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 چكيده
 موقع،   به   و  مناسب  درمان  دريافت  صورت   در  بيماران  اين  حال  اين  با  است،  جهان  در  ريزدرون  غدد  بدخيمي   ترينشايع  تيروئيد  سرطان  زمينه:

 منفي  يد اسكن و بالا تيروگلوبولين با يافته   تمايز تيروئيد سرطان عنوان تحت که  بيماراني  ميان اين در کنند.مي  تجربه  را بالايي  بقای ميزان معمولاً

](TENIS)[Differentiated thyroid cancer with thyroglobulin elevation and negative iodine scintigraphy   شوند، مي   بندیدسته 

 . شوندمي  محسوب  درماني   -تشخيصي  چالش يک همواره

  متمايز   سرطان  در  ایهسته   تصويربرداری  مورد  در  PubMed/MEDLINE  داده  پايگاه  در  شده  منتشر  مقالات  جامع  جستجوی  ها:روش  و  مواد

      شدند.  بررسي  زمينه اين در  گرفته  انجام انساني  مطالعات تمام و شد انجام يد منفي   گرافي  سينتي  و تيروگلوبولين افزايش با تيروئيد

  و   GLUT،  SSTR،  PSMA  هایگيرنده  شناسايي   هدف  با  تصويربرداری  زمينه   در  عمده  گروه  چهار  بررسي   به   مروری،  مطالعه   اين  در  ها:افته ي

FAP  بيماران  در  TENIS،  تشخيصي  نرخ  .ه شده استپرداخت  PET/CT F]FDG18[-2  درصد   63-81  مختلف  مطالعات  اساس  بر  بيماران  اين  در  

  ]Ga68[PET/CT FAPI-Ga  و  ]PET/CT DOTATATE-Ga]Ga68[،PET/CT PSMA-Ga]Ga68  های اسكن  همچنين  است.  شده  گزارش

 اند.داده نشان بيماران اين در خوبي  نتايج

 قابليت  به   توجه   با  که   دارد  بيماران  اين  بين  در  را  تشخيصي   نرخ  بالاترين  ]PET/CT FAPI-Ga]Ga68  روش  به   تصويربرداری  گيری:نتيجه 

 امروز   به   تا  که   کيناز  تيروزين  هایمهارکننده  با   درمان  محدود  ورودی  معيارهای   و  فراوان  عوارض  گرفتن  نظر  در   با   همچنين  و  FAPI  ترانوستيک

 باشد. مي  دارا را زمينه  اين در ترگسترده مطالعات انجام ارزش است، بوده TENIS بيماران درمان  در بعدی قدم

 منفي  راديواکتيو يد اسكن راديواکتيو، يد اسكن تيروئيد، سرطان ای،هسته  تصويربرداری :کليدی واژگان
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 مقدمه
 در  ریزدرون  غدد  بدخیمی  ترینشایع  تیروئید  سرطان

  بر   بنا  سرطان  این  شیوع  و  بروز  میزان  و  است   جهان

   .(1) باشدمی متغیر نژادی و محیطی جغرافیایی، شرایط

  سرطان   بروز  دهدمی  نشان  اپیدمیولوژیک   هایبررسی

  انیآقا   و  هادر خانم  ب ی به ترت  رانیا  در  افته ی   زیتما  دیروئیت

  تقریبا    که  ،(2)  است   بوده  نفر  100/ 000  هر  در  0/ 1  و  3/ 5

 در  بیماری  این  شیوع  .(1)    باشدمی  دنیا  آمار  با  مشابه

  شد،   انجام   ایران  در  2019  تا  1997  سال  از  که  ارزیابی

5 /3  (   شده   گزارشدرصد(    CI  95:  2/ 7-4/ 4درصد 

  تومورهای  درصد  80-85  میان  این  از   که  است؛

 فولیکولاردرصد    10- 15  و  پاپیلاری  نوع  از  تیروئیدی

  مناسب   درمان  دریافت   صورت  در  بیماران  این  باشند.می

 کنندمی  تجربه  را  بالایی  بقای  میزان  معمولا   موقع،  به  و

 تیروئید سرطان به مربوط ومیر مرگ میزان چه اگر .(3)

  درمان   و  تشخیص  فرد  به  منحصر  روش  پیشرفت   دلیل  به

  با  است،  کمتر  هاسرطان  سایر  به  نسبت   رادیواکتیو   ید  با

 سال  10  طیدرصد    25  بالای  نسبتا   عود   نرخ   حال  این

  (6)  رادیواکتیو   ید  با  درمان   به  مقاوم  موارد  و(  5و    4)

