tasiyici proteinlerin artmis sentezi ve
glikolitik yolagin hiz kisitlayici basamagi olan hekzokinaz
2’nin enzimatik aktivitesindeki artistir (7).

FDG'nin normal tiroid bezine alimi olduk¢a dusuk
diizeyde veya yoktur (3,8). FDG-PET goruntilemede l¢
boyutlu rekonstriiksiyon gorintisiinde genelde tiroid
bezi izlenmemektedir (9). Tiroid bezinde FDG tutulumun
yoklugu saglikh tirositlerin 6ncelikli ATP Uretim yolagi
olarak yag asidi oksidasyonunu tercih etmesine baglidir
(9). Bu bilgi cesitli in-vitro hayvan deneyleri ve hicre
kiltari ¢calismalariyla gosterilmistir (10,11).

Tiroid bezinde FDG tutulumu fokal ve diffiiz olmak izere
kabaca iki grupta incelenir. Bazi arastirmacilar diffiiz
tutulumun normalin  bir varyantt oldugunu ileri
strmektedir (12,13). Bazi ¢alismalarda ise bu tutulumun
lenfosit infiltrasyonu, fibrozis sureci, kronik tiroidit,
hipotiroidizim ve anti TPO seviyeleri ile iligkili olabilecegi
savunulmaktadir (14,15). Cesitli calismalarda TSH
artisinin  glucose transporter-1 (GLUT-1) sentezini
arttirdigi ve bunun sonucu olarak tiroid bezinde diffiiz
artmig FDG dagiliminin saptandigi gdsterilmigtir (10).
Fokal artmis FDG tutulumunda malignite orani yiksek
olup, bu hastalarin %27-50’sinde primer tiroid malignitesi
teshisi konulmaktadir (16,17).

Serimizde FDG PET/BT gorintilemede tiroid bezinde
rastlantisal fokal artmis FDG tutulumu goésteren lezyon
saptanma sikhgi % 2,6 olup, literatlirde bildirilen insidans
degerleriyle uyumludur (4). Tiroid bezinde fokal artmis
FDG tutulumunun SUVmax degerinin yiksek olmasi
genellikle malignite  kugkusu dogurmakla birlikte,
literatirde benign tiroid timorlerinde yiksek FDG
tutulusu, malign timorlerde ise dusik FDG tutulusu
olabilecegi bildiriimektedir. Jamie ve ark. (18) yaptigi
galismada, tiroid nodillerine yonelik operasyon &ncesi
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FDG PET/BT gorintileme yapilmis ve bulgular
operasyon sonrasi patoloji sonuclari ile karsilagtiriimistir.
PET/BT goruntilerinde multinodiler guatrda dominant
nodilde, hurtle hiicreli adenom ve follikliler adenom
tanisi alan hastalarda tiroid bezinde ilgili lokalizasyonda
fokal belirgin  artmis  FDG tutulumu oldugunu
saptamiglardir. Bu hasta grubunun SUVnax degeri
patolojik inceleme sonucu benign olan diger hastalarla
kiyaslandiginda belirgin fazla, malignite tanisi alan
hastalarin degerleriyle kargilastirildiginda ise kismen
diguktdr. Bununla birlikte malign natirde olmalarina
ragmen papiller tiroid karsinomunun bazi alt gruplarinda
ve boébrek hicreli karsinomun tiroid bezi metastazinda
dusik dizeyli FDG tutulumunun saptandigi bildirilmistir.
Nayan ve ark. (19) ait metaanaliz ¢calismasinda malign
tiroid insidantelomalar igin cut-off SUVnax degeri 3,3
olarak 6nerilmigtir.

