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Uvod

Nuklearni medicina vyuziva aplikace radionuklida ve formé radiofarmak k zobrazeni
fyziologickych a patofyziologickych funkci tkani i organt celého lidského téla. Dalsi vyuziti
radiofarmak nachazi také v terapii, za ucelem zniceni patologicky zmeénénych bunék (Kubinyi,
Sabol, Vondrak, 2018, s. 186).

Nédorova tkan je odliSnd od tkané normalni, diky tomu pifi vybéru vhodného
radiofarmaka a detekéni metody, kterych nuklearni medicina nabizi celou fadu, mizeme
nadorovou tkan zobrazit. To ndm slouzi ke stanoveni rozsahu onemocnéni a spravnému vybéru
nasledné 1éCby. Dale muzeme metody nuklearni mediciny vyuzit ke stagingu, restagingu,
sledovani stavu onemocnéni, posouzeni stupné dediferenciace nadoru, terapeutické rozvaze,
posouzeni terapeutické odpovédi, planovani radioterapie, planovani terapie pomoci otevienych
zaricu, lokalizaci tumoru a predikci pacientovy prognozy.

Nejprve se v praxi pouzivalo zobrazeni planarni, az postupem cCasu se vyvinuly
tomografické ptistroje SPECT. Dnes jsou vSak nedilnou soucasti bézné praxe hybridni metody
SPECT/CT a PET/CT (Kupka, 2015, s. 75-76). Vyhodou PET/CT ve srovnani se SPECT/CT
je holep$i rozliSovaci schopnost (Koranda, 2017, s. 150). PET zobrazovani v onkologii je velmi
efektivni, rychle se rozvijejici nastroj a jeho dostupnost se neustale zvySuje (Waterstram-rich,
2017, s. 372).

Od zavedeni integrovaného PET/CT do klinické praxe se ukazalo, ze jde o klicovou
diagnostickou metodu pro nadorova onemocnéni. Uspéch hybridni zobrazovaci techniky
PET/CT, ktera umoziiuje témeér soucasné ziskavani komplementarnich metabolickych
i anatomickych informaci, je zplsoben zvySenou citlivosti, specifitou, spolehlivosti
a nakladovou efektivitou ve srovnani téchto dvou technik v samostatném provedeni.
Nejpouzivangj§im radionuklidem v onkologické diagnostice je '®F (Corrigan, Schleyer, Cook,
2015, s. 481).

K dalSimu rozvoji nuklearni mediciny pfispiva 1 prechod od nespecifickych k vice
specifickym metodam zobrazovani, a to zejména diky vyvoji novych radiofarmak, ktera
vyuzivaji specifické vlastnosti rozli¢nych nadora (Koranda, 2017, s. 142).

Kazda aplikace radiofarmaka je spojena s rizikem ozafeni osob, a proto je dulezité
dodrzovat zasady radiacni ochrany, které jsou vymezeny v piislu§nych zdkonech, predpisech a

standardech (Kubinyi, Sabol, Vondrak, 2018, s. 17).



Pro tvorbu bakalarské prace byly polozeny nasledujici otazky:

Co je to nuklearni medicina a jakych pfistroji vyuziva?

Co jsou to nadorova onemocnéni a metastazy?

Jaké scintigrafické metody a radiofarmaka se vyuzivaji k diagnostice nadorovych
onemocnéni véetné jejich metastaz?

Jaké PET/CT metody a radiofarmaka se wvyuzivaji k diagnostice nadorovych

onemocnéni véetné jejich metastaz?

Na zakladé vyse uvedenych otazek byly stanoveny nasledujici cile:

1.
2.
3.

Sumarizovat dohledané poznatky o nuklearni medicing a pfistrojich, které vyuziva
Sumarizovat dohledané poznatky o nadorovych onemocnénich a metastdzach
Sumarizovat dohledané poznatky o scintigrafickych metodach a radiofarmacich
vyuzivanych k diagnostice nadorovych onemocnéni a metastaz

Sumarizovat dohledané poznatky o PET/CT metodach a radiofarmacich vyuzivanych

k diagnostice nadorovych onemocnéni a metastaz

Za ucelem této bakalarské prace byla prostudovana nasledujici vstupni literatura:

1.

KORANDA, Pavel, 2014. Nuklearni medicina. Olomouc: Univerzita Palackého v
Olomouci. ISBN 978-80-244-4031-6.

KUBINYTI, Jozef, Jozef SABOL a Andrej VONDRAK, 2018. Principy radiaéni ochrany
v nuklearni mediciné a dalSich oblastech prace s otevienymi radioaktivnimi latkami.
Praha: Grada Publishing. ISBN 978-80-271-0168-9.

KUPKA, Karel, Jozef KUBINYI a Martin SAMAL, 2015. Nuklearni medicina. 6.
vydani (2. vydani v Nakladatelstvi P3K). V Praze: P3K. ISBN 978-80-87343-54-8.
WATERSTRAM-RICH, Kristen M. a David GILMORE. Nuclear Medicine and
PET/CT. 8th ed. St. Louis, US: Elsevier Health Science, 2016. ISBN 978-0-323-35622-
0.
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2 Nuklearni medicina

Nuklearni medicina je interdisciplinarni medicinsky obor vyuzivajici radionuklidové
zdroje ionizujiciho zafeni k diagnostickym a 1éCebnym ucelim (Hoffmannova, 2016, s. 3).
Vysettovaci metody nuklearni mediciny v porovnani s ostatnimi zobrazovacimi metodami maji
funk¢ni charakter, ale nejsou natolik anatomicky pfesné (Koranda, 2017, s. 7). Je to proto, ze
nuklearni medicina zkouma funkci, rychlost metabolismu a rtizné dalsi fyziologické aktivity
v téle. Nesoustfed'uje se tedy primarné na anatomii a strukturu (Fahey et al., 2016, s. 5).
Muzeme je rozdélit na metody in vivo a in vitro.

Radioimunoanalytické metody in vitro pracuji pouze se vzorkem pacientovy tekutiny,
ze které se stanovuje koncentrace latek v t€lnich tekutinach, tudiz se radioaktivni latka
nevpravuje do téla. Pfi in vivo metodach aplikujeme radiofarmaka, nejcastéji intravenozng,
ptfimo do téla pacienta (Koranda, 2017, s. 7). Tyto metody jsou vysoce ucinné, bezpecné
a bezbolestné (Fahey et al., 2016, s. 5). Pomoci scintila¢nich kamer ziskavame obraz distribuce
radiofarmaka a této metod¢ fikame scintigrafie. (Kupka, 2015, s. 29). Diky ni je ndm umoznéno
ziskat zdznamy o fyziologickych i patofyziologickych procesech a o ulozeni patologickych
lozisek v téle pacienta (Koranda, 2017, s. 7). Nuklearni medicina je jedinecna v tom, ze
poskytuje informace o stavu pacienta, které nemusi byt snadno zjistitelné nebo je nelze ziskat
jinymi diagnostickymi zobrazovacimi metodami. Diky tomu tak muze Casto poskytnout l1ékafi
dulezité informace, jako je vCasna detekce a rozsah onemocnéni, zda onemocnéni postupuje

nebo zda soucasna lécba funguje (Fahey et al., 2016, s. 5).

2.1 Zobrazovaci technika nuklearni mediciny

Scintilacni kamera (gamakamera) je zakladnim zobrazovacim pfistrojem. Z této kamery
ziskdvame obraz za pomoci jejiho detekéniho systému, ktery se sklada z kolimatoru,
scintilacniho krystalu, fotonasobice a zpracujici elektroniky. Koliméator pokryva celé zorné pole
detektoru a propousti pouze ty fotony, které dopadaji kolmo na detektor. (Kupka, 2015, s. 25-
28). Vétsina detektorti pouzivanych v nuklearni mediciné vyuziva pro detekci zafeni scintilacni
krystal, ktery je vyroben z jodidu sodného aktivovaného thaliem - Nal(Tl) (Waterstram-rich,
2017, s. 262). Na tento krystal nasedaji fotonasobice, jejiz ukolem je konverze scintilacniho
svétla na elektricky signal a jeho nasledné zesileni. Zpracujici elektronika piijima tento signal

a dale ho zpracovava na digitalni obraz.
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Scintilacni kamery mohou pofizovat snimky riznymi metodami. Zaprvé jsou to
planarni, které se dale déli na statické nebo dynamické, a zadruhé tomografické, které délime

na jednofotonové (SPECT) a pozitronové (PET).

2.1.1 Staticka scintigrafie

Pti statické scintigrafii aplikujeme pacientovi radiofarmakum a s casovou prodlevou
zac¢iname snimat kamerou zajmovou oblast téla. Po nékolikaminutovém snimani, kdy pacient
lezi nehybné na l0zku, ziskame planarni snimek, ktery nam poskytuje funkéni informaci

(Kupka, 2015, s. 28-29)

2.1.2 Dynamicka scintigrafie

Dynamické studie zaznamenavaji, jak se méni distribuce radiofarmak v zavislosti na
case (Waterstram-rich, 2017, s. 262). Toto vySetieni je zahajeno v okamziku aplikace
radiofarmaka a kamera pofizuje sérii po sobé jdoucich snimku jedné oblasti t€la. Vysledkem je
pak sada planarnich snimkl, které ukazuji ménici se distribuci aktivity v zavislosti na Case

(Kupka, 2015, s. 30-31).