 باشد.می  زمینه  این  در  بیشتر  تحقیقات  به  نیاز  ةدهند  نشان

  رادیواکتیو   ید   دریافت   آن   دنبال   به   و   جراحی   دیرباز،   از 

  خیلی   آگهی   پیش   که   است   بوده   بیماران   این   اصلی   درمان 

  کارسینوم   پاتولوژی   دو   هر   است.  داشته  همراه  به   را  خوبی 

  ید   جاذب   تیروئید   فولیکولی   کارسینوم   و   پاپیلاری 

  رادیواکتیو   ید   با   درمان   به   خوبی   به   معمولا   و   بوده   رادیواکتیو 

  از   فاکتورها   برخی   وجود   حال،   این   با   .( 7)   دهند می   پاسخ 

  اندازه   سال،   50  از   بیشتر   سن   دوردست،   متاستازهای   جمله 

  در   هرتل   سلول   وجود   ، متر ی سانت   4از    ش ی ب   اولیه   تومور 

  و   عروقی   ملاحظه   قابل   تهاجم   وجود   شناسی، بافت   نمونه 

   follicular thyroid cancer( FTC)   پاتولوژی   همچنین 

 (. 8و    7)   هستند   همراه   بدی   آگهی   پیش   با 

  از   پس  یافته  تمایز  تیروئید  سرطان  به  مبتلا  بیماران

  یریگهانداز  وسیله  به  رادیواکتیو،  ید  دریافت   و  جراحی

 بدن  تمام  اسکن  و  سونوگرافی  سرم،  نیروگلوبولیت  سطح

 رادیواکتیو   ید   با

](WBIS)[ whole body radioiodine scan  

  )شامل   مناسب   درمان  عود،  موارد  در  و  شوندمی  پیگیری

  دریافت  را  .(غیره  و  رادیوتراپی  رادیواکتیو،  ید  جراحی،

 سطح  افزایش  بین  خوبی  تطابق  معمولا   .(7)  کنندمی

  ضایعات   وجود  و  بیوشیمیایی(   )عود   تیروگلوبولین

 شود،می  مشاهده  آناتومیک(  )عود  WBIS  در  ید  جاذب

  عنوان   تحت   ابتدا  در  که  بیماران  برخی  در  حال  این  با

  رادیواکتیو  ید  جاذب  و  تمایزیافته  تیروئید  سرطان

 شواهدی  بدون  بیوشیمیایی  عود  شواهد  اند،شده  شناخته 

  شود می  مشاهده  WBIS  در  دوردست   متاستاز  عود/   از

  تمایز   تیروئید  سرطان  عنوان  تحت   که  بیماران  این  .(9)

 منفی   WBIS  و  بالا   تیروگلوبولین  با  یافته
[Differentiated thyroid cancer with 

thyroglobulin elevation and negative]  
(TENIS)iodine scintigraphy   شوند،می  بندیدسته 

 محسوب  درمانی  -تشخیصی  چالش  یک  همواره

  هایسلول  توانایی  دادن  دست  از  امر  این  علت   .شوندمی

 باشدمی  سرطانی   هایسلول  درون   ید  تغلیظ   به  بدخیم

  بیمارانی  شدمی  پیشنهاد  گذشته  در  موارد،  این  در  .(10)

  سطح  بیماری،  از  آناتومیک  شواهد  وجود  بدون  که

 بر  نانوگرم  10  از  کمتر  TSH  تحریک  با  تیروگلوبولین

 rhTSH  تحریک  با  تیروگلوبولین   سطح  یا  و  تریلیلیم

  بدون  توانمی  را  دارند  تر یلیلیم  بر   نانوگرم  5  از   کمتر

  پیگیری  ترکوتاه  زمانی  هایبازه  در  خاصی  درمانی  اقدام

  این   بالای  تیروگلوبولین  سطح  که  مواردی  در  ولی  کرد،

  با  تجربی  درمان  دوره  یک  توانمی  است،  مقادیر

mCi I-131100-200  درمانی   اقدام  این  کرد.  امتحان   را  

  بیماری   ةباقیماند  مشاهده  به   منجر  بیماران  از  برخی   در
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  اکثر  در  حال،  این  با  شود. می   درمان  از  پس  اسکن  در

  را   بیماری  از  شواهدی  هم  درمان  از  پس  اسکن  موارد

  باقی   بالا  سرم  تیروگلوبولین  سطح  و  دهدنمی  نشان

 ید  با   درمان   به  مقاوم"  بیمار  موارد  این  در  ماند؛می

 با   بیشتر  درمان  از  و   شودمی  نامگذاری  "رادیواکتیو 

I-131 (7) بردنمی سودی . 

  هایسلول  درون  ید  تغلیظ  توانایی  دادن  دست   از

  یا   و   گلوکز   متابولیسم  افزایش  با  همراه  معمولا   سرطانی

  و   SSTR  جمله  از  سلولی  سطح  مارکرهای   دیگر   بیان

PSMA   در   بسیاری  مطالعات  لذا  ؛(10-13)  باشدمی 

  ایهسته  تصویربرداری  هایروش  دیگر   کاربرد  زمینه

  مشخص   منظور  به  ، FDG PET/CT[18F]-2  مانند

 ،(6)  است   شده  انجام  بیماران  این  در  متاستاز  محل  کردن

  به   لازم  پردازیم.می  هاآن   به  مروری  ةمطالع  این  در  که

  ،TENIS  بیماران  در  تشخیصی  ةگزین  اولین  است   ذکر

 ناحیه   از   contrast enhanced CT(CECT)  انجام

  تصویربرداری   روش  این   باشد.می  سینه  قفسه  و  گردن

  گردن،   مرکزی   نواحی  در   لنفاوی  درگیری   تشخیص  در

  میکرومتاستازهای   همچنین  و  نای،  پشت   و  مدیاستینوم

  در  همه،  این  با  .(7)  است  کننده  کمک  بسیار  ریه  ناحیه

  قابل   CECT  از  استفاده  با   عود   نواحی  بیماران  از  بسیاری 

 لذا،   دارد.  وجود  بیشتر  بررسی  به  نیاز  و  نبوده  شناسایی

 FDG[18F]-2  تصویربرداری  جایگاه  به  ادامه  در

PET/CT  این   در  ایهسته  پزشکی  هایروش  سایر  و  

   .شودیم پرداخته بیماران
 

 

 ها مواد و روش 
پا  ی جستجو  در  شده  منتشر  مقالات  داده    گاه یجامع 

PubMed/MEDLINE   تصو مورد    یربرداریدر 

متما  یاهسته سرطان  افزا  دیروئیت  زیدر    شیبا 

انجام شد و تمام   دی  یمنف  یگراف ینتی و س نیروگلوبولیت

شدند.    یبررس  نهیزم  نی انجام گرفته در ا  یمطالعات انسان

  ی اهسته  یربرداریتصو   ت یمحور  با  مقالات  ت ینها  در

  ،GLUT،  SSTR  ی صیتشخ  یهاهدف  بر  یمبتن

PSMA  وFAP قرار گرفتند.     یمورد بررس 

 

