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Adrenala incidentalom (Al)

Radiologiskt appendix till Nationella rekommendationer

Definition: Binjureexpansivitet upptackt hos vuxen patient utan kdnd malignitet och som

genomgatt radiologisk undersokning utan foregaende misstanke om binjuresjukdom.

Sammanfattning

Radiologisk utredning och uppfdljning baseras pa att risken for malignitet vid ett homogent
valavgransat Al < 4 cm hos patienter utan kand malignitet ar extremt lag.

DT med washout utgar da nyligen publicerade europeiska rekommendationer baserade pa en
systematisk dversikt har visat att evidensen for dess varde ar baserad pa studier med lag kvalité
och darfor mycket begransad [1, 2]. Det var stor variation mellan protokollen fér washout vilket
forsvarar jamforelsen mellan studierna och meta-analysen fann endast en acceptabel studie pa

patienter utan kdnd malignitet.

DT-analys i samband med upptéackt
e Efterforska tidigare radiologiska undersokningar (DT och MRT) for jamforelse
e Rekonstruera v.b. <3 mm snitt med forstoring 6ver binjurarna for adekvata HU-matningar

Mat storlek — storsta diametern pa transaxiala snitt

Beddm avgransning — valavgransad eller svaravgransad

Bedom struktur - homogen eller heterogen (t.ex. nekros, blédning eller cystisk degeneration)
Mét attenuering oavsett om undersokning ar utford utan eller med i.v. kontrastmedel
Anvand inte begreppet incidentalom i utlatandet utan beskriv forandringen (incidentalom

anger endast hur den upptéckts och sager ingenting om dess etiologi eller kliniska betydelse)

Fortsatt radiologisk handlaggning av Al hos patient utan kand malignitet

Homogen och valavgransad

Vidare radiologisk utredning och kontroll

<lcm

Ingen ytterligare DT-karakteristik eller radiologisk uppféljning
(Biokemisk screening vid klinisk misstanke, t.ex. aldosteronism)

Vid upptéckt stationar =6 manader
jfr med tidigare undersokning

Auvsluta! (Hormonanalys om ej tidigare utfort)

1-4 cmoch <10 HU

(utan eller med kontrast)

alt. MRT med ”chemical shift” med
tydlig signalreduktion i-fas/ur-fas

Lipidrikt adenom — Avsluta!

1-4 cm och >10 HU utan kontrast

DT utan kontrast 6 méan efter upptackt™”

1-4 cm och >10 HU i kontrastfas
(serie utan kontrast saknas)

DT utan kontrast inom 1 man® (om <10 HU avsluta; om >10 HU
kontroll efter 6 man*2) ELLER DT utan kontrast endast efter 6 man® 2

1-4 cm och upptéckt vid ultraljud
eller MRT

DT utan kontrast inom 1 man®
-om <10 HU: Avsluta!
-om >10 HU: DT utan kontrast 6 man efter upptackt'?

>4 cm

Till MDT-konferens for individuell handlaggning

Ovriga

Tunnvéggig cysta eller myelolipom

Avsluta

Svarvarderade fynd, t.ex. heterogen
eller svaravgransad

Till MDT-konferens for individuell handlaggning

1. DT for bedémning av forandring i storlek, avgransning eller struktur. Om oférandrad avsluta.
2. MRT utan "chemical shift” for storlekskontroll ar att foredra hos gravida och vuxna <40 ér.
3. MRT med "chemical shift” for lipidanalys &r att foredra hos gravida och vuxna <40 ar.
a. om tydlig signalreduktion i-fas/ur-fas (lipidrikt adenom) inga fortsatta kontroller
b. om ingen tydlig signalreduktion i-fas/ur-fas, MRT for storlekskontroll 6 manader efter upptackt
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DT-kontroll utan i.v. kontrastmedel 6 manader efter upptackt

e Ingen foréndring Avslutal

e Storleksdkning =20 % och =5 mm Till MDT-konferens
e Andring i avgransning/intern struktur Till MDT-konferens
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Bakgrund