2.1.3 Celotélova scintigrafie

Jak Waterstram-rich uvadi ve své knize, celotélova scintigrafie se pouziva piedevsim
pro zobrazovani celého skeletu pii detekci nadorti, metastaz €i zanétt. Pii tomto vySetieni lezi
pacient na lizku a celého jeho télo snimano plynule jednou nebo Ccastéji dvéma

gammakamerami (jednou zepiedu a druhou zezadu) (Waterstram-rich, 2017, s. 262).

2.14 SPECT

SPECT je zkratka z anglického nazvu single-photon emission computed tomography
neboli jednofotonova emisni vypocetni tomografie. SPECT kamera je tvofena detektorem (tzv.
detek¢ni hlavou) a lizkem, na kterém leZi pacient. Kamera byva nejcastéji dvoudetektorova
a beéhem vysetieni, kdy pacient lezi nehybné na lizku, krouzi kolem néj a snima ho bud’ plynule,
nebo po malych uhlech (Castéjsi zptsob). Vysledkem snimani na 360° rotaci je 120 projekei,
které jsou ukladany do paméti pocitae a nasledné matematicky rekonstruovany na

trojrozmérny obraz, z n€hoz mizeme ziskat sadu transaxialnich feza (Koranda, 2017, s. 29-30).
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2.1.5 PET

PET je zkratka z anglického ndzvu positron emission tomography neboli pozitronova
emisni tomografie. Tato metoda nuklearni mediciny je jednou z nejnakladnéjSich
a nejslozit&jSich, avSak dosahuje nejvetsich moznosti dalsiho vyvoje (Kupka, 2015, s. 33). PET
je vysoce citliva zobrazovani technika nuklearni mediciny schopna pozorovat metabolické
zmény v lidském téle v realném Case. Radionuklidy pouzivané v PET podléhaji beta plus (B*)
rozpadu, coz vede k emisi pozitronu (e¥). Pozitron po ztraté kinetické energie interaguje
s elektronem a dochazi k anihilaéni reakci, jejimz vysledkem je emise dvou gama fotont pod
uhlem 180° s charakteristickou energii 511 keV (Pyrzynska, Kilian, Pegier, 2022, s. 1-2). Tyto
fotony jsou poté registrovany PET detektory, které jsou umistény na prstenci kolem pacienta
v gantry PET kamery. Scintila¢ni krystaly téchto detektort jsou citlivejsi nez u SPECT a diky
tomu dokazi detekovat anihilacni fotony. Kdyz dojde k detekci dvou fotont soucasné na
protilehlych detektorech, vznika tzv. pfimka odezvy a tyto ptimky jsou poté zpracovany

matematickou rekonstrukci. Vysledkem je série transaxialnich ez (Kupka, 2015, s. 33).

2.1.6 Hybridni systémy

Hybridni zobrazovani, PET/CT a SPECT/CT, se stalo standardni soucasti 1ékatského
zobrazovani. Kombinace anatomickych informaci z CT a funk¢nich informaci z PET a SPECT
poskytuje klinickym 1ékaiim zakladni informace, které nelze ziskat z kazdého vySetieni zvlast
(Fahey et al., 2016, s. 8). Diky fuzi obraza ziskame pfesnou anatomickou lokalizaci funk¢éniho
nalezu a pacient podstoupi pouze jedno vySetreni.

Hybridni systémy PET/MR zatim nejsou tak rozsifené z divodu jejich technologické

narocnosti a vysoké potizovaci cené (Kupka, 2015, s. 35).
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3 Radiofarmaka

Radiofarmakum je 1éCivy pripravek skladajici se z farmaka (chemické slouceniny)
a radionuklidu, ktery je zdrojem ionizujiciho zafeni. (Koranda, 2017, s. 17) Elementarni atomy,
které vyzatuji zareni, se nazyvaji radioizotopy nebo radionuklidy. VSechny stabilni prvky
mohou byt pfeménény na radioaktivni prvky bud pfidanim nebo odstranénim neutronli nebo
protond, coz je proces znamy jako uméla vyroba radioaktivity. Nékteré pfirozené se vyskytujici
radioizotopy, jako je radon *?Ra a uran U, se v nuklearni medicing nepouzivaji.
Radioaktivita je vlastnost nestabilnich atomovych jader a rychlost rozpadu nemiZze byt
ovlivnéna béznymi fyzikalnimi a chemickymi procesy, jako je teplo, tlak nebo pfitomnost
magnetickych nebo elektrickych poli. Polocas rozpadu je charakteristicka vlastnost konkrétniho
radionuklidu. Je to Cas potiebny k rozpadu poloviny pfitomnych nestabilnich jader (Rao, 2022,
s. neuvedeno). Radiofarmakum se pouziva bud’ pro diagnostické ucely, nebo pro terapeutické
aplikace, kde se ionizujici zafeni emitované pii rozpadu radionuklidu pouziva k niceni bunék
(Vermeulen, 2019, s. 339). Pro diagnostiku se vyuzivaji zafiCe y a B*, zatimco pro terapii jsou
to zafiCe o a B~ (Kupka, 2015, s. 37). Radiofarmaka se nejCastéji podavaji pacientim
intraven6zné. Poté se prutokem krve dostavaji do zajmového organu, ktery v pfipadé
patologického stavu ma schopnost akumulovat cirkulujici radiofarmakum (Rao, 2022. s.
neuvedeno). Distribuci radiofarmaka mizeme nasledné zobrazit pomoci SPECT a PET

(Vermeulen, 2019, s. 339).

3.1 Vyroba radionuklida

Radionuklidy se vyskytuji pfirozené nebo jsou uméle vyrobeny pomoci cyklotroni,
jadernych reaktori nebo jsou vytvareny rozpadem jinych radionuklidi a ziskavaji se
z radionuklidovych generatord (Vermeulen, 2019, s. 344).

V cyklotronech dochazi k urychlovani ¢astice pomoci elektrického pole, na které je
kolmo orientovano magnetické pole stacejici drahu urychlované ¢astice. Na konci této drahy se
nachazi terCovy material s ozafovanym radionuklidem a zde dochazi k pfeméné neaktivniho
prvku na radionuklid. Takto vznikaji radionuklidy, jako jsou indium '''In, fluor '®F nebo uhlik
1C (Kupka, 2015, s. 38).

Radionuklidy v jaderném reaktoru vznikaji pomoci neutronového svazku, kterym
ozafime teréovy material, nebo izolaci ze §tépnych produktd 2*U. Vyroba radionuklidi

v jadernych reaktorech je méné nakladna ve srovnani s vyrobou v urychlovacich, a to zejména
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diky moznosti ozafovat v reaktorech velké mnozstvi matrialu. Takto jsou vyrabény napf.
molybden *Mo, jod ', chrom >!Cr a fosfor **P (Koranda, 2017, s. 17).

V radionuklidovych generatorech dochéazi k pfeméné matetského radionuklidu na
dcefiny, ktery je vhodnéjsi pro Iékarské ucely diky kratSimu polocasu rozpadu (Koranda, 2017,
s. 18). Generatory mohou byt napf. molybden — techneciové, germanium — galiové nebo
rubidium — kryptonové (Kupka, 2015, s. 38).

Ackoli je dostupnych mnoho radionuklidd, nejpouzivangj§im je *™Tc, metastabilni stav
technecia-99. Tento radionuklid je snadno dostupny, méa vhodny polocas rozpadu Sest hodin,
ktery je dostateCny na pripravu, ale zaroven nevystavuje pacienta nadmérné radiacni zatézi

(Rao, 2022, s. neuvedeno).

3.2 Priprava radiofarmak

Oddé¢leni nuklearni mediciny musi byt vybaveno radiofarmaceutickou laboratofi, kde
probiha pfiprava radiofarmak. Nejcast¢ji se zde nachazeji molybden — techneciové generatory.
Z nich ziskané radionuklidy nam slouzi ke znaceni kiti obsahujicich neaktivni latku, ktera
zodpovida za kinetiku radiofarmaka. Druhou variantou je dovoz radiofarmak ptimo na oddéleni

pro konkrétni vySetfeni (Kupka, 2015, s. 38).

3.3 Podavani radiofarmak

Radiofarmaka mohou byt rozdélena nékolika zptsoby, nejcastéji podle zptasobu aplikace
do téla pacienta na intravendzni, perordlni, inhalac¢ni, subkutanni, intraartikularni,
intraarterialni, intraperitonealni a intralumbalni. Kazdé zdravotnické zafizeni, které pracuje
s radiofarmaky musi mit pfislusné povoleni vydané Statnim ufadem pro jadernou bezpecnost

(SUJB) a dodrzovat zasady radiacni ochrany (Kubinyi, Sabol, Vondrak, 2018, s. 197).
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4 Radiacni ochrana v nuklearni mediciné

Radiofarmaka pouzivand v nuklearni medicin€ vystavuji ionizujicimu zafeni jak
pacienta, tak osoby, které zde pracuji. V diasledku toho je povinnosti pracovnikti nuklearni
mediciny dbat o radiacni bezpe¢nost takovym zptusobem, ktery ochrani je i pacienty pied
zbytecnym ozarenim. Mezinarodni jednotka pouzivand k métreni mnozstvi pfijatého zafeni je

milisievert (mSv) (Fahey et al., 2016, s. 9).