 هاافتهي
  FDG PET/CT[18F]-2 تصويربرداری

2-[18F]FDG PET/CT  ارزیابی   در   وسیعی  کاربرد  

 کم   ماهیت   حال  این  با  ،(14)  دارد  پزشکی  در  تومورها

 ،DTC  جمله  از  ها،سرطان  انواع  از  برخی  تهاجمی

 بیماری این در را ارزشمند روش این تشخیصی جایگاه

  ید  جذب  توانایی  دادن  دست   از  .(15)  است   داده  کاهش

  افزایش  و  شدن تهاجمی با  معمولا  DTC های سلول در

 بنابراین،   ،(10)  است  همراه  گلوکز  جذب

2-[18F]FDG PET/CT  موارد  برای  توانمی  را  

  یا   تمایززدایی  شواهد  وجود  صورت  در  یا  و  پرخطر

  بیماران   جمله  از  ،DTC  هایسلول  شدن  تهاجمی 

TENIS،  و   ضعیف  تمایز   با  تیروئید  های سرطان  

  در   همچنین  و  هرتل،  سلول  مهاجم  هایکارسینوم

  مورد  بیماری  سریع  پیشرفت  بالای  خطر  با  بیماران

 . (16) داد قرار استفاده

 کاربرد   زمینه  در   که  مطالعاتی  در

2-[18F]FDG PET/CT  بیماران  در  TENIS  انجام 

  63-68  حدود  مدالیته  این  تشخیصی  نرخ  است،  شده

 بیمارانی  در  درصد،  این  که  است؛  شده  گزارشدرصد  

 بالای  شده  تحریک   Thyroglobulin(Tg)  سطح  که

درصد    72  حدود  و  بیشتر  داشتند،  10  تریلیلینانوگرم بر م

  ویژگی  و   حساسیت  حال،   این   با  . (17و    6)  است  بوده

2-[18F]FDG PET/CT  مورد  بیماران  به  توجه  با  

 در  .(19و    18)  باشد  متفاوت  بسیار  توانندمی  ارزیابی

 عود  با   بیماران   در  ،همکاران  و  (Crippa)  پایکر  ةمطالع
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  به  ویژگی  و  حساسیت   منفی،  WBIS  و  بیوشیمیایی 