Accidentellt upptackta expansiviteter i binjurarna, adrenala incidentalom (Al), i samband med
datortomografi (DT) har rapporterats i cirka 5 % av kliniskt utférda datortomografier [3, 4], med
variation mellan sjukhus pa 2 % - 7 % beroende pa t.ex. olikheter i patientpopulation och
undersokningsteknik [4]. | en studie fran 1993 rapporterades att 4 % av Al var maligna; primar
binjurecancer eller metastaser [5]. Risken for binjurebarkscancer har uppskattas till mindre an 1
pa 10 000 for en incidentellt upptackt expansivitet <6 cm i diameter [6]. | den vastsvenska
incidentalomstudien upptécktes inget fall av primar binjurecancer under tva ars uppfoljning av
226 patienter med Al [7]. Song och medarbetare rapporterade inte en enda malignitet bland 1049
Al [8] eller bland 321 Al med attenuering > 10 HU [9] hos patienter utan kand cancersjukdom. |
studien i Sodra sjukvardsregionen diagnostiserades binjuremetastas hos endast en av de 228
patienterna och i det fallet konstaterades vid samma CT ocksa spridd malignitet. I en studie av
maligniteter med okand primartumar var det endast 0,2 % (4/1639) som hade isolerad
binjuremetastas utan kand primartumor och samtliga var > 6 cm i storlek [10]. Om man
dessutom betanker att patienterna ocksa genomgatt en DT som inte pavisat nagon malignitet sa
torde maligna Al som & homogena, valavgransade och < 4 cm stora vara ytterst ovanligt.

Hos patienter som undersoks for kdnd malignitet &r prevalensen av adrenala
expansiviteter cirka 10 % varav cirka 30 % kan utgdras av metastaser [3]. En svensk studie
visade att DT-upptéckta binjurelesioner var benigna i 74 % av fallen hos patienter med tidigare
malignitet i anamnesen, i 53 % hos patienter med aktuell malignitet utan metastaser och i 25 %
hos patienter med kanda metastaser [11]. Det ar saledes viktigt att kanna till att benign etiologi ar
vanlig dven hos patienter med malignitet.

Radiologens uppgift ar att sa langt det ar mojligt forstka karakterisera ett Al. Den
beddms enligt sedvanliga radiologiska kriterier. En rundad och mot omgivningen vélavgréansad
expansivitet med intern homogen struktur och jamn kontrastuppladdning talar starkt for att den
ar godartad. Oregelbunden form med oskarp avgransning mot omgivningen, heterogen intern
struktur (t.ex. nekroser, blddning eller cystisk degeneration) eller tydligt oregelbunden KM-
uppladdning talar for malignitet. Omraden med makroskopiskt fett i en binjureexpansivitet talar i
forsta hand for myelolipom. De har mycket skiftande utseende och kan innehalla mycket stora
mangder fett med endast strak av annan vavnad eller enstaka sma makroskopiska "fettéar” i en
expansivitet som i 6vrigt bestar av annan solid vavnad. Férkalkningar kan finnas i saval benigna
som maligna expansiviteter. Feokromocytom kan likna bade fettrika adenom i attenuering och
maligniteter med heterogen intern struktur [3, 12], men de diagnostiseras med de rutinméssiga
katekolaminanalyser som utférs pa patienter med Al.

De vanligaste Al, de benigna barkadenomen, innehaller mer eller mindre méangd
intracytoplasmatiska lipider (till skillnad fran makroskopiskt synligt fett i myelolipom) [3]. Da



Adrenala incidentalom — Radiologiskt appendix- Nationella rekommendationer, revision 2017-09-13 4(12)
fett mater mellan -50 och -250 HU innebér forekomst av intracytoplasmatiskt lipidinnehall att
expansivitetens attenuering sanks proportionellt med méngden fett i tuméren. Det ger
mojligheter att skilja lipidrika adenom fran potentiellt maligna forandringar genom att mata
attenueringen vid DT utan i.v. kontrastmedelsforstarkning, s.k. nativ fas. En meta-analys av tio
publicerade studier [13] visar att med ett troskelvarde pa < 10 HU kan man diagnostisera
lipidrika adenom med en sensitivitet pa 71 % och specificitet 98 %; dvs. 1ag risk for falskt
positiva diagnoser. En studie publicerad 2011 har bekraftat dessa data och pavisade en
sensitivitet/specificitet pa 65 %/99 % [14]. | gruppen Al < 10 HU kan man &aven aterfinna cystor
och gamla hematom.

I en nyligen publicerad systematisk 6versikt accepterades endast tva studier pa
patienter med Al utan k&nd malignitet for vardering av troskelvardet 10 HU [1]. Man fann att ett
varde > 10 HU hade hog sensitivitet for att upptéacka maligna férandringar (100%; 95%
konfidensintervall 91-100%), dvs. malignitet &r hogst osannolikt vid ett varde < 10 HU. Hos
patienter med anamnes pa extra-adrenal malignitet fann man i den systematiska 6versikten (5
studier) att 7% av adrenala metastaser hade en attenuering < 10 HU [1]. Baserat pa denna
systematiska Oversikt rekommenderar European Society of Endocrinology och European
Network for the Study of Adrenal Tumors [2] att en homogen vélavgransad binjureférandring
som ar <4 cm och méater < 10 HU &r liktydigt med ett lipidrikt adenom oavsett om patienten inte
har eller har anamnes pa malignitet.