4.1 Radiacni ochrana pracovniku

Na pracovistich nuklearni mediciny musi osoby, které zde pracuji, nosit osobni dozimetry.
Ty slouzi k méfeni osobniho davkového ekvivalentu a pravidelné se naméfené hodnoty
vyhodnocuji. Ovéfuje se tak, zda nedochazi k prekra¢ovani stanovenych limita pro radiacni
pracovniky. Ti musi dodrzovat zakladni pfistupy, aby jejich ozafeni bylo co nejmensi. Mezi
tyto pristupy patfi ochrana Casem, vzdalenosti a stinénim. V blizkosti zdroje zareni by se
pracovnici meli zdrzovat jen nezbytné nutnou dobu a dodrzovat co nejvétsi odstup, jelikoz
intenzita ionizujiciho zafeni klesa se Ctvercem vzdalenosti. Dulezité je také vyuzivat stinéni
radioaktivnich zafich, napfiiklad stinici kryty na injekcni stiikaCky, diky kterym dochazi
k zeslabeni zéafeni a snizeni ozafeni samotného radiaéniho pracovnika (Kubinyi, Sabol,

Vondrak, 2018, s. 258-260).

4.2 Radiac¢ni ochrana pacienti

Efektivni davka, vyjadfujici radiacni zatéz pacientl po aplikaci radiofarmaka, se
vétsinou pohybuje od 1 do 15mSv (Kupka, 2015, s. 22). Lidé jsou ve skuteCnosti vystaveni
i kazdodennimu ,,zafeni na pozadi“ napf. v nékterych domech se mize nachazet radon, v zemi
radioaktivita, kosmické zareni z vesmiru, a dokonce i zafeni radionuklida drasliku a dalSich
prvka v nasich télech (Fahey et al., 2016, s. 9).

Radiacni ochrana pacientt si klade za cil minimalizovat stochastické ucinky na rozumné
dosazitelnou troven a plné vyloucit u€inky deterministické (Kupka, 2015, s. 23). Stochastické
ucinky jsou bezprahové a srostouci davkou se zvySuje 1 pravdépodobnost jejich vzniku.
Naproti tomu jsou ucinky deterministické, které vznikaji az po prekroCeni davkového prahu
a s rostouci davkou stoupa zavaznost posSkozeni (Koranda, 2017, s. 40). Tohoto cile se snazi
dosahnout pomoci tfech principa: principu zdavodnéni, principu optimalizace a principu
limitovani. Princip zdivodnéni se snazi o to, aby oCekavany zdravotnicky pfinos pro pacienta

prevazoval riziko poskozeni, hrozici pfi diagnostickych a terapeutickych vykonech (Kupka,
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2015, s. 23). Dalsi je princip optimalizace, téZ oznaCovany jako ,,ALARA® (z anglického as
low as reasonably achievable). Optimalizace si klade za cil zajistit, aby kazda expozice byla
provedena s co nejmens§im mnozstvim ionizujiciho zafeni, které je k provedeni postupu mozné
(Alnaaimi et al., 2022, s. 7). Neexistuje vSak zadny piimy dikaz, ze urovné€ zafeni bézné
pouzivané v nuklearni mediciné a radiologii maji negativni zdravotni disledky pro pacienta.
Presto je povazovano za rozumné provadét vySetfeni tak, aby poskytovalo zobrazeni nejvyssi
kvality v co nejkrat§im Case a s nejnizsi radiacni zatézi pacienta (Fahey et al., 2016, s. 10).
Poslednim principem je princip limitovani, ktery zamezuje pfesahnuti stanovenych limitd pro
radiacni pracovniky, studenty, zvlastni piipady a presahnuti obecnych limiti pro obyvatelstvo
(Kupka, 2015, s. 23).

V Ceské republice vyty&uje zakladni prvky radiaéni ochrany atomovy zakon, kterym se
musi kazdé zdravotnické zafizeni fidit. SUIB poté kontroluje, zda je tento zakon dodrzovan
a vymezuje dal§i podminky ¢i pozadavky k zajisténi jaderné bezpecnosti (Kubinyi, Sabol,

Vondrak, 2018, s. 137-139).
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5 Nadorové onemocnéni

Nador je soubor abnormalnich bunék, které se lisi od ostatni tkané a vyznacuji se
neregulovanym autonomnim rustem (Dohnalova, 2014, s. 35). Nador muze vzniknout témer
z jakéhokoli organu ¢i tkané a sklada se z malych bunék, které ztratily schopnost zastavit svij
rast. Zasadni udalosti pfi vzniku rakoviny je neschopnost imunitniho systému identifikovat
a zniCit noveé vytvorené nadorové butiky v Casném stadiu. Riziko nadorového onemocnéni se
znasobuje u téch osob, jejichz imunitni systém je potlaceny faktory, jako jsou: chronicky stres,
stafi, Spatny zZivotni styl, chronické onemocnéni, predchozi uzivani chemoterapie ¢i jinych 1éka.
Nadorové bujeni miizeme zpomalit nebo Uplné zastavit nasledujicimi zpasoby: chirurgickym
odstranénim, chemoterapii, hormonalni terapii, radiacni terapii, imunoterapii a biologickou
1écbou. Pro uspésnou 1écbu je klicova jeho vEasna detekce (Roy, Saikia, 2016, s. 441).

Mame dva zakladni typy nadorti: nezhoubné (benigni) a zhoubné (maligni) (Dohnalova,

2014, s. 35).

5.1 Benigni nador

Benigni nadory jsou velmi podobné vychozi tkani a tvoii je dobfe diferencované burky.
Nadory byvaji ohraniCené vazivovym obalem, diky némuz je mizeme snadno chirurgicky
odstranit. Nemaji schopnost metastazovat, tudiz pacienta ohrozuji pouze svym expanzivnim
rastem, ktery mize utlacovat okolni tkané. Rist nadoru je vétSinou pomaly a do okolnich tkani

neprorusta (Dohnalova, 2014, s. 35).

5.2 Maligni nador

Maligni nadory nedokonale napodobuji vychozi tkan a tvofi je Spatné diferencované
nezralé buriky. Byvaji neohraniCené a maji nepravidelny tvar, kvtuli némuz se tézce chirurgicky
odstranuji. Pokud se nador nepodaii odstranit cely, mize dochazet k recidivam a dalSimu
nadorovému bujeni. Rust nadoru je vétsinou rychly a prorasta do okolnich tkani. Maligni
nadory maji schopnost metastazovat, tudiz pacienta ohrozuji nejen svym invazivnim, ale
i infiltracnim ristem, ktery mize poskozovat i tkan€ vzdalené od piivodniho loziska. U pacientti
se mohou objevit i celkové pfiznaky, jako je unava ¢i hubnuti a pokud tyto nadory

nediagnostikujeme v¢as, mohou byt pfi¢innou smrti (Dohnalova, 2014, s. 35).
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5.3 Metastazy

Metastazy jsou druhotna loziska, ktera vznikla S§ifenim nadorovych bunék z jejich
puvodniho mista (Dohnalova, 2014, s. 36). Zda nadorové buriky budou metastazovat do jinych
Casti téla, zavisi na mnoha faktorech, vCetné typu rakoviny, jejiho stadia a pivodniho umisténi.
Schopnost metastazovat je charakteristicka pro maligni nadory (King, 2022, s. neuvedeno).
Metastazy se mohou S§ifit tfemi zptsoby: lymfogenni, hematogenni a porogenni cestou.

U lymfogennich metastaz nadorové buiiky napadaji lymfatické cévy, kterymi pronikaji
az do lymfatickych uzlin. Lymfa pfitékajici z mista postizeného malignim nadorem nejprve
postihuje spadové (tzv. sentinelové) uzliny a nasledné se rakovinné buiiky mohou rozsifit i do
uzlin vzdalenéjSich (Dohnalova, 2014, s. 36). Vcasné odhaleni metastatického postizeni
lymfatickych uzlin je jednou z nejvétSich obtizi, se kterou se 1ékari potykaji. Lymfaticky systém
zahrnuje komplexni sit’ kanalkd a uzlin rozmisténych po celém lidském téle. Na rozdil od
krevniho obéhu je vSak lymfaticky tok jednosmémy. V poslednich nékolika stoletich se
lymfaticky systém stal dalezitou oblasti zajmu v onkologii. Lymfaticky systém funguje
u nadorovych onemocnénich dvéma protichldnymi zpisoby: obrana proti cirkulujicim
nadorovym buiikam a na druhé strané cesta pro metastazy a misto ristu nadoru, kdyZz obranny
mechanismus selze. Metastatické postizeni uzlin neni pouze prognostickym markerem, protoze
signalizuje rozsifeni onemocnéni, ale mohlo by také fungovat jako rezervoar malignich bunek,
které by nasledné mohly byt zdrojem visceralnich metastaz (Vidal-Sicart, Valdés Olmos, 2016,
s. 1-2).

U hematogennich metastaz nadorové buiky napadaji krevni cévy, kterymi pronikaji do
raznych organti. Typy hematogennich metastaz mizeme dale délit podle cév, které napadaji.
U arterialniho typu hematogennich metastaz napadaji nadorové buiky arterie velkého ob&hu,
u kavalniho typu zily, u portalniho typu se dostavaji pifes vratnicovou zilu do jater
a u paravertebralniho typu ptes zilni pleten€ do patefnich obratla.

