SPECT/CT med kontrast i jamforelse med SPECT/CT utan kontrast. Kan
detektionsféormagan av parathyroideaadenom 6kas?

Bakgrund:

Biskoldkortlarna har som huvudfunktion att reglera kalciumbalansen i kroppen vilket &r viktigt for
manga processer inklusive nerv- och muskelfunktion samt skelettuppbyggnad. Normalt har man fyra
kortlar vilka oftast sitter i anslutning till thyroideakorteln, men det férekommer ocksa att de sitter
langre ner i brostkorgen samt hogre upp pa halsen samt att det ocksa kan finnas extra kortlar.
Biskoldkorteloverfunktion (hyperparathyreoidism, HPT) &r en vanlig sjukdom i Sverige med en
prevalens i den vuxna svenska befolkningen pa ca 1 %. Vid HPT producerar en eller flera
biskoldkdrteltumdorer for mycket hormon (parathormon, PTH) vilket leder till hyperkalcemi (forhojt
kalcium i blodet). Forhojda nivaer av kalcium i blodet kan allvarligt paverka patienten bade i
akutskedet och mer kroniskt. Vid hoga kalcium nivaer kan man bl.a. se en 6kad urinmangd som kan
medfora risk for intorkning och sekundar njursvikt. Hyperkalcemi kan ocksa orsaka kognitiv
paverkan. Vanligare ar att HPT ger en mer kronisk och smygande paverkan pa kroppen dar bl.a.
skelettpaverkan ar vanlig genom minskad benmineraltathet (ffa kortikala benet paverkat) och darmed
en Okad frakturrisk. Vidare beskriver patienter ofta muskuldr trotthet samt magtarmsymptom. Andra
vanliga problem &r dkad férekomst av hypertoni samt njursten. Primar HPT ar sannolikt ocksa férenad
med 6kad risk for tidig dod i hjart-kérlsjukdom.

Behandling av HPT ér i forsta hand kirurgi dar man idag har mycket goda resultat, lag
komplikationsfrekvens, och ndrmast obefintlig operationsmortalitet. Indikationer for kirurgi bor
omfatta alla patienter med tydliga symptom (1).

For att preoperativt avgora vilken/-a kortlar som ar dveraktiva (adenom) och som ska opereras bort,
genomfors i Klinisk rutin idag ultraljudsundersékning av halsen samt parathyroideascint (radioisotop
som visualiserar aktiva omraden) vilket bestar av planara bilder och tomografi vid SPECT-CT utan
kontrast. | vissa fall, ffa vid oklara fall och vid reoperation, anvands dessutom skiktrontgen (CT) (2,
3). Sensitiviteten av de olika metoderna skiljer sig mellan studier. 1 en jamférande studie (4) kunde
man visa en sensitivitet pa 79 % for 4D CT (CT med bilder tagna i 3 faser inklusive utan kontrast, med
kontrast i artarfas och i venfas), 33 % for sestamibi scint och 29 % for ultraljud att ange vilken av
parathyroidekdrtlarna som var patologisk (d.v.s. i vilken kvadrant pa halsen parathroideaadenomet var
belaget).

I Linkdping har 4D CT sedan 2009 anvants i de fall dar priméaroperation inte gett tillfredsstéllande
resultat och dar man férmodar ett kvarvarande eller ektopiskt belaget adenom. | en nyligen genomfort
studie i Linkdping (inte publicerad &n) med retrospektiv analys av dessa data kunde vi bekrafta den
hogre sensitiviteten av DT undersdkningen jamfért med parathyroideascint.

Vévnadsupptag av technetium (99mTc) sestamibi beror framst pa vaskularisering som i allménhet
okar i tumorvavnad. Pa grund av dess lipofilicitet och dess positiva laddning korsar 99mTc-sestamibi-
komplexet cellmembranen och koncentreras i den mest negativ laddade strukturen i cellen,
mitokondrierna. | parathyroidaadenom ar blodflddet och antalet mitokondrier dkat. Detta faktum
forklarar det forhdjda upptaget av 99mTc-sestamibi i parathyroideaadenom. Lokalisering av 99mTc-
sestamibi verkar vara beroende av blodflgde till vdvnaden och koncentrationen av 99mTc-sestamibi
till vavnaden samt storleken av adenom, vilket forklarar varfor flerfas DT undersdkningar kan
anvéndas for detektion av dessa forandringar.

Bild och funktion medicin upplever stora framsteg och tillkomsten av multimodalitetsutrustning som
SPECT kopplat till en fullstandig diagnostisk CT (SPECT-CT) &r en av dem. Dessa
multimodalitetsutrustningar har mojligheten att kombinera bada undersokningstyper i en
undersokning, vilket leder till snabbare och forbattrat diagnostik. Linkoping har nyligen forvarvat en



toppmodern SPECT-CT-utrustning med full dos CT-kapacitet och vi forvantar oss att anvanda den i
var studie. Vi tror att en kombination av en nuklearmedicinsk underskning som SPECT och
kontrastforstarkt 3 fas CT undersokning innan kirurgi ytterligare kan oka sékerheten pa detektion och
specificering av parathyroideaadenom jamfort med SPECT och CT dér CT undersékningen enbart ar
utfort utan kontrast.