Cirka 30 % av adenomen ar lipidfattiga med en attenuering som inte skiljer sig fran
den vid maligna forandringar [3]. For att differentiera mellan benign och malign férandring har
DT med s.k. washout-teknik anvants. | den nyligen publicerade systematiska 0versikten fann
man att evidensen for DT med washout var baserade pa studier med Iag kvalité och hade mycket
begransad evidens [1]. Det var stor variationen mellan protokollen vilket forsvarade jamforelsen
mellan studier och i meta-analysen fann man endast en acceptavel studie pa patienter utan kand
malignitet. Man rekommenderar darfor att en binjureférandringen som mater >10 HU i nativ fas

enbart skall storlekkontrolleras, och detta med DT eller MRT efter 6-12 manader.
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DT-teknik vid karakteristik av binjureincidentalom

DT ar lampligaste modalitet for karakterisering av Al med hansyn tagen till diagnostisk
tillforlitlighet och tillganglighet. Karaktaristiken av adrenala expansiviteter baseras pa
attenuering, storlek och morfologi medan washout-teknik inte langre har nagon plats i

utredningen.

Snittjocklek och bordsforflyttning

Rekonstruerad snittjocklek bor anpassas sa att man kan identifiera binjureforandringen pa minst
tre intilliggande snitt for att vara saker pa att ingen partiell volymseffekt foreligger i atminstone
ett snitt. Vanligtvis rekonstrueras 3 — 5 mm tjocka axiala snitt med cirka 30 % Overlappning av
snitten och ett field of view” anpassat till binjurarna. Tunnare snitt kravs knappast da Al <1 cm
ej kraver radiologisk karakteristik. Rekonstruktioner i andra plan (coronar och sagitell MPR) kan
tillfora ytterligare sékerhet i diagnostiken och rekommenderas.

Visuell bedémning
Barkadenom ar homogena och valavgransade medan oregelbunden attenuering eller
oregelbunden kontrastmedelsuppladdning (t.ex. nekros, blédning eller cystisk degeneration) och

oskarp avgrénsning mot omgivningen talar for malignitet. Forkalkningar &r sallsynta i adenom.

Storleksmaétning
Storleken av en binjurexpansivitet skall anges som langsta diametrar i ett transaxialt
(transversellt) snitt (t.ex. 14x10 mm). Signifikant storleksokning foreligger vid > 20 % tillvaxt

och i absoluta tal minst 5 mm tillvaxt.

Attenueringsmatning

Vid attenueringsmatningar bor den cirkuldra matregionen (ROI, Region of Interest) placeras dar
tumdren har sin storsta tvarsnittsyta och goras sa stor sa att den atminstone tacker 2/3 av
tumdrens diameter men utan att riskera partiell volymseffekt fran omgivande binjurevavnad eller
retroperitonealt fett. Da attenueringen i férandringen kan variera i olika snitt, bl.a. pga. tekniska
faktorer, kan det vara lampligt att i mojligaste man mata attenueringen i tre intill varandra
liggande snitt och sedan berdkna medelvérdet av de tre matningarna. Métstallena bor vara
identiska pa nativ och kontrastmedelsforstarkt bildserie, och desamma som vid eventuell tidigare
undersokning. Vid sma férandringar kan det vara svart att fa tillforlitliga attenueringsmétningar.
Métningarna bor utforas utan rorspanningsmodulering och vid 120 kV.
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Observera att attenueringsvarden for ett och samma objekt kan variera mellan olika
datortomografer och fran tid till annan med samma datortomograf [12, 13]. DT for
attenueringsmatningar bor inte utforas som forsta undersokning pa dagen da maskinen inte ar
adekvat uppvarmd. Attenueringsmatning baserat pa extraktion av virtuella icke-kontrasthilder
fran en DT utford med i.v kontrastforstarkning och dubbelenergiteknik har begransad evidens
[15].