U porogennich metastaz se nadorové bunky Sifi do dutych organd ¢i v ser6znich
dutinach. Takto vznikaji implantani metastazy na pohrudnici a pobfisnici (Dohnalova, 2014,
s. 36).

Metastatické onemocnéni je bézné u mnoha malignich nadora v pozdnim stadiu. Mezi
nadory, které jsou Castym zdrojem metastaz, patfi melanomy a karcinomy plic, prsu, tlustého
stieva, ledvin, prostaty a slinivky bfisni. Rtizné typy nadorti maji rizné metastatické tendence;
to znamena, ze puvodni nador muize Casto napovidat, kde se metastazy budou vytvaret.

Napriklad rakovina tlustého stfeva Casto metastazuje do jater, zatimco rakovina prostaty ma
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tendenci metastazovat do kosti. Pfedpoklada se, ze §itici se nadorové buiky se snazi najit nové
organy, které se podobaji prostiedi pivodniho nadoru.

Kdyz je pacientovi diagnostikovan maligni nador, je dilezité urcit, zda je onemocnéni
lokalni nebo se rozsifilo i do jinych casti téla. Tendence nadorovych bunék Sifit se do
sekundarnich organt je to, co maze byt pro pacienta zivot ohrozujici. LéCba metastaz se lisi
v zavislosti na typu primarniho nadoru a na tom, kde se metastdzy nachazeji. Mezi bézné
moznosti 1é¢by patii chirurgické odstranéni, ozafovani a chemoterapie. Biologicka terapie,
radiochirurgie, hormonalni terapie a laser-imunoterapie mohou byt také lé¢ebnymi moznostmi
pro specifické typy nadort. LéCba musi feSit symptomy metastatického onemocnéni spolu

s primarnim nadorem (King, 2022, s. neuvedeno).

5.4 TNM Klasifikace

TNM Kklasifikace je nejznaméjsi a mezinarodné uznavana klasifikace, kterd nam slouzi

ke zjisténi pacientovy prognodzy, a to diky klinickému stanoveni rozsahu §ifeni nadoru.

T je oznaceni pro tumor (nador) - hodnoti velikost a Sifeni primarniho nadoru
TO: primarni nador neprokazan

TX: k primarnimu nadoru se nelze vyjadrit

Tis: karcinoma in situ neboli mistni karcinom

N je oznaceni pro noduli (uzliny) - hodnoti postizeni miznich uzlin

NO: v miznich uzlinach nejsou pfitomny metastazy

N1: metastazy jsou pfitomny ve spadovych miznich uzlinach

N2: metastazy jsou pritomny ve vzdalenéjSich miznich uzlinach

M je oznaceni pro metastazy - hodnoti jejich pfitomnost ¢i nepfitomnost v organech
MO: metastazy nejsou pfitomny v organech

MI1: metastazy uz jsou pfitomny v organech

(Dohnalova, 2014, s. 37)
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6 Zobrazovaci metody NM slouzici k prikazu metastaz

6.1 Scintigrafické metody

6.1.1 Scintigrafie skeletu

Scintigrafie skeletu je jednou ze zakladnich vysetfovacich metod nuklearni mediciny.
Je to klinicky uzite¢na neinvazivni a vysoce citliva zobrazovaci metoda umoziujici detekci
metabolickych zmén v ¢asném stadiu onemocnéni, Casto dfive nez u jinych zobrazovacich
metod (Gustafsson et al., 2022, s. 1-2). Pfinosem tohoto vySetteni je, ze pii jedné radiacni zatézi
zvladneme udélat vySeteni celého skeletu a podle nalezu nésledné doplnit 1 tomografické
zobrazeni pozadované cCasti téla (Hoffmannova, 2016, s. 3). V soucasné dobé se SPECT/CT
bézné pouziva jako cenny doplné€k ke scintigrafii skeletu, zejména u nejasnych diagnoz.
Spolecné predstavuji vysoce citlivou diagnostickou metodu nuklearni mediciny, pii které Ize
metabolické zmeény detekovat jiz vbrzkém stadiu. (Gustafsson et al, 2022, s. 1-2).
Radiofarmaka pouzivand pii scintigrafii skeletu jsou “*’™techneciem znacené
metylendifosfonaty (**™Tc-MDP) a hydroxymetylendifosfonaty (**™Tc-HDP), které se aplikuji
intravendzné do téla pacienta a nasledné zobrazujeme jejich distribuci ve skeletu. Toto
vySetfeni je nejcastéji indikovano u stavi s metabolickymi zménami kosti a v ramci onkologie,
zejména k detekci kostnich metastaz (Hoffmannova, 2016, s. 4). Ty nejcastéji nachazime
v kostech axialniho skeletu, které jsou bohaté na kostni dfen.

Kostni metastazy mtizeme délit na osteolytické, které zpusobuje karcinom stitné zlazy,
nadledvinek, dé€lohy a v né€kterych ptipadech 1 karcinom traviciho traktu. DalSim typem jsou
metastdzy osteoplastické, jez vytvafi karcinom prostaty, karcinoid, neuroblastom
a meduloblastom. V neposledni fad¢ jsou to metastazy smisené, které zaklada karcinom prsu,
plic, délozniho Cipku, ovaria a varlete (Kupka, 2015, s. 65-69). U kostni scintigrafie detekujeme
zejména metastazy osteoplastické a smiSené, u kterych dochézi ke zvySené kostni prestavbé
(Hoffmannova, 2016, s. 5).

Samotné vysetieni je provadéno v Casovém odstupu 2-5 hodin po aplikaci radiofarmaka.
Pred vySetifenim nepotiebuje pacient zadnou specialni ptipravu, kromé vymoceni se a odlozeni
kovovych predméta. Pii celotélové scintigrafii dochazi ke snimani pacienta leziciho na zadech
z predni i zadni projekce a k detekci zafeni gama, které vychazi z téla vySetfovaného pacienta.
Podle zvysené akumulace osteotropniho radiofarmaka pozname loziska se zvySenou kostni
prestavbou a fyziologicky se vychytava také v ledvinach a mocCovém méchyii, jelikoz je

radiofarmakum vylucovano moci. Pokud dojde ke zvySené akumulaci radiofarmaka v axialnim
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skeletu, naznacCuje to masivni rozsev metastaz ve skeletu v€etné kostni diené a tomuto nalezu
fikame ,,superscan®.

U tiifazové scintigrafie skeletu lezi pacient na zadech a detektor kamery je umistén do
zajmové oblasti. Prvni faze nasleduje ihned po aplikaci radiofarmaka a po dobu 60 — 120 sekund
se zaznamenava prutok radiofarmaka vysetfovanou oblasti. U druhé faze dochazi k zachyceni
tkanové perfuze mezi 5. — 10. minutou od aplikace. Tteti fazi je klasicka scintigrafie skeletu,
ktera se provadi za 2-5 hodin od podéni radiofarmaka. Ttifazova scintigrafie se vyuziva ¢astéji
k diagnostice zanétlivych procest, méne Castéji k diagnostice procest onkologickych (Kupka,

2015, s. 65 - 69).

6.1.2 Scintigrafie kostni direné

Kostni diefi je pocCateCnim mistem metastatického onemocnéni kosti u pacienti se
solidnimi nadory. V¢asna detekce metastaz kostni dfen€ umoziuje rychlejsi terapii se snizenim
rizika Umrti. Scintigrafie kostni dfené je schopna detekovat metastatické 1éze kostni diené
v diivéj§im stadiu jesté pred zménami metabolismu kosti, a to dokonce dfive nez u kostni
scintigrafie (Ghanem et al., 2002, s. 256). Je to neinvazivni zobrazovaci metoda nuklearni
mediciny, kterd jako radiofarmaka vyuziva %’“techneciem znadené koloidy. VySetieni
zahajujeme 30 minut po aplikaci radiofarmaka a snimame celé pacientovo télo v pfedni 1 zadni
projekci soucasné (Yang et al., 2018, s. 369-370). Dalsim radiofarmakem, které miZzeme pouzit
pfi scintigrafii kostni dfen&, jsou antigranulocytarni protilatky znagené °°™Tc. Toto
radiofarmakum podavame také intraven6zné a po 4 hodinach zahajujeme celotélovou
scintigrafii (Koranda, 2017, s. 130). Pfi metastatickém onemocnéni se na snimcich objevuji
v kostni dfeni loziskové defekty. Indikaci ke scintigrafii kostni dfené jsou nejen jiz zminéné
loziskové defekty zpusobené metastazami, myelomy, lymfomy, zanéty a vaskularnimi lézemi,
ale také difuzni postizeni diené ¢i extramedularni hematopoéza (Kupka, 2015, s. 74). Toto
vySetieni je vSak vytlaCeno nové€jSimi a dokonalejSimi zobrazovacimi metodami, jako je

napiiklad PET/CT ¢i MR (Koranda, 2017, s. 130).