 در  .(19)  است   شده  گزارشدرصد    85  و  75  ترتیب 

   ویژگی   و  حساسیت   دیگر  ایمطالعه 

2-[18F]FDG PET/CT  عود  موارد  ارزیابی  در  

 79  ترتیب به  TSH  تحریک  بدون  بیماران  در  بیوشیمیایی

   (.6) بود  شده گزارش 75 و

 ةدربار  که  دیگری  مهم  لهأمس  تشخیصی،  قدرت  بر   علاوه

  با   بیماران  در  FDG PET/CT[18F]-2  اسکن  انجام

  بیماران   مناسب   انتخاب  است،  مطرح  بیوشیمیایی  عود

  در  باشد.می  FDG PET/CT[18F]-2  انجام  جهت

  دهنده   نشان  Tg  بالاتر  سطوح  شودمی  تصور  حاضر  حال

  تشخیص   شانس  و  بوده  تومورال  ضایعات  بیشتر  حجم

  اینکه  با  دهد.می  افزایش  را  FDG PET/CT[18F]-2  با

  است،   نشده  معرفی  بیماران  این  برای  دقیقی  آستانه  حد

  تر یلیلیم  بر  نانوگرم  10  بالای  Tg  سطح  با  بیماران

 انجام  جهت   مناسبی  کاندیداهای  عنوانبه

2-[18F]FDG PET/CT  و    7)  شوندمی  گرفته   نظر   در

  عود  بیماران  که  دهندمی  نشان  دیگری  مطالعات  .(20

 با   ارزیابی  از  هم  Tg  ترپایین  سطوح  با  بیوشیمیایی

2-[18F]FDG PET/CT  در   .(21و    17)  برندمی  سود  

  ، همکاران  و  (Giovanellaژیووانلا )  توسط  مطالعه  یک

  با  تریلیلیم  بر  نانوگرم  5/ 5  ≤  نشده  تحریک  Tg  سطح

  در   و  ،(21)درصد    74  ویژگی  ودرصد    88  حساسیت 

  تحریک   Tg  سطح  ،همکاران  و  (Vuralوورال )  مطالعه

 تحریک   Tg  یا  تریلیل یم  بر  نانوگرم  1/ 9  از  بیشتر  نشده

  دقت  بیشترین  تریلیلی م  بر  نانوگرم  38/ 2  از   بیش  شده

 مطالعه   یک  در  نهایت،  در  .(22)  دادند   نشان  را  تشخیصی

  حساسیت  اروپایی،  مرکزی  چند  مطالعه  اساس  بر  مروری

 تحریک  بدون  تریلیل یم  بر  نانوگرم  <5Tg  سطح  برای

TSH  سطح  با  بیماران  در  و  بوددرصد    100  معادل  Tg 

    .(19) شد گزارشدرصد  87 معادل 5 از کمتر

  FDG PET/CT[18F]-2  جایگاه  و  اهمیت  نهایت  در

  بیوشیمیایی   عود  با  تیروئید  سرطان  بیماران  مدیریت   در

 بیماران  از  مواردی  حال  این  با  نیست،  پوشیده  کسی  بر

 تصویربرداری  ،WBIS  بر  علاوه  که  بیوشیمیایی  عود  با

 نیز  هان آ  FDG PET/CT[18F]-2  اسکن  و  آناتومیک

  قابلیت  از  استفاده  امکان  همچنین  و  باشد،می  منفی

 ةدهند  نشان  موجود،   رادیوداروهای  سایر   ترانوستیک 

 تصویربرداری  هایمدالیته  سایر  به  پرداختن  اهمیت 

  باشد.می ایهسته پزشکی
 

 SSTR  بر   مبتني   تصويربرداری 

  14  نوروپپتیدی   که   بوده   سوماتواستاتین   آنالوگ   اکترئوتاید 

خلال    رسپتورهای   طریق   از   که   باشد، می   آمینواسیدی 

  رسپتور   . ( 23)   کند می   عمل   G  پروتئین   غشایی 

  بیان   بدن   طبیعی   های بافت   برخی   در   سوماتواستاتین 

  تومورهای   مثل   هایی بدخیمی   در   اما   شوند، می 

  حد   از   بیش   تیروئید   کارسینوم   انواع   برخی   و   نورواندوکرین 

  آنالوگ   از   استفاده   اساس   این   و   گردد می   ظاهر 

  ضایعات   این   از   تصویربرداری   در   نشاندار   سوماتواستاتین 

آتکینسون    ، 1392  سال   در   . ( 24و    23)   باشد می 

 (Atkinson )   رسپتورهای   بروز   بررسی   به   ، همکاران   و  

  بیمار   67  از   پرداختند.   تیروئیدی   بیماران   در   سوماتوستاتینی 

  بودند.   DTC  به   مبتلا   نفر   12  شده،   بررسی   تیروئیدی 

  SSTR5  بیماران   این   در   سوماتوستاتینی   رسپتور   ترین شایع 

  بیمار(   12  از   بیمار   10)   SSTR2b  و   بیمار(   12  از   بیمار   11) 

 . ( 24)   بود 

  رسپتورهای   بروز   روی   بر   شده   انجام   متعدد   مطالعات 

  ابراز   مدولاری،   غیر   تیروئید   های سرطان   در   سوماتوستاتینی 

  در   تواند می   سوماتوستاتینی   رسپتورهای   بروز   که   اند داشته 

  WBIS که   تیروئید  ة یافت  تمایز  تومورهای  شناسایی  جهت 

  از   توان می   زمینه   این   در   و   باشد   مفید   ، دارند   منفی 

  داروهای   رادیو   به   متصل   سوماتوستاتینی   های آنالوگ 
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 (SPECT In-111  ،TC-99m )   رادیوداروهای   همچنین   و  

