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18-FDG PET/CT ile Belirlenen Kahverengi Yag Dokusu
Glukoz Uptake’i ile A¢lik Kan Glukozunun Iliskisi
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OZET

Amag: Enerji metabolizmasi ve kahverengi yag dokusu arasindaki iligki bir¢ok ¢alismada gosterildiginden, supraklavikiiler kahverengi yag
dokusunun glukoz uptake’ini, prediyabetli bireylerde 18F-FDG PET / CT goriintiileme yontemi kullanilarak etkilenip etkilenmedigini
aragtirmay1 amagladik.

Gereg¢ ve Yontemler: Gazi Yasargil Egitim ve Egitim Hastanesi Niikleer Tip Klinigine Subat-Mayis aylar1 arasinda basvuran kanser
hastalarinin retrospektif bir derlemesini yaptik. Yiiz otuz bir hasta aglik kan glukoz diizeylerine gore iki gruba ayrildi: normoglisemik
grup (kan glukoz diizeyi <99 mg / dl, n=71) ve prediyabetik grup (kan glukoz diizeyi=100mg/dl, n=60). Tiim hastalarin viicut kiitle
indeksi hesaplandi. Ortalama SUVmax ve SUVmean kahverengi adipoz dokusu ve deri alt1 adipoz dokusu verileri, 18-FDG PET / CT ile
olgiildii. Bu calisma Dicle Universitesi etik kurulu (119-2019) tarafindan onaylandu. Istatistiksel analiz i¢in iki ortalama arasindaki farkin
onemlilik testi ve ki-kare testi kullanildi.

Bulgular: Normoglisemik grup ile prediyabetik grup arasinda agirlik, boy ve VKI agisindan fark yoktu. Her iki grupta cinsiyet dagiliminda
fark yoktu. Supraklavikiiler bolgeden normoglisemik grubun kahverengi yag dokusu SUVmax ve SUVmean degerleri prediyabetik gruba
gore anlaml derecede yiiksekti (sirasiyla p= 0,022, p=0,034).

Sonug: Caligmamizda, prediyabetli bireylerde 18-FDG PET / BT ile belirlenen glukoz aliminin disiik oldugu gosterilmistir. Bu durum,
kahverengi yag dokusunun tiim viicuttaki glukoz ve enerji dengesi i¢in 6nemli olabilecegini gostermektedir.

Anahtar Sozciikler: Kahverengi yag dokusu, Glukoz, Prediyabetik durum

Relationship Between Fasting Blood Glucose and Brown Fat Tissue
Glucose Uptake Determined by 18-FDG PET/CT

ABSTRACT

Aim: Since the relationship between energy metabolism and brown adipose tissue has been demonstrated in many studies, we aimed to
investigate whether glucose uptake of supraclavicular brown adipose tissue is affected by using 18F-FDG PET / CT imaging method in
prediabetic individuals.

Material and Methods: We conducted a retrospective review of cancer patients presented to Gazi Yasargil Education and Training
Hospital Nuclear Medicine Clinic within the period between February and May 2018. One hundred thirty one patients were classified
according to their fasting blood glucose level into two groups: normoglycemic group (blood glucose level<99mg/dl, n=71) and
prediabetic group (blood glucose level 2100 mg/dl, n=60). All patients body mass index was calculated. Data of average SUVmax and
SUVmean brown adipose tissue and subcutaneous adipose tissue was measured with 18-FDG PET/CT. This study was approved by the
ethics committee of Dicle University (119-2019). Independent-t test and ki-square test were used for statistical analysis.

Results: There was no difference between normoglycemic group and prediabetic group in terms of weight, height and BMI. There was
no difference in gender distribution in both groups. Brown fat tissue SUVmax and SUVmean values of the normoglycemic group from
the supraclavicular region were significantly higher than the prediabetic group (p =0.022, p=0.034, respectively).
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Conclusion: In our study, it was shown that glucose uptake determined by 18-FDG PET / CT is low in prediabetic individuals. This
situation show that brown adipose tissue can be important for the balance of glucose and energy in the whole body.