6.1.3 Scintigrafie ™TcO4 a 'I u karcinomu §titné Zlazy
Scintigrafie technecistanem (**™TcO4") u pacientli s diferencovanym karcinomem §titné
zlazy se provadi po totalni tyroidektomii k detekci rezidualni tkané a metastaz. Pacient nesmi

byt 2-3 meésice kontaminovan zevnim jodem, jinak by doslo k zablokovani §titné zlazy.
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Radiofarmakum se aplikuje intraven6zné a ke snimani dochazi v ptedni, eventuelné prednich
Sikmych projekcich (Koranda, 2017, s. 176-178).

Celotélova scintigrafie po totalni tyroidektomii se provadi za 3-5 dni po podani
radioaktivniho jodu (**'I) u pacientti s karcinomem §titné zlazy a je povazovana za uzitecny
nastroj pro zhodnoceni vyvoje 1écby. Hlavnim divodem k provedeni scintigrafie je detekce
lokalnich ¢i vzdalenych metastaz, které mohou vznikat nasledkem karcinomu §titné zlazy. Ani
u scintigrafie '*'I nesmi byt pacient v pfedchozich 3 mésicich kontaminovan jodem, véetné
radiologickych jodovych kontrastnich latek a 1ékti obsahujicich jod. Nasledné je provedena
celotélova scintigrafie v pfedni a zadni projekci, pii které lezi pacient na zadech. Pokud se na
vzniklych snimcich objevi 1éze akumulujici '*'I je celot&lova scintigrafie doplnéna SPECT/CT
zajmove oblasti. NejCastéji tak zobrazime rezidua po totalni tyroidektomii ¢i metastazy

v krénich lymfatickych uzlinach (Liu et al., 2017, s. 134-136).

6.1.4 Scintigrafie **™Tc - MIBI

Scintigrafie za pomoci *™Tc-MIBI je neinvazivni zobrazovaci metoda pouzivana zejména
u pacienti s dg. mnohoCetnym myelomem a zfidka u pacientd s karcinomem S§titné zlazy
k zobrazeni recidiv a metastaz tohoto onemocnéni.

Karcinom S§titné zlazy je nejCastéjSim endokrinnim nadorem, u kterého se stale zvySuje
tendence vyskytu. Castym mistem metastaz jsou kréni uzliny, coz zvyfuje riziko recidivy
nadoru a nutnosti dal§i operace. *"Technecium-methoxyisobutylisonitril (**™Tc-MIBI) je
radiofarmakum, bézné pouzivané v nuklearni mediciné€ diky svym riznym vyhodam, véetné
dobrych fyzikalnich a chemickych vlastnosti, nizké ceny a snadného pouziti. Po intravendzni
aplikaci se radiofarmakum rychle vstfebava a akumuluje v nadorovych burikach bohatych na
mitochondrie. Nasledné¢ dochazi ke dvoufazové scintigrafii, kdy prvni faze snimani je
provedena 10 minut a druhé faze 120 minut po aplikaci radiofarmaka. V ptipadé potreby se
provede SPECT/CT zajmové oblasti.

U pacientd s mnohocetnym myelomem dochazi ke snimani za 10 minut po intravenozni

aplikaci radiofarmaka (Zhu et al., 2017, s. 1553-1557, Radiologické standardy NM FNOL).

6.1.5 Scintigrafie ®™Tc-Tektrotydem
Tektrotyd neboli EDDA/HYNIC-TOC znadeny **"techneciem je radiofarmakum

pouzivané pii scintigrafické lokalizaci nadorti se somatostatinovymi receptory, mezi

které patii neuroendokrinni nadory a jejich metastazy (Garai et al., 2016, s. 93). Tyto
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nadory se d¢€li na plicni a gastroenteropankreatické, které mohou produkovat hormony
a vytvaret metastazy, zejména do jater ¢i kosti (Kupka, 2015, s. 91). Pfed samotnym
vySetienim se doporucuje, aby byl pacient hydratovany a uzil laxativa, zvlast¢ pokud je
zajmovou oblasti biicho. V piipad¢€, ze pacient uziva analogy somatostatinu, je nutné
prerusit uzivani 1€k na Sest tydnd. Po Ctyfech hodinach od intravenozni aplikace
radiofarmaka provedeme celotélové snimani v predni 1 zadni projekci a nasledné

doplnime SPECT/CT zajmové oblasti (Garai et al., 2016, s. 93-97).

6.1.6 Scintigrafie ''"In-Octreoscanem

Octreoscan neboli !"Indium-pentetreotid je radioaktivné znadeny analog
somatostatinu, pouzivany také pii scintigrafické lokalizaci neuroendokrinnich tumort
a jejich metastaz, které obsahuji somatostatinové receptory. Pied i1 jeden den po
vySetieni je vhodné, aby byli pacienti dobie hydratovani. Prvni celotélové sniméni je
provedeno za 4 hodiny po intravenozni aplikaci radiofarmaka a druhé za 24 hodin (Danti
et al., 2020, s. 715-717). Nevyhodou Octreoscanu je, ze poskytuje horsi kvalitu obrazu,
niz8i rozliSeni a vys$si radiacni zatéz ve srovnani s Tektrotydem (Garai et al., 2016, s.

94).

6.1.7 Scintigrafie *B[-MIBG

Neuroblastom je zhoubny embryonalni nador détského véku. Neuroblastomové buriky maji
schopnost akumulovat '*I-metaiodobenzylguanidin (*’I-MIBG), ktery pouzivime jako
radiofarmakum u 'Z’I-MIBG scintigrafie pro diagnostiku neuroblastomu a lokalizaci jeho
metastaz. Nador Casto metastazuje do kosti, kde zpusobuje jejich bolest, také do jater, plic
a lymfatickych uzlin. Jednim z pfiznakd neuroblastomu je distenze bficha zptisobena velkym
nadorem. Paraspinalni tumory mohou pusobit kompresi, coz ma za nasledek neurologické
symptomy, jako je motoricka slabost, bolest a ztrata smysla. Lécba pacientll s neuroblastomem
se sklada z chemoterapie, chirurgické operace ¢i radioterapie. Dalsi neuroendokrinni nadory,
které mizeme zobrazit jsou paragangliom a feochromocytom (Bleeker et al., 2015, s. 1-14).
V neposledni fadé slouzi tato metoda také k diagnostice metastaz medularniho karcinomu stitné
zlazy. Mnoho 1éki muze interferovat s MIBG a ovlivnit tak akumulaci radiofarmaka v nadoru,

proto je nutné je pred vySetfenim vysadit. Mezi tyto l1éky patii: kardiovaskularni, inotropni,
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vasokonstrikéni a B2 sympatomimetika, antiarytmika, kombinované ao/B-blokatory, blokatory
kalciovych kanall, a-blokatory, systémova a lokalni dekongestiva, neuroleptika a dalsi.

U 'BLI-MIBG scintigrafie dochazi k intravendzni aplikaci radiofarmaka a celot&lové
snimani provadime za 4, 24 a eventuelné 48 hodin od ni (Koranda, 2017, s. 146). Aby se
minimalizovalo vychytavani jodu ve Stitné Zlaze, je nutné, aby 1 den pfed a 2 dny po aplikaci
radiofarmaka byly pacientovi podany blokatory §titné zlazy (KI nebo KClO4) 3krat denné
(Radiologické standardy NM FNOL).

U B-MIBG scintigrafie dochézi také k intravenozni aplikaci radiofarmaka, ale sniméni
provadime az za 48, 72 a 96 hodin od ni. Pacient lezi na zadech a pomoci dvouhlavé kamery je
celotélove sniman (Tan et al, 2015, s. 144). Stitnou Zlazu blokujeme podanim KI ¢i KCIO43krat
denné ale u '*'I-MIBG scintigrafie 1 den pied a 4 dny po aplikaci radiofarmaka (Radiologické
standardy NM FNOL).

V minulosti se pro diagnostické ucely pouzivaly jak '>’I-MIBG, tak '*'I-MIBG, aviak '*’I-
MIBG je povazovan za prvni volbu pro zobrazovani, protoze zpusobuje mensi radiacni zatéz

a lepsi kvalitu obrazu. (Bleeker et al., 2015, s. 1-14).

6.1.8 Scintigrafie **™Tc(V)-DMSA

Pé&timocna kyselina **™Tc-dimerkaptosukcinova (*™Tc(V)-DMSA) vznikla znadenim
DMSA *™Tc za alkalickych podminek je radiofarmakem slouzicim k detekci nadorového
onemocnéni. Radiofarmakum **™Tc¢(V)-DMSA bylo zavedeno k hodnoceni, zobrazeni a 1é¢bé
medularniho karcinomu §titné zlazy a jeho metastaz. Je uzitecné také pii detekci mnoha dalSich
typtu nadorovych onemocnénich, jako jsou nadory hlavy a krku, nadory mékkych tkani, prsu,
mozku, plic a kosti (Al-Saeedi et al., 2013, s. 1-2).

Medularni karcinom §titné zlazy (MTC) je zhoubné onemocnéni, které pochazi
z parafolikularnich bunék §titné zlazy vylucujicich kalcitonin. KdyZz nejsou pfitomny vzdalené
metastazy, kurativni 1é€bou MTC je totalni tyreoidektomie a disekce lymfatickych uzlin. Presto
je mira recidivy vysoka. Ani konvencni chemoterapie, ani zevni radioterapie nemaji v 1écbe
téchto pacientti vyznamnou roli. Nicmén€ nejdilezit€jsim prognostickym faktorem u pacientd
s recidivujicim MTC zistava vCasna diagnoza a rozpoznani recidivujicich 1ézi (Skoura, 2013,
s. 1-2).