PET   (Ga-68 )   متعدد   مطالعات   حال،   این   با   نمود.   استفاده  

  این   که   اند داشته   متناقضی   نتایج   زمینه،   این   در   شده   انجام 

  و   محل   متفاوت،   تصویربرداری   پروتکل   دلیل   به   تواند می 

  های تایپ   ساب   بروز   در   موجود   های تفاوت   و   تومور   سایز 

 . ( 25)   باشد   سوماتوستاتین   رسپتور   مختلف 

  ، همکاران   و   ( Gorgesگورجس )   توسط   که   ای مطالعه   در 

  در   In-Pentetreotide[111In]  اسکن   از   استفاده   با 

  با   MTC  غیر   متاستاتیک   تیروئید   سرطان   به   مبتلا   بیماران 

WBIS   کردند   طراحی   بالا   تیروگلوبولین   سطح   و   منفی  

 اسکن   بیماران، درصد    74  در   که   شد   داده   نشان 

111In-Pentetreotide   27  میان،   این   از   و   بود   مثبت  

لیتر  نانوگرم بر میلی 10  زیر  Tg سطح   بیماران   این  درصد 

  . داشتند لیتر  نانوگرم بر میلی  10  بالای   Tg  ، درصد   85  و 

  هرتل  که   داد   نشان   نیز  هیستوپاتولوژیک  های یافته   با   تطابق 

 . ( 26)   است   داشته   را   جذب   میزان   بالاترین   کارسینوم   سل 

  تشخیصی   کاربرد   بررسی   منظور   به   دیگر   ای مطالعه   در 

  بیماران   در   Tc-HYNIC-TOC[99mTc]  اسکن 

TENIS ،   با   مقایسه   در   اسکن   های یافته   که   شد   دیده  

  های یافته   سایر   یا   و   )بیوپسی   طلایی   - استاندارد   معیارهای 

  100  ویژگی   ، درصد   88/ 4  حساسیت   دارای   تصویربرداری( 

 99m]  حساسیت   باشد. می   درصد   89/ 2  دقت   و درصد  

Tc]Tc-HYNIC-TOC   مراحل   به   مبتلا   بیماران   برای  

   . ( 12)   ( درصد   93/ 7)   بود   بالاتر   ( IV  و   III  )مراحل   پیشرفته 

  داروی   رادیو   از   استفاده   با   دیگر   ای مطالعه   در 

[99mTc]Tc-EDDA/HYNIC-TOC   بیماران   در  

  داده   نشان   رادیواکتیو   ید   به   مقاوم   تیروئید   سرطان   به   مبتلا 

  67/ 4  تشخیصی   نرخ   با   سوماتوستاتینی   های اسکن   که   شد 

درصد    78/ 6  ویژگی   و   درصد   69  حساسیت   دارای   ، درصد 

  حساسیت  شد   داده  نشان  مطالعه  این   در   همچنین  باشد. می 

  لنفاوی   های گره   تشخیص   در   سوماتوستاتینی   اسکن 

  ، درصد   83/ 3 استخوان   متاستاز  در   ، درصد   100 متاستاتیک 

  نیز   مطالعه   این   در   باشد. می   درصد   63/ 2  ریه   متاستاز   در   و 

  داشتند،   بالاتری   Tg  که   بیمارانی   در   اسکن   شدن   مثبت   میزان 

  . ( 27)   بود   بیشتر 

  استفاده   با  ،همکاران  و(Sager)  ساگر  که  ایمقایسه  در

-Tc[99mTc])  سوماتواستاتینی  هایآنالوگ  از

HYNIC-TOC  و  [99mTc]Tc-HYNIC-

TATE،)2-[18F]FDG  و  [99mTc]Tc-MIBI  بر  

  یافت  ضایعات  کل  تعداد  دادند،  انجام  TENIS  بیمار  20

  FDG  در  ضایعه،  48  سوماتواستاتینی   هایاسکن  در  شده

 در  حال  این  با  بود.  ضایعه  MIBI  25  در  و  ضایعه  74

 و   سوماتواستاتینی  اسکن   دو   هر  بیماران،  سطح

2-[18F]FDG  هر  کردند،  شناسایی  را  بیمار  15  دو  هر 

  هاییافته  بین  بیمار،  15  این  آناتومیک  ناحیه  8  در  که  چند

2-[18F]FDG  وجود   تطابق  سوماتواستاتینی  اسکن  و  

 هدف متفاوت ماهیت   از ناشی تواندمی این که نداشت،

  باشد.   اسکن   دو  این  از  یک  هر  در  شناسایی   مورد

  مثبت  صورت  به  را  بیمار  11  تنها  MIBI  اسکن  همچنین

 . (28) کرد شناسایی

  بیمار   8  در   ، همکاران   و   ( Padhyپدهی )   که   ای مطالعه   در 

TENIS   2  اسکن   با-[18F]FDG PET/CT   انجام   منفی  

  توانست   Ga-DOTATATE PET/CT[68Ga]  دادند، 

  بیمار   3  بین   از   که   کنند،   شناسایی   را   بیمار   ( درصد   62/ 5)   5

  جذب   بدون   ریوی   متاستاز   بیمار   2  مانده،   باقی 

[68Ga]Ga-DOTATATE   هیچ   بیمار   یک   در   و   داشتند  

  مطالعه   با   مطالعه   این   های یافته   . ( 29)   نشد   پیدا   ای ضایعه 

 (   تشخیصی   نرخ   که   همکاران   و   ( Demirciدمیرسی 

  را   Ga-DOTATATE/NOC PET/CT[68Ga]اسکن 

  کردند،   برآورد درصد    62  منفی   WBIS  با   DTC  بیماران   در 

  که   همکاران   و   ( Joisجویس )   همچنین،   . ( 30)   بود   منطبق 

  با   درمان   قابلیت   نظر   از   را   منفی   WBIS  با   DTC  بیماران 
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[177Lu]Lu-DOTATATE   نشان   کردند، می   بررسی  

   اسکن   مطالعه   مورد   TENIS  بیماران   از   درصد   63  که   دادند 
[68Ga]Ga-DOTATATE PET-CT/[99mTc]Tc-

