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ABSTRAKT

Tumory neuroendokrinniho ptivodu jsou vzacnym typem nadorového
onemocnéni. Nukledrni medicina ma nezastupitelnou roli nejen v jejich
diagnostice, ale také v terapii. Jednou z moznosti, jak je detekovat pomoci
scintigrafie, je vyuziti jejich specifickych vlastnosti, mezi které patfi také
zvySena denzita somatostatinovych receptorti. Pravé na jejich zobrazeni pomoci
analogli somatostatinu se zaméfuji v této praci.

V prvopocatcich se setkdvame s RF, které jsou pouzivané pro scintigrafii,
pozdéji i pro SPECT/CT. Témito RF jsou Octreoscan a Tektrotyd. Novéjsim
typem jsou PETova radiofarmaka, ze kterych je v Ceské republice dostupny
pouze SomaKit-TOC.

Tato RF se od sebe lisi pfedevSim pouzitym RN (*Tc, "In, %Ga). Ve
specidlni casti prace jsem shrnula jejich fyzikdlni vlastnosti a zminila také
cenovou dostupnost REF. Porovndnim vlastnosti RF zjistime, Ze dochdzi ke
znacnému pokroku ve snizovani radiacni zatéze pacienta. U Octreoscanu se
efektivni ddvka pohybuje okolo 9 mSy, ta je skoro 3 krat vyssi nez u Tektrotydu
(3,5 mSv) a 2 krat vyssi nez u Somakitu-TOC (4,2 mSv). Snizovadnim polocasu
premén RN, se zkracuje i celkova doba vySetfeni.

Dale jsem se zabyvala dostupnosti RF na oddélenich NM a zjistila jsem,
Ze vySetfeni nabizi 28 pracovist. Za rok 2019 bylo provedeno na sedmnacti
pracovistich 642 vySetfeni. Nejvice vySetfeni bylo provedeno Tektrotydem
(376), dale Octreoscanem (218), SomaKitem-TOC (49). Pocet vySetfeni
Octreoscanem se zavedenim Tektrotydu vyrazné sniZzil. I pfesto ho na nékterych
pracovistich stdle preferuji. Tektrotyd je upfednostriovan pfedevSim kvl
dostupnosti “™Tc- Mo generdtoru. Je potésujici, Ze od roku 2019 se zavedenim
radiofarmaka SomaKit-TOC je spektrum vysetfeni srovnatelné se zahrani¢nimi

pracovisti.
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ABSTRACT

Tumors of neuroendocrine system are a rare type of cancer. Nuclear
medicine has an irreplaceable role not only in their diagnosis, but also in
therapy. One way to detect them by scintigraphy is to use their specific
properties, including the increased density of somatostatin receptors. So in this
work I focused on their imaging using somatostatin analogues.

In the beginning we are talking about RFs, which are used for scintigraphy
and later for SPECT / CT. These RFs are Octreoscan and Tektrotyd. A newer
type is PET radiopharmaceuticals, which are available in the Czech Republic
only as SomaKit-TOC.

These RFs differ by used RN (*™Tc, "'In, ®Ga). In a special part of this work I
summarized their physical properties and mentioned the affordability of RFs.
By comparing the properties of RFs, we found out that the radiation exposure
of the patient is reducing. Patient can achieve about 9 mSv with Octreoscan,
which is nearly 3 times higher than with Tektrotyd (3,5 mSv) and 2 times higher
than with SomaKit-TOC (4,2 mSv). Reduction of half-lives of RN is shortening
total examination time.

I also dealt with the availability of RFs in NM departments and found out
that the examination is offered by 28 workplaces. In 2019, 643 examinations
were proven at seventeen workplaces. Most examinations were demonstrated
by Tektrotyd (376), followed by Octreoscan (218), SomaKit-TOC (49). Number
of Octreoscan examinations was reduced by implementation Tektrotyd. In the
other hand some workplaces still prefers Octreoscan. The tektrotyd is preferred
because of availability *™Tc-*Mo generator. It is gratifying that since 2019 with
the introduction of the radiopharmaceutical SomaKit-TOC, the spectrum of

examinations is comparable to foreign workplaces.
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1 UvoD

Tumory neuroendokrinniho ptivodu jsou vzacnym typem nadorového
onemocnéni. Nukledrni medicina mda nezastupitelnou roli nejen v jejich
diagnostice, ale také v terapii.

Radiofarmaka, kterd se pri vySetfeni aplikuji pacientovi, jsou zaloZena na
bazi analogu somatostatinu, ktery se vadZe na somatostatinovy receptor
vbunééné membrané bunék endokrinniho ptvodu a také v nddorech
neuroendokrinniho ptivodu. Tyto receptory jsou zastoupeny v rtiznych
koncentracich a v nékolika typech, z ¢ehoz prevlada subtyp 2.