Key Words: Brown adipose tissue, Glucose, Prediabetic state

GIRIS

Kahverengi yag dokusu (KYD) 6ncelikle kii¢iik ¢ocuklarda
goriilir ve artan yagla geriler (1). Son zamanlarda erigkin-
lerde kahverengi yag dokusunun(KYD) var oldugu goste-
rilmigtir (2-4). Ayrica arastirmalar, KYD aktivasyonunun,
enerji harcamasinin diizenlenmesi ile iligkili oldugunu gos-
termektedir. KYD'nin enerji metabolizmasindaki roliiniin
bir bagka kanit1 da KYD aktivasyonunun, tiim viicut glukoz
homeostaz1 ve artmis insiilin duyarlilig: ile iligkili olabile-
ceginin gosterilmis olmasidir (5). KYD aktivitesinin, kro-
nik enflamatuar bir durum oldugu diisiiniilen ateroskleroz
tizerinde de faydali bir etkisi olabileceginin ileri stiriilmiis
olmasi da KYD’nin 6nemini bir kez daha arttirmistir (6).

PET ve CT (PET/CT) kombinasyonu, KYD’nin tanim-
lanmasina izin verir, ¢iinkit KYD, PET ve CT’de yiiksek
18F-FDG alimu gosterir, ayrica Hounsfield iiniteleri (HU)
kullanarak yag dokusunun tanimlanmasina olanak saglar
(7,8). Diyabet ve prediyabetik siireglerin enerji meta-
bolizmasindaki dengesizliklerden kaynaklandigi c¢ok iyi
bilinmektedir. Enerji metabolizmas1 ile KYD arasinda
iliskinin varliginin bir¢ok ¢alismada gosterilmesi nedeniyle,
bu ¢alismada prediyabetik bireylerde, 18F-FDG PET/
CT gortintileme yontemi kullanilarak supraklavikiiler
KYD’nin glukoz uptake’nin etkilenip etkilenmedigini aras-
tirmay1 amagladik.

GEREC ve YONTEMLER
Olgular ve Calisma Kurgusu

Gazi Yagargil Egitim ve Arastirma Hastanesi Niikleer Tip
klinigine Subat 2018 ile Mayis 2018 tarihleri arasinda PET/
CT goriintiileme amact ile bagvurmus hastalardan olustu-
ruldu. PET/CT goériintiileri mevcut olan hastalar retrospek-
tif olarak secildi ve ¢aligmaya dahil edildi. Yiiz otuz bir has-
tadan aglik kan sekeri 2100mg/dl olan hastalar ve kan sekeri
< 99mg/dl olan hastalar olmak iizere iki grup olusturuldu.
Kan glukoz diizeyini etkileyebilecek hastalig1 olan hastalar,
ornegin pankreas kanseri olan ve herhangi bir malignitesi
olup karacigere metastaz yapmis hastalar ve bilinen diyabet-
li hastalar da ¢alismaya dahil edilmedi. Hastalarin PET/CT
cekimi baglamadan ol¢iilen kan glukoz diizeyleri, yasi, boy
olgtimleri ve viicut agirlig1 gibi 6zellikleri hasta dosyasindan
alindi. Hastalarin boy ve viicut agirligi kullanilarak viicut
kiitle indeksi (VKI) hesaplandi. Calisma Dicle Universitesi
Tip Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi(119-2019).
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Goriintiileme Prosediirii

Sekiz saat agliktan sonra, hastalara intraveno6z olarak 18F-
FDG verildi (kan sekeri <200 mg / dL ise) ve tiim viicut
goriintiileri PET/CT tarayicidan alindi (Siemens 3D-TOF
Siemens Medical Systems). Enjeksiyondan 55 ila 75 dakika
sonra (9) diistiik doz CT taramasi (80mA, 120 kV) yapild1.
PET taramasi, kafatasinin tavanindan uylugun ortasina
kadar 3D modda alindi. Tim hastalarin kahverengi yag
dokusu ve subkutan yag dokusun SUVmax ve SUVmean
degerleri hesaplandi. Kahverengi yag dokusunun dl¢timleri
supraklavikiiler bolgeden subkutan yag dokusunun 6lgiim-
leri ise Lumbal 3 vertebra diizeyinden yapild1 (Sekil 1).