U #™T¢(V)-DMSA dochézi k celotélové scintigrafii za 2-3 hodiny po intravendzni aplikaci

radiofarmaka. Citlivost ™" Tc(V)-DMSA scintigrafie v diagnostice metastaz se pohybuje kolem
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80%. (Koranda, 2017, s. 145). V soucasnosti se od pouzivani *™Tc(V)-DMSA upousti a ve

vétsiné zemi neni jiz toto radiofarmakum komeréné dostupné (Skoura, 2013, s. 2).

6.1.9 Lymfoscintigrafie

Cetné nadory §ifi své metastazy do regionalnich lymfatickych uzlin, véetné melanomu,
karcinomu prsu, ustni dutiny, gastrointestinalniho traktu, gynekologickych a urogenitalnich
nadort. Lymfoscintigrafie se povazuje jako nezbytna soucast mapovani sentinelové lymfatické
uzliny (SLU) a stala se také soucasti planovani 1éCby u pacientd s témito nadory, zejména pro
stagingové a prognostické ucely. SLU by byla jako prvni postizend metastazou, protoze do ni
teCe lymfa pfimo z mista nadoru. Zatimco negativni SLU znamena, Ze je nepravdépodobné, aby
byly postizeny dal§i lymfatické uzliny umisténé ve stejné lymfatické draze (Vidal-Sicart,
Valdés Olmos, 2016, s. 2-6).

Radiofarmakum  ®’™Tc-nanokoloid pouzivané pii lymfoscintigrafii  aplikujeme
peritumorozné a v prubéhu 60-90 minut nahravame sérii scintigramil. Z mista aplikace odtéka
radiofarmakum do sentinelové uzliny, kde je nasledné vychytano fagocytézou. Na konci
vySetfeni zaznaCime na pacientovu kiizi v pfedni a bocni projekci polohu SLU, kterou jsme
timto vySetfenim zobrazili. Diky tomu muze chirurg provést radionavigovanou biopsii SLU,
kterd slouzi ke stagingu malignich onemocnénich. V pfipadé, Ze je provedena ihned po
lymfoscintigrafii, hovofime o jednodennim protokolu. U dvoudenniho protokolu dochazi
k radionavigované biopsii dal3i den do 24 hodin od aplikace **™Tc-nanokoloidu a musime tomu

pfizptsobit aplikovanou aktivitu (Koranda, 2017, s. 158-159).

6.2 Metody PET/CT

PET/CT je dnes soucasti bézné klinické praxe a jeho nejvétsi vyhodou ve srovnani se
scintigrafickymi metodami je jeho lepsi rozliSovaci schopnost (Koranda, 2017, s. 150).

Aplikace intravendznich kontrastnich latek se stala nedilnou soucéasti kombinované
pozitronové emisni tomografie (PET) a pocitacové tomografie (CT) na mnoha oddélenich. Bylo
prokazano, ze PET/CT s pouzitim kontrastni latky je lepsi nez PET/CT bez jejiho pouziti.
Nejcasteji se intravenozné aplikuji jodové kontrastni latky, které jsou nasledovany
fyziologickym roztokem podavanym pii stejné rychlosti prutoku jako kontrastni latka (Verburg
et al., 2013, 617-618). Pti ptipravé pacienta a podavani kontrastnich latek je nutné dodrzovat

guideliny a Narodni radiologické standardy (Radiologické standardy NM FNOL).
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6.2.1 PET/CT BF-FDG

Glukoza je béznym monosacharidem vyskytujicim se v pfirodé a primarnim zdrojem
energie pro vétSinu zivych organismi. Homeostaza glukozy hraje kliGovou roli v mnoha
zakladnich aspektech zivota a jeji dysregulace je spojena s Castymi lidskymi chorobami, jako
je rakovina. Pro rakovinné buriky je typicka jejich rychla proliferace, a tak dochazi ke zvysSené
absorpci glukdzy, ktera miize byt az 200krat vyssi nez u bunék normalnich. ®F-FDG neboli (2-
deoxy-2-['8F]-fluoro-D-glukéza) je slou¢enina znadena pozitronovym zafiéem a vyuzivana pii
PET/CT vysetienich (Feng et al., 2019, s. 1). '®F ma polog&as rozpadu 110 minut, coz umoziuje
vyrobu 8F-FDG v centralnim zafizeni a prepravu i do vzdalendjsich zobrazovacich center. Diky
tomu neni radiofarmakum omezeno jen na specializovand pracovisté s cyklotronovym
zatizenim. '8F-FDG dobfe detekuje velkou $kalu nadorovych onemocnéni, mezi které patii
maligni lymfom, karcinomy hlavy a krku, kolorektalni karcinom, karcinom jicnu, karcinom
slinivky bfi8ni, karcinom plic, maligni melanom, karcinom prsu, diferencovany karcinom §titné
zlazy, gynekologické tumory a také lokalni i vzdalené metastazy téchto nadorti. V neposledni
tfadé slouzi '®F-FDG u karcinomu neznamého piivodu k diagnostice primarniho tumoru
a posouzeni metastatického rozsevu (Koranda, 2017, s. 151-155).

Spravna pftiprava pacienta hraje dilezitou roli k ziskani kvalitnich snimkt. 24 hodin pred
vySetfenim se doporucuje nizkosacharidova dieta a vysazeni alkoholu ¢i nikotinovych
produktti. Po dobu 4-6 hodin pied vySetfenim musi pacient lacnit a béhem této doby dostate¢né
pit pouze neslazené tekutiny. Doporucené mnozstvi je 1 litr pred aplikaci radiofarmaka a dalSich
alespori 0,5 litru po aplikaci, aby se snizila radiacni zatéz. Té€sné pied zahijenim vySetieni je
pacient poslan, aby se vymocil. Déle je doporuceno, aby pacient 24-48 hodin pred vySetfenim
neprovadél zvySenou fyzickou aktivitu, ktera by mohla mit za nésledek zvySené vychytavani
radiofarmaka v kosternim svalstvu. Pacienti by méli byt pred vySetfenim v klidném, teplém
a tlumené osvétleném prostredi, aby se minimalizovalo vychytavani radiofarmaka ve svalech.
Hladina glukozy v krvi mize mit vyznamny vliv na vychytavani '®F-FDG nadorem. Jeji
zvySena hladina snizuje vychytavani radiofarmaka v mozku i v nadorech kvili pfimé
konkurenci mezi vazebnymi misty a enzymy, proto se hladina glukézy pfed podanim
radiofarmaka kontroluje (Surasi et al., 2014, s. 5-11). V pfipadé€, ze je hladina glukdzy vyssi
nez 13 mmol/l, pacient musi v ¢ekarné pockat hodinu a pit neslazené tekutiny. Pokud ani
odlozeni vySetieni nepomaha a glykémie stale zistava nad hladinou 13 mmol/l, je pacient

preobjednan na jiny den (Radiologické standardy NM FNOL).
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Samotné vySetfeni se sklada z intravenozni aplikace radiofarmaka a doba mezi podanim
BE_-FDG a zacatkem emisniho skenovani by méla byt 60 minut (eventuelné 55—75 min). Jako
prvni se zhotovi celotélovy CT scout scan neboli topogram, poté CT akvizice s kontrastni latkou
a nakonec nasleduje samotné PET skenovani pozadované ¢asti téla. Behem PET/CT lezi pacient

standardn€ na zadech s rukama za hlavou (Graham et al., 2015, s. 958).

6.2.2 PET/CT F-cholin

8F_cholin PET/CT je povazovano za zakladni vySetieni pfi stagingu a restagingu pacientl
s rakovinou prostaty, ktera je jednou z nejcastéjSich rakovin u muzi. Kromé karcinomu prostaty
se tato metoda vyuziva k diagnostice hepatocelularniho karcinomu a jejich metastaz (Roland et
al., 2021, s. 172-179). F-cholin PET/CT je také pouzivano k detekci karcinomu piistitnych
télisek, ktery je vzacnym malignim onemocnénim. Vzdalené metastazy se typicky objevuji
v pozdni fazi a nejCastéji jsou postizeny kréni uzliny, plice, jatra i kosti. Zobrazeni karcinomu
pristitnych télisek 'F-cholin PET/CT bylo primarn& nahodnym nalezem na piedoperacnim
PET u pacienti s metastatickym karcinomem prostaty (Morand et al., 2019, s. 978).
Fyziologicky se '®F-cholin vychytava v ledvinach, jatrech, slinnych zlazach, slinivce bfiini a se
slabsi intenzitou ve sleziné, kostni dfeni a svalech. Pied vySetfenim musi pacient lacnit alespori
4 hodiny a byt dostate¢né hydratovany.

U karcinomu prostaty je radiofarmakum podéano intravenoézné 45 minut pred zacatkem
snimani nebo se provadi dynamicka studie se zaméfenim na panev (Roland et al., 2021, s. 172-
179). Spravné urceni a lokalizace rakoviny ma velky vyznam, zejména pro definovani
nejlepsiho terapeutického pfistupu. Karcinom prostaty Casto recidivuje a také metastazuje,
zejména do kosti ¢i lymfatickych uzlin (Beheshti et al., 2013, s. 837).