Pokud neuroendokrinni nadory akumuluji radiofarmakum a neni mozné
jejich chirurgické odejmuti, je mozné provést peptidovou receptorovou

radionuklidovou terapii.

V disledku pokrokti ve vyzkumu se na cesky trh dostavaji stdle nova RF
v souvislosti s touto problematikou. Z toho divodu se ve své praci zaméfuji na

zhodnoceni soucasnych scintigrafickych metod vyuzivanych k zobrazeni NET.

Prace je ¢lenénd na ¢ast teoretickou a praktickou. V teoretické casti je popsan

neuroendokrinni systém a nasledné NET.

Dale je ¢tendf seznamen s vySetfovacimi metodami v nukledrni mediciné i
mimo ni. Praktickd ¢ast je tvofena dvéma useky — specidlni a samotnou
praktickou casti. Specidlni ¢ast je koncipovana teoreticky. Jejim principem je
popsat idedlni radionuklid a shrnout fyzikdlni vlastnosti pouZivanych

radionuklidt spole¢né s cenou danych radiofarmak na trhu.

Samostatna praktickd c¢ast popisuje moji praci, kdy jsem jednak
dotaznikovym Setfenim ovéfila dostupnost RF v Ceské republice. Déle jsou
uvedeny zptisoby provedeni vySetfeni se vSemi tfemi druhy RE vycet

nejcastéjsich indikaci a radiacni zatéz pro pacienta z vysetfeni. V diskuzi jsou
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porovnany vyhody a nevyhody pouzivanych radiofarmak a jejich radionuklid.

Zavérem je ucelené shrnuti soucasného zobrazeni NET v nuklearni mediciné.
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2 CILE PRACE

Cilem mé bakaldfské prace je demonstrovat nynéjsi situaci v zobrazeni
neuroendokrinnich tumortt metodami nukledrni mediciny. Z mého uhlu
pohledu jde o pomérné rozsahlou skupinu hodnoticich oblasti. Témito oblastmi
jsou zplisoby zobrazeni neuroendokrinniho nddoru, volba radiofarmaka a jeho

dostupnost a také porovnani radionuklida.

Ve své praci se zaméfim na radiofarmaka, kterd jsou dostupnd vCR a
zaroven se vazou na somatostatinové receptory v nddorovych burkach. Témi
jsou MIn-pentetreotid (dale ,Octreoscan”), *mTc-HYNIC-TOC (dale
»Tektrotyd”), ®¥Ga-edotreotid- TOC (dale ,SomakKit”). V souvislosti s nimi bych

chtéla ovérit hypotézu, zda octreoscan byl nahrazen novéjsimi radiofarmaky u

tohoto typu vySetfeni.

Déle vytvofim mapu Ceské republiky, na které budou zakreslena vsechna
oddéleni provadéjici tento typ vySetfeni a zaroven vyznacend RF, které zde

pouzivaji.
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3 PREHLED SOUCASNEHO STAVU

3.1Neuroendokrinni systém
3.1.1 Vyvoj systému

Dfive se vychdzelo z tvahy, ze neuroendokrinni buriky vznikaji z neurdlni listy.
Neurdlni liSta se tvofi béhem tfetiho tydne embryondlniho vyvoje, kdy dochazi
ke vzniku nervové trubice. ProtoZe bunky, které z ni vychdzeji, se podili na
vzniku raznych druhti tkani v lidském téle, néktefi embryologové ji oznacuji
jako ctvrty zarodeény list. K vyvojovému odliSeni bunék dochazi pfi
premisténi z nervové (neurdlni) trubice do celého embrya. [1]

V oblasti hlavy a krku k pfemisténi dochdazi jesté pred spojenim neurdlnich
valti. Bunky se posléze transformuji pfevazné v neurony a gliové buriky ganglii
hlavovych nervii. V mensi mife dochazi k pfetvofeni i na melanocyty. Dale se
znich tvofi pojivova tkan (také dermis), pfi proriistani ultimobranchialnich
télisek dochdzi k metamorféze na parafolikularni C-bunky Stitné zlazy.
Posledni neodmyslitelna tloha neurdlnich bunék zadni ¢asti mozku je utvoreni
prepazky mezi aortou a truncus pulmonalis. [1]

V oblasti trupu je dtilezité, aby se spojily neuralni valy. Nasledné dochazi
k uzavéru neurdlni trubice a tniku bunék. Tyto buriky se nasledné odlisi na dvé
skupiny. Prvni se pfesouva dorsalné pfes ,,budouci dermis” do ektodermu, kde
se preméni na melanocyty kize a vlasovych folikuld. Druha skupina se
pohybuje ventralné, buriky se nasledné diferencuji na nervové buriky (neurony)
a glie patefnich a autonomnich ganglii a entericky nervovy systém,