Istatistiki Analiz

Tim sonuglar ortalama + standart sapma olarak hesapland.
Hastalarin metabolik parametrelerinin karsilagtirilmasinda
independent-t test (iki ortalama arasindaki farkin 6nemlilik
testi) kullanildi. Verilerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi. Gruplar
arasinda cinsiyet farkliliklarini saptamak igin ise ki-kare testi
kullanildu. Istatistiksel anlamlilik p <0.05 olarak tanimlandu.
Tim istatistiksel analizler SPSS™ yazilimi versiyon 18
kullanilarak yapildi.

BULGULAR

Normoglisemik grup ile prediyabetik grup arasinda agirlik,
boy, VKI agisindan fark gozlemedi. Her iki grupta cinsiyet
dagilimi agisindan fark saptanmadi. Normoglisemik grubun
supraklavikiiler bolgeden olgiilen kahverengi yag dokusu
SUVmax ve SUVmean degerleri prediyabetik gruptan
istatistiki olarak anlamli bir diizeyde yiiksek saptandi
(strastyla p= 0,022, p=0,034). Her iki grup arasinda subkutan
adipoz doku SUVmax ve SUVmean degerleri agisindan fark
saptanmadi (Tablo 1).

TARTISMA

Bu caligmada prediyabetik hastalarin KYD’sinin 18-FDG
PET/CT ile saptanan glukoz uptakenin non-diyabetik
kisilerden daha diisiik oldugunu saptadik. Bu bulgu KYD’nin
de glukoz metabolizmasinda 6nemli bir rolii olabilecegini
distindiirmektedir. Glukoz uptake’inin prediyabetik grupta
diistik olmas: simdiye kadar ¢ok dnemsenmeyen KYD'nin
diyabet gelisimde onemli olabilecegini diistindiirmektedir.
Chondronikola ve ark. (5) yaptiklart bir c¢aligmada,
insanlarda KYD’nin tiim viicut glukoz tiiketimi {izerine
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Tablo 1: Normoglisemik grup ile prediyabetik grubun fiziksel 6zellikleri, kan sekeri diizeyleri, kahverengi ve subkutan yag

dokusu SUVmax ve SUVmean degerlerinin karsilastirilmas.

Normoglisemik grup (n=71)

Prediabetik grup (n=60) )

Cinsiyet (kadin/erkek) 45/26 37/23 >0,05
Agirlik (kg) 70,2+14,6 71,3+13,2 >0,05
Boy (m) 1,64%0,08 1,66x0,07 >0,05
VKI (kg/m?) 25,9+5,2 25,744,5 >0,05
Glukoz (mg/dl) 91,6%5,8 109,2+7,6 <0,001
Supraklavikuler kahverengi yag dokusu SUVmax 0,82+0,44 0,68+0,24 0,022
Supraklavikuler kahverengi yag dokusu SUVmean 0,46+0,27 0,38+0,13 0,034
Subkutan adipoz doku SUVmax 0,60+0,24 0,64+0,21 >0,05
Subkutan adipoz doku SUVmean 0,35+0,17 0,40+0,16 >0,05