U hepatocelularniho karcinomu je radiofarmakum podano intraven6zn¢ 40-90 minut pred
zaCatkem snimani (Radiologické standardy NM FNOL). Hepatocelularni karcinom je
celosvétove jednou z hlavnich pfic¢in umrti na rakovinu a v 95 % pfipadi se vyvine v ndvaznosti
na cirthozu jater. Metastazuje Casto do lymfatickych uzlin, plic, cév a v nékterych ptipadechi do
kosti ¢i peritonea (Chalaye et al., 2018, s. 337-339).

8F_cholin PET/CT u pacientl s karcinomem piistitnych télisek je provadéno za 45-60

minut po intraveno6zni aplikaci radiofarmaka (Jacquet-Francillon et al., 2022, s.3).
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6.2.3 PET/CT BF-FLT

BE_fluorothymidin (!®F-FLT) je radioaktivné znaceny analog thymidinu, o kterém se
predpoklada, Ze je indikatorem proliferace nadoru. 'F-FDG ve srovnani s '*F-FLT je méné
optimalni pro hodnoceni intrakranialnich 1ézi kvili jeji vysoké akumulaci v mozku. Po pasivni
difuzi nebo aktivnim transportu vstupuje 'F-FLT do buiky, kde je fosforylovan
thymidinkinazou-1 (TK1) a ziistava intracelularné zachycen. Pro zobrazeni mozkovych nadora
je naruSeni hematoencefalické bariéry dilezitym krokem pro vychytavani 'SF-FLT.
Metastatické mozkové nadory se skladaji z heterogenni skupiny nadord s promeénlivymi
charakteristikami zavislymi vét§inou na primarnim nadoru. Karcinom prsu, karcinom plic
a melanom jsou obvyklé primarni nadory, které metastazuji do centralniho nervového systému.
Kromé toho mozkové metastazy obvykle koexistuji s metastdzami v jinych organech téhoz
pacienta. Pacienti obvykle podstupuji nékolik forem 1éCby, vcetné operaci, chemoterapii,
radioterapii a novych cilenych lééebnych postupti (Nikaki et al., 2019, s. 2-8). Vyhodou '*F-
FLT ve srovnani s 'F-FDG je, ze m4 také schopnost odliSovat zanétliva loziska od maligni
tkang, jelikoz "®F-FLT neni zvySen& akumulovano v misté zanétu (Koranda, 2017, s. 152).

Pred vySetfenim musi pacient alespont 4-6 hodin lacnit. Radiofarmakum je pacientovi
aplikovano intravenozné a za 40-90 minut je provedeno PET/CT (Radiologické standardy NM
FNOL).

6.24 PET/CT BF-DOPA

18F_3 4-dihydroxyfenylalanin ("*F-DOPA) je radioaktivné znageny analog somatostatinu,
u kterého bylo prokazano, ze je spolehlivym diagnostickym postupem pii detekci
neuroblastomu a jeho malych metastdz v mékkych tkanich a kostech nebo kostni dfeni, které
nejsou piesné detekovany scintigrafii '*I-MIBG. Pii srovnani s '*F-FDG PET/CT se také
ukazalo, ze "F-DOPA PET/CT je nejcitlivéjsi metodou identifikace a lokalizace
neuroblastomu, at’ uz jde o metastazy nebo primarni nador (Piccardo et al., 2020, s. 367-371).
BE.DOPA také detekuje feochromocytomy a paragangliomy, ale ma mensi citlivost pro
lokalizaci jejich metastaz v porovnani s ®*Ga-DOTATOC.

Pted intravenozni aplikaci '*F-DOPA musi pacient alespoti alespoii 6 hodin lagnit. Po 60

minutach od aplikace radiofarmaka se spusti PET/CT snimani (Kroiss et al., 2019, s. 95-96).
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6.2.5 PET/CT "3F-fluorid sodny

V soucasné dobé je '®F-fluoridova PET/CT povazovana za nejkomplexnéjsi zobrazovaci
modalitu pro hodnoceni metastatického kostniho onemocnéni. PET/CT s radiofarmakem
fluoridem sodnym znacenym '8F (*®F-NaF) se vyuziva pifi detekci kostnich metastaz u riiznych
malignit. Pfesnost metody je pomérné vysoka a nékolik studii ukazuje, ze '8F-fluorid PET/CT
je citlivejsi a specifictéjsi nez kostni scintigrafie k identifikaci kostnich metastaz, zeyména diky
vy§Simu prostorovému rozliSeni a pfiznivejsi biokinetice radiofarmaka. OvSem naklady na
radiofarmakum '8F-fluorid jsou vy3§i nez naklady na *™Tc-MDP pouzivané v kostni
scintigrafii, a navic provozni naklady na PET/CT jsou také vyssi nez u konvencni scintigrafie.
V této souvislosti by ¢as straveny provedenim kostni scintigrafie mohl vyvazit celkové naklady
spojené s provadénim '8F-NaF PET/CT.

8F_.NaF PET/CT skenovani miize byt zahajeno 30-60 minut po intravenoznim podéni
radiofarmaka. Dokonceni akvizice netrva déle nez 12 minut, coz ve srovnani s kostni
scintigrafii je velkou tsporou &asu. Navic pii '*F-NaF PET/CT téméf nikdy neni nutné

ziskavani dalSich snimkd, které jsou Casto potiebné u kostni scintigrafie. (Ramos, 2015, s. 7-8).

6.2.6 PET/CT ®3Ga-DOTATOC

Nadory neuralni liS§ty jsou vzacné a maji Siroké spektrum klinického obrazu. Tyto
neuroendokrinni nadory jsou oznacované jako feochromocytomy, pokud vychéazeji z bun¢k
dfen¢ nadledvin, zatimco extraadrenalni tumory vychazeji ze sympatického nervového systému
a jsou znamé jako paragangliomy. Muzeme je nalézt kdekoli od krku po panev v mistech
sympatickych ganglii. DOTA-TOC znaceny ®3Ga je analog somatostatinu, ktery tyto nadory
a jejich metastazy dobfe detekuje. NejCastéjSim mistem metastaz jsou lymfatické uzliny, kosti,
plice a jatra. V porovnani s planarnim '2’I-MIBG zobrazenim %*Ga-DOTATOC dokaze 1épe
detekovat zeyména kostni metastazy.

Pacientiim je radiofarmakum ®®Ga-DOTATOC aplikovano intravenozné a k PET/CT
snimani dochazi 60 minut po jeho aplikaci (Kroiss et al., 2019, s. 95-97).

6.3 PET/CT a jina radiofarmaka
6.3.1 PET/CT ''C-cholin

1C-cholin je radiofarmakum pouzivané u karcinomu prostaty, zejména k detekci
vzdalenych metastaz, které se nejCasteji nachazeji v lymfatickych uzlinach a kostech. Neni vSak

ojedin¢lé, ze se mohou vyskytovat i atypické metastazy, které zhorSuji pacientovu prognozu.
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Navic u téchto pacientt je pravdépodobnéjsi, ze budou mit nespecifické ptiznaky. S atypickymi
metastazami z recidivujiciho karcinomu prostaty se stale Castéji setkavame diky zvySenému
pouzivani cileného PET s pokroCilou technologii skenerti. Mista atypickych metastaz, ktera
1C-cholin dokaze detekovat jsou jatra, slinivka bfisni, varlata, penis, mocovod, ledviny,
perinefricky prostor, nadledvinky, peritoneum, parietdlni bfisni sténa nebo souvislé
perineuralni Sifeni neoplastickych bunék z fecisté prostaty podél lumbosakralniho plexu. Ve
srovnani s metastdzami v jinych lokalizacich jsou jaterni metastdzy spojeny s nejhorSim
celkovym prezitim u pacientd s karcinomem prostaty. Muzi s metastazami pouze do
lymfatickych uzlin maji vice nez dvojnasobnou miru pfeziti nez muzi s metastdzami v jatrech.
Vzhledem k 20 minutovému polo¢asu rozpadu ''C je pouziti radiofarmaka ' 'C-cholinu vétsinou
omezeno jen na centra s vlastnim cyklotronem. Normalni biodistribuce ''C-cholinu se
vyznacuje vysokym vychytavanim v jatrech, slezin€, ledvinach, slinivce, nadledvinach,
slinnych a slznych zlazach a proménlivym stupném vychytavani v gastrointestinalnim traktu
a kostni dreni.

Pred samotnym vySetfenim specificka pfiprava pacienta (napt. lacnéni, specialni dieta,
meéteni glykémie) neni nutna. Radiofarmakum je aplikovano pacientovi intravenozné piimo na

stole a poté je zah4jeno PET/CT skenovani (Patra et al., 2022, s. 141-144).

6.3.2 PET/CT "C-acetat

1C-acetat PET/CT je uziteSnym nastrojem k detekci karcinomu prostaty, jeho regionalnich
i vzdalenych metastaz a slouzi jako platna alternativa k cholinovému zobrazovani. Acetat
vstupuje do biochemickych drah metabolismu mastnych kyselin, které jsou trvale upregulovany
v buné&nych liniich rakoviny prostaty. !'C-acetat se fyziologicky vychytava jatrech, slezing,
slinivce bfisni a mensi mirou ve svalech, stfevech a ledvinach.