HYNIC-TOC   چشمی   مقیاس   اساس   بر   که   دارند   مثبت  

  جذب   بیمار   3  ضایعات   کبد(،   با   ضایعه   جذب   )مقایسه 

  با   درمان   کاندید   و   دادند   نشان   IV  و   III  گرید 

[177Lu]Lu-DOTATATTE   (. 31)   شدند 

 و  ( Vrachimis)   وراکیمیس  مطالعه   نهایت  در 

  اسکن  دو   مقایسه   راستای   در   که   همکاران 

[68Ga]Ga-DOTATATE PET/MR  و 

2-[18F]FDG PET/CT  در  که   داد  نشان   شد،   انجام 

 تشخیصی  نرخ   ضایعات،  بر   مبتنی   ارزیابی 

[68Ga]Ga-DOTATATE PET/MR ،2-

[18F]FDG PET/CT   و   (DWI )Diffusion-

weighted MRI    درصد   33و    81،  93  ترتیببه

 ریه  ضایعات   ارزیابی   در   که   صورت   بدین   باشد، می 

2-[18F]FDG PET/CT   به  نسبت  را   بهتری   عملکرد 

  خارج   ضایعات   ارزیابی   در   و   داشته   ها مدالیته   سایر 

 نرخ   Ga-DOTATATE PET/MR[68Ga]  کبدی، 

 مقایسه  در  DWI  اسکن   و   است  داشته   بهتری   تشخیصی

  شناسایی   را   کمی   خیلی   ضایعات   دیگر،   اسکن   دو   با 

 FDG PET/CT[18F]-2رسد،می  نظر   به  لذا  کند. می 

 نقش  Ga-DOTATATE PET/MR[68Ga]  و 

 باشند.  داشته   TENIS  بیماران   ارزیابی   در  مکملی 

 FDG[18F]-2جایگزین   تواند نمی  DWI  همچنین، 

PET/CT   بیماران   عمل   از  پس   نظارت  برای  TENIS 

 .( 13)  شود 
 

 Ga-PSMA PET/CT[68Ga] تصويربرداری

 سرطان   در  PSMA  بیان   زمینه  در  مختلفی  مطالعات

 که   است   شده  انجام  TENIS  بیماران  جمله  از  تیروئید،

  های سلول  به  مربوط  PSMA  بیان  دهندمی  نشان  همگی

  اندازه   با  یافته  این  و  باشدمی  تومور  عروقی  اندوتلیال

  .(32-34)  باشدمی  مرتبط   عروقی  تهاجم  و  تومور

 جذب  درباره  ایمطالعه  در  همچنین

[68Ga]Ga-PSMA  تیروئید،  در  تصادفی  ضایعات  در 

  Ga-PSMA[68Ga]  جاذب  تیروئید  ضایعات  میان  از

  منظور   به  که  بیمارانی  تصاویر   در  تصادفی  طور به  که

 تصویربرداری   تحت   پروستات  سرطان  ارزیابی

[68Ga]Ga-PSMA PET/CT  بودند،  گرفته  قرار 

  از   که داشتند  بدخیم  ضایعات بیماران  چهارم یک  حدود

 راستا،  همین  در  .(35)   بودند  PTC  اکثریت   میان،  این

)  مطالعه   داد   نشان  ،همکاران  و  (Solliniسولینی 

PSMA،  توسط  که  جدید  عروق  تشکیل  نشانگر  DTC 

  بیمار   سرانجام  و  تومور  تهاجم  بینیپیش  در  شود،می  بیان

  (.36) کندمی کمک

  از   استفاده   با   ( 37)   ، همکاران   و   Moore  که   ای مطالعه   در 

  دادند،   انجام  پاتولوژی   های نمونه   نگهداری   داده   پایگاه   یک 

  9  کلاسیک،   پاپیلاری   نمونه   11)   اولیه   DTC  نمونه   37

  و   فولیکولی،   نمونه   11  فولیکولی،   واریان   - پاپیلاری   نمونه 

  کارسینوم   نمونه   5  رادیواکتیو(،   ید   به   مقاوم   نمونه   6

  نمونه   9  و   متاستاتیک   لنفاوی   غدد   از   نمونه   12  آناپلاستیک، 

  7  و   خیم خوش   ندول   21  همچنین   و   دوردست،   متاستاز 

  اندوتلیال   مارکر   بیان   نظر   از   طبیعی   تیروئید   بافت   نمونه 

  نتیجه   گرفتند.   قرار   ارزیابی   مورد   PSMA  و   CD31  عروقی 

  بیان   تیروئید   نرمال   بافت   در   PSMA  که   داد   نشان   مطالعه 

  با   مقایسه   در   DTC  های نمونه   همچنین،   شود. نمی 

  نظر   از   هم   را   بالاتری   PSMA  بیان   خیم، خوش   تومورهای 

  میان   در   دادند.   نشان   عروق   در   بیان   درصد   هم   و   شدت 

  کارسینوم   کلاسیک،   PTC  شناسی، بافت   های زیرگروه 

  رادیواکتیو،   ید   به   مقاوم   های کارسینوم   و   فولیکولی   تیروئید 

  متوسط   از   ترتیب )به   PSMA  آمیزی رنگ   درصد   بیشترین 

  های نمونه   در   PSMA  بیان   دادند.   نشان   را   قوی(   تا 
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  غدد   های نمونه   در   و   ( درصد   100)   دوردست   متاستازهای 