PETAPET_TUM_
BT TUM

1
PETAPET_TUM_VUCUT (Adult
BT TUM VCT 3.0 B31s

Sekil 1: Otuzyedi yasinda bayan hastanin Transaxial 18F-FDG PET/BT goriintiisti (A) BT imaj1. (B) PET imaj1. (C) Fiizyon PET/ BT
imaj1. Supraklavikiiler bolgede kahverengi yag dokusu ile uyumlu alanlarda 18F- FDG akiimiilasyonu.

etkili oldugunu gostermis ve ayni ¢alismada KYD'nin glukoz
homeastazi ve insulin sensitivitesi tizerine olumlu etkileri
oldugunu vurgulamistir (5). Bu ¢aligmada denekler soguga
maruz birakilmislar boylelikle soguk etkisi ile KYD daha da
aktif hale getirilebilmistir (5).

KYDnin zayiflik ve oglisemi ile iliskili oldugu baz
caligmalarda One strilmigtir (4,5,10-12). Arastiricilar
KYD'nin bu 6zelliklerinin ortaya ¢ikmasi ile bu dokunun
obezite ve diyabet gibi hastaliklardan korunmada 6nemli
olabilecegini ortaya koymustur.

KYD'nin obezite ve glukoz kontrolii tizerindeki etkilerini
aciklayabilecek en 6nemli bulgusu KYDnin diger beyaz

yag dokusuna gore mitokondriden zengin olmasidir.
Mitokondri sayisinin KYDden fazla olmasinin yaninda
bu mitokondrilerin i¢inde uncupling protein-1 (UCP-1)
dedigimiz, protonlarin ATP sentazdan bagimsiz olarak
mitokondriyal matrikse tekrar girip kimyasal enerji yerine
151 iretmesini saglayan bir proteinin varlii 6nemli bir
rol oynuyor gibi goriinmektedir. Gergekten de UCP-1
ekspresyonunun KYDde daha fazla oldugu ¢alismalarda
gosterilmistir (13). Insan ¢alismalarinin yaninda rodentlerle
yapilan galismalarda KYD’nin glukoz ve serbest yag asitlerini
termogenezi saglamak i¢in kullandig1 goésterilmistir. Ayni
hayvan modellerinde KYD'nin obezite, glukoz homeostazi
ve insulin sensitivitesi iizerine etkili oldugu gosterilmistir
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(1,13,14). Bizim c¢alismamizin sonuglar1 ile birlikte
bahsedilen c¢aligmalar KYD’nin insulin sensitivitesinin
olusmasinda ve diyabet patogenezinde rol oynayabilecek
faktorlerden birisi oldugunu diistindiirmektedir.

Caliyjmamizin en oOnemli kisitlayict durumu kanser
hastalarinda yapilmis olmasi ve retrospektif olarak
diizenlenmis olmasidir. Ozellikle bozulmus kan glukozu
olan hastalar ¢alismaya dahil edilmislerdir. Bilinen diyabeti
olan hastalar ve insulin sensitivitesini etkileyecek ilaglar1
(metformin ve piogliatazon) kullanan hastalar ¢aligmaya
dahil edilmemislerdir. Hastalarin PET/CT ¢ekimi sirasinda
soguga maruz birakilmas: KYD'nin daha da iyi tanimasini
saglayabilecegi gibi KYD'nin metabolik durumunu da ¢ok
daha iyi yansitabilirdi. Ancak bu hasta grubunda bunun
uygulanmasi miimkiin degildir.

Calismamizda prediyabetik bireylerde KYDde 18-FDG
PET/CT ile belirlenen glukoz uptakenin diisiik oldugu
gosterilmistir. Bu durum, KYD'nin tiim viicut glukoz ve
enerji dengesi i¢in 6nemli olabilecegini ortaya koymaktadur.
Tum viicutta var olan KYD miktarini ortaya koyan
arastirmalar yapip, onlarin kan glukoz diizeyine ve insulin
direncine olan etkilerini arastiracak yeni caligmalar yapmak
bu konunun daha da iyi anlagilmasina olanak saglayacaktur.
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