DT med i.v. kontrastmedel
Om binjureférandringen endast undersokts i nativ fas vid upptackt och det finns misstanke om
heterogen intern struktur eller oskarp avgransning mot omgivningen som kan tala for malignitet
kan kompletterande undersokning med i.v. KM vara indicerad. Unders6kningen kan utforas
enligt foljande:
e 400 mg I/kg, 30 sekunders injektionstid, maximal doseringsvikt 80 kg
e Bolus-triggning med ROI i aorta descendens
e  Fordrojning till skan-start fran det att kontrastmedlet natt troskelvardet

(t.ex. 100 HU) i "ROI-punkten” = injektionstid + 5 sekunder

Principen for fordréjningen till skan-start ar att kunna fanga den maximala uppladdningen i
binjureféréandringen, dvs. i "kapillarfas” nér hela eller ndstan hela KM-bolusen har passerat aorta

under forsta cirkulationen.

Vid misstanke pa feokromocytom diskuteras ibland lampligheten av injektion av
rontgenkontrastmedel, eftersom det for de flesta kontrastmedel finns varningstext i FASS som
manar till forsiktighet pga. risken for hypertensiv kris. Det finns dock inget krav pa att analys av
katekolaminer maste ske fore karakteristik av Al med KM-forstarkt DT eftersom evidens saknas
for att i.v. kontrastmedel utléser hypertensiv kris (se Nationella rekommendationer
jodkontrastmedel www.sfbfm.se/sidor/jodkontrastmedel). Observera dock att premedicinering
med glukokortikoider pga. KM-6verkénslighet kan utldsa hypertensiv kris. Infér biopsi av
binjureféréandring &r analys av katekolaminer obligatorisk, eftersom biopsi kan utlsa
hypertensiv kris om det ror sig om ett feokromocytom.
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Nationella rekommendationer

Det ar viktigt att karakterisera ett Al redan vid upptackten och i utlatandet ange storlek, form,

avgransning, intern struktur och attenuering enligt nedan.

DT-analys i samband med upptéackt

e Efterforska tidigare radiologiska undersokningar (DT och MRT) for jamforelse

e Rekonstruera v.b. <3 mm snitt med forstoring 6ver binjurarna for adekvata HU-matningar

e  Mat storlek — storsta diametern pa transaxiala snitt

e Bedom avgransning — vélavgransad eller svaravgransad

e Bedom struktur — homogen eller heterogen (t.ex. nekros, blddning eller cystisk
degeneration)

e Mat attenuering oavsett om undersokning ar utford utan eller med i.v. kontrastmedel

e Anvand inte begreppet incidentalom i utlatandet utan beskriv forandringen (begreppet anger

endast hur den upptéckts och séger ingenting om dess etiologi eller kliniska betydelse)

Nar ett Al upptéckts: foresla i rontgenutlatandet ’Utredning bor ske enligt regionalt eller
nationellt vardprogram™ sa att patienten blir remitterad till lokal internmedicinsk eller
endokrinologisk Klinik for biokemisk provtagning (hormonanalys) och stéllningstagande till
behovet av binjureinriktad DT och eventuella uppfoljningar. Ange att ”Ingen ytterligare
radiologisk utredning eller uppféljning behdvs™ om expansiviteten vid upptéackt:
1. kan ses stationar med benignt utseende mer an 6 manader fran en tidigare radiologisk
undersokning ELLER
2. &r<4cm, vadlavgransad och med intern homogen struktur och attenuering < 10 HU
(= lipidrikt adenom) vid DT oavsett om den &r utford utan eller med i.v. kontrastmedel
ELLER
utgors av en tunnvéggig cysta eller typiskt myelolipom ELLER
4. visar tydlig signalreduktion i-fas/ur-fas med ”chemical shift-teknik” vid MRT.

Exempel pa utlatande 1: | hoger binjure finns en 10x15 mm valavgransad expansivitet med
intern homogen struktur och med attenuering < 10 HU. Fyndet &r typiskt for lipidrikt adenom.
Vénster binjure ar utan anmarkning. Ytterligare radiologisk diagnostik eller uppféljning &r ej
motiverad. Vidare utredning med avseende pa hormonell dverproduktion enligt vardprogram bor

overvagas.

Exempel pa utlatande 2: 1 hoger binjure finns en 10x15 mm valavgransad expansivitet med
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intern homogen struktur och med attenuering 20 HU. Inga tidigare undersokningar finns for

jamforelse. Vanster binjure ar utan anmarkning. Vidare utredning med avseende pa hormonell

overproduktion och radiologisk uppféljning enligt vardprogram med avseende pa tillvaxt bor

overvagas.