  نشان   ها یافته   این   تمامی   شد.   دیده   نیز   ( درصد   67)   لنفاوی 

  هدف   یک   عنوان   به   PSMA  بالقوه   جایگاه   دهنده 

  مقاوم   و   متاستاتیک   های سرطان   در   جدید   درمانی   - تشخیصی 

 باشد. می   رادیواکتیو   ید   به 

  ، همکاران   و   ( Lütje)   لوتچه   توسط   که   ای مطالعه   در 

 اسکن   با   TENIS  بیمار   شش   ، ( 38)   شد   انجام 

2-[18F]FDG PET/CT   انجام  با   مثبت  

[68Ga]Ga-PSMA PET/CT   قرار   بررسی   مورد  

  ضایعات   بیمار،   6  از   بیمار   5  در   میان،   این   از   که   گرفتند 

  دادند.   نشان   Ga-PSMA[68Ga]  جذب   متاستاتیک 

  را   DTC  به   مبتلا   بیمار   ده   ( 39)   دیگر   ای مطالعه   در 

  دارای  FDG PET/CT[18F]-2  نتایج   اساس   بر   که 

  از   استفاده   با   بودند،   متاستاتیک   ضایعه   32

[68Ga]Ga-PSMA PET/CT   که   کردند   بررسی  

  اولیه   نتایج   این   شد.   شناسایی   ضایعات درصد    93/ 75

  ممکن   Ga-PSMA PET/CT[68Ga]  که   داد   نشان 

  DTC  به   مبتلا   بیماران   بندی مرحله   برای   است 

  که   بیمارانی   شناسایی   برای   همچنین   و   متاستاتیک 

  هستند   Lu-PSMA[177Lu]  با   درمان   شرایط   واجد 

  سال   در   که   ای مطالعه   نتایج   حال   این   با   باشد.   مفید 

-Lu[177Lu]  درمان  به  پاسخ  بررسی  منظور به  1399

PSMA   همگی   که   بررسی   مورد   بیمار   5  از   شد،   انجام  

  را   Ga-PSMA[68Ga]  جاذب   متاستاتیک   ضایعات 

  3  تنها   ضایعات،   جذب   شدت   اساس   بر   دادند،   نشان 

  پیشنهاد  Lu-PSMA[177Lu]  با   درمان   برای   مورد 

  گرفتند.   قرار   درمان   تحت  بیمار   2  نهایت   در   و   شدند 

  تصویربرداری   در   بیمار   یک   بررسی،   مورد   بیمار   2  از 

  همراه   به   پیشرونده   بیماری   درمان،   از   بعد   ماه   یک 

  نسبی  پاسخ  دوم   بیمار   داد.   نشان  را   Tg  سطح   افزایش 

  داد.   نشان   را   کبدی   و   ریوی   متاستازهای   موقت   و 

  7  طی   ولی   یافت   کاهش   ابتدا   او   Tg  سطح   همچنین، 

  تصویربرداری   در   بیماری   پیشرفت   درمان،   از   پس   ماه 

 . ( 40)   شد   مشاهده   Tg  سطح   افزایش   و 

  ضایعات   با  تیروئید  سرطان  بیماران  بر  دیگر  ایمطالعه   در

 تصاویر  در  گردن  کننده  عود  مقاوم/ 

2-[18F]FDG  یا  WBIS،  بیان  PSMA  روش   به  

 در  داد  نشان  نتایج  و  شد  بررسی  ایمونوهیستوشیمیایی

  بیان  شدت  که  شودمی  بیان  PSMA  بیماران  این  سوم  دو

  بیان   و   دارد  معکوس  نسبت   بیماران  آگهی  پیش  با  آن

  "بیماری  پیشرفت  بدون بقای" معنای به PSMA بیشتر

  جست  نتایج  اساس  بر  حال  این  با  .(41)  باشدمی  کمتر

 اسکن   مقاله،  این  نویسنده  تیم  وجوی

[68Ga]Ga-PSMA PET/CT  شده  ذکر مطالعات در  

 FDG[18F]-2  مثبت   اسکن  با  بیماران  در  تنها

PET/CT  آن   تشخیصی  نرخ  لذا  و   است   شده  بررسی  

    باشد.نمی دسترس در TENIS بیماران کل در
 

 Ga-FAPI PET/CT[68Ga] تصويربرداری

 تصویربرداری   درخشان  نتایج  به  توجه   با

[68Ga]Ga-FAPI PET/CT  ها، سرطان  انواع   در  

- تشخیصی  پتانسیل  بررسی   به  مطالعات  از  بسیاری

 از   مقاوم  هایسرطان  در   radiolabeled-FAPIدرمانی

 در  .(43و    42)  اندپرداخته  TENIS  بیماران  جمله

  ارزیابی  هدف  با  ،همکاران  و  (Chen)  چن  ةمطالع

 تشخیص  برای  Ga-FAPI PET/CT[68Ga]  پتانسیل

  بیمار  TENIS، 24 بیماران در تیروئید سرطان ضایعات

 تحلیل  و  تجزیه  در  میان،  این  از  گرفتند.  قرار  اریابی  مورد

  متاستاز   بیماران  (24/ 21)درصد    87/ 5  در  بیمار،  بر  مبتنی

  3  در  لنفاوی  غدد  متاستاز  جز  به  و   شد  داده  تشخیص

  از  ضایعات  سایر  دیگر،  بیمار  3  در  ریه  متاستاز  و  بیمار

  ریه،   مانند  دوردست   متاستاز  و  لنفاوی  متاستازهای  جمله
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 Ga-FAPI[68Ga]  جذب  همگی  پلور  و  استخوان

  آماری  نظر  از  ضایعات  SUVmax  همچنین  دادند.  نشان

  لذا   (.p=0/ 047)  بود  مرتبط   هدف  ضایعات  رشد  نرخ  با

 نقش  Ga-FAPI PET/CT[68Ga]  رسدمی  نظر  به

 بیماران  در  متاستاز  شناسایی  برای  ایامیدوارکننده

TENIS (.44) دارد   

 قابلیت   ، همکاران   و   ( Fu)   فو   دیگر،   ای مطالعه   در 

 و  FDG PET/CT[18F]-2  تشخیصی 

[68Ga]Ga-FAPI PET/CT   بیماران  در   را  TENIS  با 

 Ga-FAPI[68Ga]  داد   نشان   نتایج   و   کردند   مقایسه  هم 

 به  نسبت   بهتری   مراتب   به   زمینه   پس   به   سیگنال   نسبت 

2-[18F]FDG   به   متاستاتیک،   ضایعات  تشخیص   برای 

 دارد.  ریوی   کوچک  متاستازهای  تشخیص   برای   ویژه 

 جایگزین   یک   است   ممکن   68Ga-FAPI  بنابراین، 

 عود  تشخیص   برای   FDG[18F]-2  برای   امیدوارکننده 

 امکان   که   باشد   TENIS  بیماران   در   متاستاز   و   تومور 

 کندمی   فراهم   هم   را   FAP  از   استفاده   با   هدفمند   درمان 

)   همچنین   . ( 45)   از  ، همکاران   و   ( Ballalبلال 

[177Lu]Lu-FAPI   بیماران   درمان   برای  TENIS   به  که 

 هم   لنواتینیب(   )سورافنیب/   کیناز   تیروزین   های مهارکننده 

  تصویربرداری  در   و   بودند   مقاوم 

[68Ga]Ga-DOTA.SA.FAPi   تا   متوسط   جذب 

 تحت   بیمار   15  در   کردند.   استفاده  بودند،   داده   نشان   زیادی

 معناداری طور به  Tg سرمی  سطح  مطالعه،  این  در  بررسی 

 تصویربرداری  اساس   بر  نهایت   در  و   یافت   کاهش

[68Ga]Ga-DOTA.SA.FAPi،  4   درمان   به   بیمار 

 پایدار  حالت   به   بیماری   نفر   3  در   و  دادند   نسبی   پاسخ 

 درمان به   کامل  پاسخ بیماری  هیچ  در حال،  این  با  درآمد، 

 بر  بیماران  ملکردی ع   سطح  وجود،   این   با   نشد.   مشاهده

 و   کرد   پیدا   توجهی   قابل  بهبود   ECOG  یار ع م   اساس 

 در   III/IV  درجه   کبدی   یا   کلیوی   هماتولوژیک،   سمیت 

 عوارض   گرفتن   نظر   در   با  لذا   نشد.   مشاهده   بیماری  هیچ 

 تیروزین  مهارکننده  داروهای   با  TENIS  بیماران  درمان

 راستای  در   تری جدی   مطالعات   رسد می   نظر   به   کیناز، 

 بتواند   بیماران،   در  Lu-FAPI[177Lu]  درمان   از  استفاده

 درمانی  مدیریت   در   را  دارو   رادیو   این   درمانی   جایگاه 

 .( 46)   سازد   مشخص  TENIS  بیماران 

 