Pacient nemusi podstoupit specialni pfipravu a po 15 minutach od intravendzni aplikace

dochazi k PET/CT snimani (Haseebuddin et al., 2013, s. 699-702).

6.3.3 PET/CT "F-fluciklovin

BE_Fluciklovin ('®F-FACBC) je radioaktivn& znaceny analog aminokyselin, ktery vyuziva
upregulaci transportu aminokyselin v rakovinnych butikach u karcinomu prostaty a jeho
lokélnich a vzdalenych metastaz. Radiofarmakum je fyziologicky vychytavano v jatrech,
slinivce biisni a kostni dfeni (Nanni et al., 2013, s. 11-13). '8F-Fluciklovin PET/CT je také

uzitecné k detekci karcinomu prsu a jeho metastaz (McConathy, 2016, s. 1329).
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Pacient pred vySetfenim musi alesponl 4 hodiny hladovét a PET/CT skenovani je zahajeno

3 minuty pro intravendzni aplikaci radiofarmaka (Nanni et al., 2013, s. 11-13).

6.3.4 PET/CT 'C-methionin

L[methyl-[11C]-methionin (''C-MET) je analogem aminokyselin a markerem syntézy
proteint. Vyuziva se nej¢astéji pro zobrazeni mozkovych tumora (low a high-grade gliomi)
véetnd jejich metastaz. Ve srovnani s '8F-FDG je jeho vyhodou, Ze se zvySené& nevychytava
v normalni mozkové tkani, ale pouze v tkani nadorové. Nevyhodou !!C-MET je jeho vyroba
v cyklotronu a s tim souvisejici kratky polocas rozpadu (20 minut) (Vasina et al., 2018. s. 63-
66).

Pacienti pred vySetfenim musi alespon 6 hodit lacnit a byt dostate¢né hydratovani. PET/CT

snimani je zah4jeno 10 minut od intravendzni aplikace radiofarmaka (Kubota et al., 2023, s. 5).

6.3.5 PET/CT %Ga-RGD peptidy

Angiogeneze je dulezity fyziologicky proces, ktery hraje vyznamnou roli pfi rustu nadoru
a metastazovani. Nadorova angiogeneze piimo souvisi s progresi onemocnéni. I kdyz je
angiogeneze velmi komplikovana, ma vlastnost exprimovat integrin av33 na bunécny povrch,
ktery muze byt specificky vazan peptidem se sekvenci arginin, glycin a asparagova kyselina
(RGD). Za pouziti radioaktivné znaCenych derivatt RGD mizeme proces angiogeneze
zobrazit. ®®Ga je idealnim pozitronovym zaficem pro znadeni téchto RGD peptidl. ®Ga-RGD
peptidy vyuzivame k detekci karcinomu prsu, plic, prostaty, melanomu, gliomt a metastaz
v lymfatickych uzlinich, které ve srovnani s '3F-FDG dokaze ®®Ga-RGD lépe zobrazit.
Fyziologicky se vychytava v ledvinach a mocovém méchyfi (Eo, Jeong, 2016, s. 419-425).

Pacient pred vySetfenim nemusi podstoupit zadnou specialni pfipravu. Radiofarmakum je
aplikovano intraven6zné do té€la pacienta a k PET/CT dochézi za 30 minut od aplikace (Yoon,

et al., 2014, s. 1536).

6.3.6 PET/CT '8F-Alfatide IT

8F_Alfatide II je tripeptid o sekvenci arginin, glycin a asparagova kyselina (RGD), ktery
je pouzivan k detekci karcinomu prsu vcetné jeho metastaz a k detekci metastatickych
lymfatickych uzlin u pacient s nemalobunéénym karcinomem plic (Wu et al., 2022, s. 2870).

8F_Alfatide II také dokaze zobrazit metastazy osteolytické, osteoplastické, smisené a metastazy

32



kostni dfené s vy$si mirou detekce, nez je tomu u '8F-FDG. Fyziologicky je radiofarmakum
vychytavano v ledvinach, mocovém méchyfi, jatrech, slezing a stieve.
Pred vySetfenim neni nutna specialni pfiprava pacienta. Za 60 minut od intravenozni

aplikace radiofarmaka dochazi k PET/CT snimani (Mi et al., 2015, s. 1115-1118).
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Z.avér

Tématem piehledové bakalarské prace byla diagnostika metastdz metodami nuklearni
mediciny. Maligni nadorova onemocnéni vcetné jejich metastaz jsou jednou z nejCastéjSich
pficin umrti. V¢asna detekce té€chto patologickych zmén hraje velmi dilezitou roli v prognoze
pacienta. Nuklearni medicina ma v onkologické diagnostice své nezastupitelné misto, jelikoz
dokaze zobrazit patologické lozisko jesté dfive nez ostatni zobrazovaci metody. Dalsi vyhodou
je zabér velkého rozsahu téla pacienta a spojeni metod NM a zobrazovacich metod v jednom
vySetieni.

Prvnim vyty€enym cilem bylo sumarizovat dohledané poznatky o nuklearni medicing
a pristrojich, které vyuziva. Této problematice se vénuje druhd kapitola, ktera prvné rozebira
nuklearni medicinu jakozto lékarsky obor a nasledné popisuje jednotlivé pfistroje. K nuklearni
medicin€ neodmysliteln€ patfi 1 radiofarmaka a s nimi spojena radia¢ni ochrana, ktera stoji na
tfech zakladnich principech a plnéni jejich legislativnich pozadavku.

Druhym cilem bylo sumarizovat dohledané poznatky o nadorovych onemocnénich
a metastazach, Cemuz se vénuje kapitola pata. Nadorova onemocnéni délime na benigni, které
nemaji schopnost metastazovat a maligni, které tuto schopnost maji. Metastazy jsou druhotna
nadorova loziska vznikajici z primarniho maligniho nadoru. Tvorba metastaz vétSinou sveédci
pro Spatnou prognozu, a tak k posouzeni pacientovy prognodzy vyuzivame nejcCastéji TMN
klasifikaci.

Sesta kapitola popisuje jednotlivé detekéni metody nuklearni mediciny, piipravu
pacienta, samotné provedeni vySetfeni a vénuje se tak poslednim dvéma vytyCenym cilim:
sumarizovat dohledané poznatky o scintigrafickych metodach, PET/CT metodach
a radiofarmacich vyuzivanych k diagnostice nadorovych onemocnéni a metastaz.

Tato bakalarska prace by mohla slouzit jakozto prvotni sezndmeni s problematikou
detekce metastaz metodami nuklearni mediciny pfevazné pro studenty radiologické asistence,

ale i jinych zdravotnickych obort.
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222Ra radon-222

RGD tripeptid o sekvenci arginin, glycin a asparagova kyselina

SLU sentinelova lymfaticka uzlina

SPECT jednofotonova emisni tomografie

SPECT/CT jednofotonova emisni vypocetni tomografie
kombinovana s vypocetni tomografii

. strana

SUJB Statni urad pro jadernou bezpecnost

mTe % metastabilni technecium

TNM systém klasifikace zhoubnych nadort

35y uran-235
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Obrazek 5  Celotélova scintigrafie skeletu v predni a zadni projekci u pacientky s masivnim
metastatickym postizenim skeletu

Zdroj: Masivni metastatické postiZeni skeletu - kombinace scintigrafie skeletu a kostni dfené, 2012. In: Kcsolid

[online]. Ostrava [cit. 2023-04-16]. Dostupné z: http://www.kcsolid.cz/zdravotnictvi/klinicka kapitola/ske/ske-

73/ske-73.htm
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s masivnim metastatickym postizenim skeletu
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Celotélova scintigratie a SPECT skeletu L a dolni Th patefe u pacientky

Zdroj: Masivni metastatické postizeni skeletu - kombinace scintigrafie skeletu a kostni dfené, 2012. In: Kcsolid
[online]. Ostrava [cit. 2023-04-16]. Dostupné z: http://www.kcsolid.cz/zdravotnictvi/klinicka kapitola/ske/ske-

73/ske-73.htm

50


http://www.kcsolid.cz/zdravotnictvi/klinicka

131 MIBG HYNIC-TOC

Obrazek 7 Srovnani scintigrafie *'I-MIBG se scintigrafii Tektrotydem u pacientky s
feochromocytomem

Zdroj: CHEN, Libo, Fang LI, Hongming ZHUANG, Hongli JING, Yanrong DU a Zhengpei ZENG, 2009. 99m

Tc-HYNIC-TOC Scintigraphy Is Superior to 131 I-MIBG Imaging in the Evaluation of Extraadrenal

Pheochromocytoma. Journal of Nuclear Medicine [online]. 50(3), 397-400 [cit. 2023-04-16]. ISSN 0161-5505.

Dostupné z: doi:10.2967/jnumed.108.058693
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Obrazek 8  PET/CT u pacienta s rakovinou plic a s metastazami v nadledvinach

Zdroj: FDG-PET/CT provides added valuein routine multiple imaging scans. In: Diagnosticimaging [online]. 2009

[cit. 2023-04-16]. Dostupné z: https://www.diagnosticimaging.com/view/fdg-petct-provides-added-value-routine-

multiple-imaging-scans
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