Indikation for operation eller malignitetsutredning av adrenala incidentalom

1. Radiologisk misstanke om malignitet; > 4 cm i storsta diameter och >10 HU vid DT i nativ

fas, eller oskarp avgransning, heterogen intern struktur eller oregelbunden

kontrastmedelsuppladdning
2. Feokromocytom

3. Kliniska binjuresyndrom; t.ex. Cushings syndrom eller primér hyperaldosteronism

Fortsatt radiologisk handlaggning av Al hos patient utan kéand malignitet

Homogen och valavgransad

Vidare radiologisk utredning och kontroll

<lcm

Ingen ytterligare DT-karakteristik eller radiologisk uppféljning
(Biokemisk screening vid klinisk misstanke, t.ex. aldosteronism)

Vid upptéckt stationar =6 manader
jfr med tidigare undersokning

Auvsluta! (Hormonanalys om ej tidigare utfort)

1-4 cmoch <10 HU

(utan eller med kontrast)

alt. MRT med ”chemical shift” med
tydlig signalreduktion i-fas/ur-fas

Lipidrikt adenom — Avsluta!

1-4 cm och >10 HU utan kontrast

DT utan kontrast 6 méan efter upptackt™”

1-4 cm och >10 HU i kontrastfas
(serie utan kontrast saknas)

DT utan kontrast inom 1 man® (om <10 HU avsluta; om >10 HU
kontroll efter 6 man*2) ELLER DT utan kontrast endast efter 6 man® 2

1-4 cm och upptéckt vid ultraljud
eller MRT

DT utan kontrast inom 1 man®
-om <10 HU: Avsluta!
-om >10 HU: DT utan kontrast 6 man efter upptackt'?

>4 cm

Till MDT-konferens for individuell handlaggning

Ovriga

Tunnvéggig cysta eller myelolipom

Avsluta

Svarvarderade fynd, t.ex. heterogen
eller svaravgransad

Till MDT-konferens for individuell handlaggning

1. DT for bedémning av forandring i storlek, avgransning eller struktur. Om oférandrad avsluta.
2. MRT utan "chemical shift” for storlekskontroll ar att foredra hos gravida och vuxna <40 ér.
3. MRT med "chemical shift” for lipidanalys &r att foredra hos gravida och vuxna <40 ar.
c. om tydlig signalreduktion i-fas/ur-fas (lipidrikt adenom) inga fortsatta kontroller
d. om ingen tydlig signalreduktion i-fas/ur-fas, MRT for storlekskontroll 6 manader efter upptackt

DT/MRT kontroll 6 manader efter upptackt

Undersokningen utfors utan i.v. KM for beddmning av foréandringar i storlek, avgransning och

intern struktur.

e Ingen foréndring

e  Storleksokning =20 % och =5 mm

e Andring i avgransning/struktur

Avslutal
Till MDT-konferens
Till MDT-konferens
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Magnetisk resonanstomografi (MRT)

MRT har ocksa en hog kanslighet och sakerhet for att detektera intracytoplasmatiskt
lipidinnehall genom att anvanda signalsekvenser "i-fas och ur-fas” och ar att foredra for
karakterisering och eventuell uppfoljning av Al hos gravida, barn och vuxna < 40 ar. Vid
forekomst av intracytoplasmatiskt lipidinnehall i Al ses en signalsankning “ur-fas” jamfort med
signalsekvens “i-fas”. Visuell bedomning ar i regel tillfyllest men det gar ocksa att gora relativa
signalintensitetmatningar for att objektivisera fyndet. Med denna “chemical shift”-teknik har 81-
100 % sensitivitet och 94 -100 % specificitet rapporterats for differentiering mellan benigna och
icke benigna lesioner [3]. Enligt den senaste meta-analysen var det inte mgjligt att bestdmma det
diagnostiska varde av MRT pga. de fatal studier som ansags acceptabla att inkludera i analysen

och de var dessutom av lag kvalité [1, 2].

Positronemissionstomografi (PET)

Karakterisering av Al med PET/DT med [18F]fluoro-deoxy-glukos (FDG) finns ocksa beskriven
I litteraturen [14, 16] men vetenskapliga bevis for att med FDG-PET skilja mellan benign och
malign Al saknas enligt den senaste meta-analysen [1, 2]. Daremot rekommenderas att FDG-
PET/DT bor ersatta andra metoder vid utredning av patienter med nyupptéckt binjurexpansivitet
och kand extra-adrenal malignitet [2]. Samtidigt rekommenderar man att om en sadan

expansivitet mater < 10 HU pa DT sa kravs ingen ytterligare utredning [2].
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