Hypotes:

Kombination av SPECT data med 3 fas kontrastforstarkt CT okar detektionsformagan och sakerheten
for detektion av parathyroideaadenom

Fragestallning:

Vilken sensitivitet har SPECT/CT jamfort med SPECT med 3 fas CT i att detektera adenom?

Metod:

Vi kommer definiera ett protokoll for SPECT/CT undersdkningar som innehaller en vanlig SPECT/CT
undersokning, och kommer vi lagga till CT faser med kontrast enligt ett etablerat protokoll som
anvénds inom kliniken.

SPECT/CT utan kontrast &r redan i kliniskt bruk och ar godkéand av stralskyddskommitén men
eftersom vi planerar att gora ytterligare tva CT hals/thorax undersokningar (vilket innebar mer
ioniserande stralning) och att ge kontrast i artar och venfas (liten men viss risk for njurpaverkan)
kommer ansokan &ven skickas till stralskyddskommitén.

For att kunna fa fram sensitivitet, specificitet, positiva och negativa prediktiva véardet samt kunna
jamfora med géngse rutinundersdkningar behdver rontgenundersékningsresultat utvarderas
tillsammans med data fran journalen. De kliniska uppgifter som behdver tas fram ar t.ex.
operationsberattelse fran parathyroideaoperation samt PAD-svar, lab-data (inklusive véarden rorande
kalciumomsattning, t.ex. PTH, kalcium, vitamin D fosfat, magnesium, krea), information om
lakemedelsbehandling (d.v.s. lakemedel som paverkar kalciumbalansen, t.ex. Calcimimetika (d.v.s.
PTH/kalcium sédnkande), aktivt/inaktivt vitamin D tillskott, kalcium tillskott).

Kunskapsvinster:

Var forhoppning ar att man med den kombinerade tekniken kan forbattra den preoperativa
detektionsférmagan for att sakrare hitta den patologiska korteln och cka andelen kurativa operationer
(minska behovet av reoperation) samt underlatta det kirurgiska ingreppet med tydligare preoperativ
bild. Dessutom har vi idag patienter med otydlig bild dar vi efter operation kvarstaende har hoga Ca
och PTH varden men har svart att hitta ndgon patologisk vavnad och dven har hoppas vi att den
kombinerade tekniken kan forfina detektionen. | dagslaget finns det ingen publicerad studie i den
medicinska vetenskapliga litteraturen (PubMed) som anvénder kombinationen av flerfas kontrast
SPEC-CT vid parathyreoidea adenom fragestallning.

Datainsamling:

Studien ar prospektiv. Datainsamling kommer ske pa nuklearmedicinska avdelningen i Linképing. Nar
undersokningen ar utfért kommer den kliniska delen granskas enligt gangse rutiner och ett kliniskt
svar kommer skapas som kommer anvéandas for patientens behandling. Hela undersékningen,
inklusive de studiespecifika sekvenserna kommer sparas i det kliniska bildhanteringsarchivet. Denna
ar godként enligt GDPR.

Inklusionskriterier:
Alla patienter 6ver 18 ar som remitteras for en scintigrafisk undersokning av parathyroidea och som
har formagan att ge sitt samtycke.

Exklusionskriterier:
Personer som inte sjalv kan ge sitt samtycke eller bedéms for sjuka for att orka med den extra tid den
studiespecifika delen av undersdékningen skulle bidra med.



Dokumentation:

Det som behover tas fram av journalen &r en del kliniska uppgifter (se ovan) vilka behovs for att
beddma operationsbeslutsunderlag och utfall. Patientdata och dven studiedata kommer att hanteras
enligt sekretesslagen. Dessa data kommer inte att lamnas till andra uppdragsgivare eller medarbetare,
utan enbart anvandas inom detta forskningsprojekt. Undersokningsresultat och journaluppgifter enligt
ovan kommer att journalféras kodat med hjéalp av dator, vanligtvis via en excel-fil resp statistikfil
(SPSS). I filen finns t.ex. information om provgivarens alder, kon, kliniska uppgifter, lab-data, PAD.
Studiedeltagarens namn eller personnummer finns inte i filen, dvs. det finns ingen mojlighet att spara
provgivarens identitet. Excel-filen kommer att vara skyddad med Iésenord och patientdata kommer att
vara kodade och ansvarig for detta & Miguel Ochoa Figueroa. Kodnyckeln kommer lagras i ett lashart
rum pa nuklearmedicin i pappersform samt i elektronisk form pa en extern harddisk.

Power berégkning:
Power berakningen med en 1 sample 2 sided equality test ger en sample size mellan 32 (Power 1-beta
=0,8) och 42 (Power 1-beta = 0,9), varfor en sample size pa 45 anses vara tillrackligt.

Dataanalys:

Det positiva prediktiva vardet kommer att rdknas ut for varje bildmodalitet, dar operationsberéttelsen
och histologisk svar &r facit. Beddémning av eventuella adenom kommer goéras med anteckning av
storlek, form, presens av en forsorjande artér och exakt anatomisk position. Analys av quantitativa
ROI vérden kommer rapporteras som medel + SD. Medelvarden kommer analyseras med tva sidad t-
test med ett p-varde pa 0.05 som statistisk signifikant.
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