   بحث
  خوب   آگهیپیش  وجود  با  شد،  اشاره  که  همانطور

  چالش همواره  TENIS  بیماران  ، DTC  به  مبتلا  بیماران

 تحقیقات   لذا  شدند،می  محسوب   درمانی  -تشخیصی

  درمانی  -تشخیصی  روش  معرفی   راستای  در  ایگسترده

  مطالعات   باشد.می  انجام  حال در  بیماران  این   در  مناسب

  یافتن  راستای  در  ایهسته  پزشکی  در  زیادی  بسیار

  بیماران  شناسایی  منظور  به  هدف  گیرنده  بهترین

TENIS  گروه  چهار  به  اینجا  در   که  است   شده  انجام  

  با   تصویربرداری   زمینه  در  که   مطالعات  این  از  عمده

 GLUT،  SSTR،  PSMA  های گیرنده  شناسایی   هدف

   .(2 و 1 )شکل پرداحته شده است  ،باشندمی FAP و
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 TENISهای سطح سلولی در بیماران  ( تصویر شماتیک تغییر بیان گیرنده 1شکل 
Fig 1) Schematic image of variations in the expression of cell surface receptors in TENIS patients. 

 
 

 

 
 FAP( تصویر شماتیک تصویربرداری هدفمند مبتنی بر 2شکل 

Fig 2) Schematic image of FAP-based targeted imaging 
 

  1  جدول   در   مختصر   صورت به   مدالیته   هر   تشخیصی   نرخ 

-Ga[68Ga]  مطالعات   میان،   این   از   که   است   شده   آورده 

PSMA PET/CT   بیماران   تمام   شامل   جمعیت   در  

TENIS   مدالیته   این   تشخیصی   نرخ   لذا   بود،   نشده   انجام  

   است.   نشده   ذکر 
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  به   مربوط  تشخیصی  نرخ   بیشترین  1  جدول  اساس  بر

[68Ga]Ga-DOTATATE PET/MR   93)  باشدمی  

  از   که  مطالعاتی  اینکه  به   توجه  با  کهدرصد(  

[68Ga]Ga-DOTATATE PET/CT  ارزیابی  در  

 تشخیصی   نرخ  اندکرده  استفاده  TENIS  بیماران

  30  افزایش  رسدمی  نظر  به  اند،داشتهدرصد    62-63

  روش   به  بیماران  ارزیابی  در  تشخیصی   نرخ  درصدی

[68Ga]Ga-DOTATATE PET/MR  به  مربوط 

  قابل   مراکز  از  بسیاری  در  که  باشد  مدالیته  MRI  جزء

 نرخ  با  تصویربرداری  بعدی  روش  باشد.نمی   انجام

 به  مربوطدرصد    87/ 5  تشخیصی

[68Ga]Ga-FAPI PET/CT  به  توجه  با  که  باشدمی  

 گرفتن   نظر  در  با  همچنین  و  FAPI  ترانوستیک  قابلیت 

 با   درمان  محدود  ورودی  معیارهای  و  فراوان  عوارض

 بعدی   قدم  امروز  به  تا  که  کیناز  تیروزین  هایمهارکننده

  انجام   ارزش  است،  بوده   TENIS  بیماران  درمان  در

   باشد.می دارا را زمینه این در ترگسترده مطالعات
 

 گيری  نتيجه 

روش  هسته ازمیان  پزشکی  تصویربرداری  با  های  ای 

  FAPو    GLUT  ،SSTR  ،PSMAهای تشخیصی  هدف 

]Ga]Ga68-تصویربرداری به روش ، TENISدر بیماران 

FAPI PET/CT    بالاترین نرخ تشخیصی را در بین این

دارد  ترانوستیک    . بیماران  قابلیت  به  توجه  و    FAPIبا 

در  با  معیارهای    همچنین  و  فراوان  عوارض  گرفتن  نظر 

های تیروزین کیناز که  ورودی محدود درمان با مهارکننده 

بیماران   درمان  در  بعدی  قدم  امروز  به  بوده    TENISتا 

گسترده   است،  مطالعات  اقدامات  انجام  زمینه  در  تر 

 رسد. مند به نظر می ارزش   FAPIترانوستیک مبتنی بر  

   یا   سازمان   هیچ   مالی   حمایت   تحت   مقاله   این 

 باشد. نمی   ای سسه ؤ م 
 

 منافع  تضاد

  بیان  مقاله  نویسندگان  توسط  منافع   تعارض  گونه  هیچ

   است. نشده
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Abstract 
Background: Thyroid cancer is the most common endocrine malignancy in the world; however, these  

patients usually experience a high survival rate if they receive appropriate and timely treatment. Meanwhile, 

patients classified as having differentiated thyroid cancer with high thyroglobulin and negative iodine scan 

[Differentiated thyroid cancer with thyroglobulin elevation and negative iodine scintigraphy (TENIS)] are 

always considered a diagnostic-therapeutic challenge. 

Materials and Methods: We conducted a comprehensive literature search of published papers in the  

PubMed/MEDLINE database regarding nuclear imaging in differentiated thyroid cancer with thyroglobulin 

elevation and negative iodine scintigraphy. We included all human studies in this field.  

Results: In this review, we examined four major groups of imaging studies aimed at identifying GLUT, 

SSTR, PSMA and FAP receptors in patients with TENIS. The diagnostic rate of 2-[18F]FDG PET/CT in 

these patients has been reported as 63-81% based on various studies. Also, [68Ga]Ga-DOTATATE PET/CT, 

[68Ga]Ga-PSMA PET/CT and [68Ga]Ga-FAPI PET/CT scans have shown good results in these patients. 

Conclusion: [68Ga]Ga-FAPI PET/CT imaging has the highest diagnostic rate among these patients. Given 

the theranostic capability of FAPI and the numerous complications and limited inclusion criteria for  

treatment with tyrosine kinase inhibitors, it has been the next step in the treatment of patients with TENIS. 

Therefore, more extensive studies in this field are warranted. 
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