Radyoiyot konsantrasyonu yetenegi sinirh olan az
diferansiye tiroid malignitelerinin metabolik acidan
yuksek aktivite gosterdigi bilinmektedir (20-22). Giincel
yaklasimda iyi diferansiye tiroid malignitelerinde ylksek
tiroglobulin degeri saptanmasi ve Iyod-131 tiim viicut
tarama sintigrafisinde patolojik bulgu saptanmamasi
durumunda FDG PET/BT goérintileme ile ileri inceleme
yapilmasi giindeme gelmektedir. Bu hasta
populasyonundan yapilan galismalarda FDG tutulumu
artigi ile agresif tipte malign timoér saptanmasi arasinda
pozitif bir iligki ortaya konulmustur (23). Calismamizda
malign ve benign lezyonlar arasinda SUVmax agisindan
istatiksel olarak anlamh bir fark bulunmamis olup,
literatiirde bununla uyumlu galismalar mevcuttur (24).
Nayan ve ark. (19) metaanaliz galismasinda benign /
malign ayiriminin SUVmax degeri ile degerlendiriimesinin
mimkin  olamayacagi  belirtilmigti.  Calismamizda
benign lezyonlarin SUVmax degerleri 4,1-71 arasinda
olup, ortanca degeri 6.6 idi. Literatirde ise benign tiroid
nodiillerinde SUVmax degeri 0,0-9,8, ortanca deger ise
2,4 olarak bildiriimektedir (18). Benign lezyonlarin
SUVmax degerlerinin  diger c¢alismalarla karsilag-
tinldiginda serimizde ylksek oldugu goézlenmektedir.
BT'de hipodens o6zellikte olup, artmig FDG tutulumu

Kaynaklar

olmayan nodullerin ¢alisma grubumuza dahil edilmemis
olmasinin bu farkliga neden oldugu disundlmektedir.

Calismamizda ek bir veri olarak, 11 hastanin tiroid
bezinde takip PET/BT goruntlilemelerinde izlenmeyen
fokal artmis FDG tutulumu saptanmis olup, kayitlarda bu
hastalar ile ilgili ~veri  olmamasi nedeniyle
degerlendirilememistir. Literatlir ¢alismalarinda benzer
bulguyu bildiren makale tespit edilmemekle birlikte,
bulgunun ayrici tanisinda fokal bakteriyel tiroidit, tedavi
yaniti veren metastaz distndlmdastr.

Bu giine kadar FDG PET/BT ve tiroid insidantelomalari
ile ilgili oldukga fazla sayida arastirma yapilmis olup,
FDG PET/BT goruntileme ile saptanan tiroid
insidanteloma orani %0,1-4,3 ve malignite riski %10,3-
80 arasinda bildirilmistir (4,24-29). 2014 yilinda Nayan
ve ark. (19) yaptigi meta-analitik calismaya goére FDG
pozitif tiroid insidantelomalarinda malignite saptanma
ylzdesi %19,8 olarak agiklanmistir. Calismamizda bu
oran %25,6 olarak hesaplanmis olup literatlrle
uyumludur.  Literatire gbére  klinisyenlerin  tiroid
insidentelomalarina yaklasimi oldukga biyuk farkhhklar
gostermekle birlikte, American Thyroid Association
(ATA) kilavuzunun o6nerisi PET/BT goritntilemede FDG
pozitif saptanan ve sonografik olarak var oldugu
kanitlanan tim tiroid nodillerine ince igne aspirasyon
biyopsisi  yapilmasi  seklindedir  (30). Serimizde
rastlantisal fokal FDG tutulumu saptanan 193 hastanin
yaklasik yarisina (%45,6) tiroid bezine yonelik ileri tetkik
yaplimadigi gérdlmustir. Bu ylUksek oranin yasam
beklentisinin disik olmasina, hastanin genel durum

bozukluguna veya tetkik reddine baglh olabilecegi
disunulmektedir.

Sonug

Calismamizin  sonuglarina gére FDG  PET/BT

gorintileme sirasinda saptanan rastlantisal fokal artmis
FDG tutulumu olan lezyonlarda malignite oraninin
yuksek oldugu saptanmis olup, ileri degderlendirmenin
gerekliligi vurgulanmaktadir.
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