Schwannovy buriky a buriky dfené nadledvin. [1]

Nyni je zndmo, ze neuroendokrinni bunky vznikaji z primitivni

pluripotentni buriky. Ta se nachdzi v bunééné mase béhem raného embrya, ve
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stadiu blastocysty. Pluripotentni znamend, Ze se muZe pfeménit v jakykoliv

bunéény typ pritomny v lidském téle. [2]

3.1.2 Charakteristika

Neuroendokrinni systém (déle ,NES”), je komplexni neuroendokrinni sit,
ktera je tvofena neurdlnimi a endokrinnimi burikami. Neni tomu davno, kdy se
endokrinologie zabyvala pouze jednotlivymi endokrinnimi organy (Stitna zlaza,
nadledviny, hypofyza atd.), pfitom schopnost produkce hormondlné aktivnich
latek maji i jiné orgdny napt. travici systém, plice a srdce. [3]

K prvnimu objeveni neuroendokrinnich bunék doslo v 19. stoleti. V té
dobé se nazyvaly chromafinni, nebot byly zobrazené pomoci sttibrnatych soli.
Dalsimi studiemi se pfiSlo na to, Ze buriky vychytavaji a metabolizuji nékteré
dusikaté slouceniny. Z toho diivodu se burnky tohoto typu zacali oznacovat
souhrnné jako APUD systém. V dnesni dobé se toto oznaceni nepouziva. [3]

Dle morfologie, funkce a lokalizace NE bunék rozliSujeme 2 typy systémii a

to diftzni a lokalizovany [3]

3.1.3 Funkce

Tento systém je charakteristicky ¢tyfmi funkcemi — autokrinni, parakrinni,
endokrinni a neuromodulacni. Systémové buriky tvofi urcité typy latek. U
autokrinni funkce tyto latky ptisobi pfimo na jejich metabolismus. Naopak u
parakrinni funkce se aktivni latky dostdvaji do mezibunééného prostoru, kde
pusobi na okolni buriky. Tato funkce je kli¢ovou roli celého systému. [3]

U endokrinni funkce se aktivni latky dostavaji pfimo do krevniho fecisté,
kde ptisobi jako typické hormony. U neuromodula¢ni funkce dochazi
ke zméndm citlivosti na nervovych synapsich ptisobenim na acetylcholinové,
dopaminové a noradrenalinové neurotransmitery a tak se podili na pfenosu
nervového vzruchu. Ovliviiuje timto pfijem potravy, pocit hladu a nékteré

metabolické funkce. [3, 4]
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3.2 Neuroendokrinni nadory

Pojmem neuroendokrinni nador (dale ,NET”) je oznacovana pomérné
rozsahla skupina nadorti, jejichz povaha je rtiznoroda. Teoreticky vzato NET
muze postihnout kterykoliv organ v nasem téle. [5]

Dle studie V. Ambrosini a S. Fanti zroku 2016 se jeho incidence
mnohondsobné zvysila. Lze to pfisoudit ke zvysSeni citlivosti vySetfovacich
metod. V porovnani s koncem 20. stoleti, jsou také dostupnéjsi generacné vyssi
a tim padem i lepsi diagnostické pfistroje. [5]

Tuto skutecnost zaznamenal i Surveillance epidemiology, and reset
program (dale ,SEER program”). Ten porovnal pocty pacientti kterym byl
NET diagnostikovan v minulosti stémi, kterym byl diagnostikovan
v pfitomnosti roku 2016. [5]

Ze studie rovnéz vyplyva, ze NET je nejcastéji diagnostikovan v oblasti
gastrointestindIniho traktu (dale ,, GIT”) a dychaciho systému, (déle ,,DS”). [5]

Nejcastéjsi lokalizace primarniho nadoru je v tenkém strevé (30,8%),
v konec¢niku (26,3%), v tlustém strevé (17,6%), ve slinivce brisni (12,1%), v
zaludku (8.9%) a v appendixu (5,7%). Doba pfeziti pacientti je rliznoroda i pri
porovnani mezi Spojeny staty americky versus Evropa. Jako u vSech nadorti je
pak také rozhodujici stupen malignity a histologicky nalez. Nadory v oblasti

dychaciho systému jsou nejcastéji karcinoidy. [5]

Klasifikace

U neuroendokrinnich nddort se ¢asto a automaticky lze setkat se zkratkou
NET z anglického neuroendocrine tumor. Pravdou je, Ze toto oznaceni by se
mélo aplikovat pouze na ty nddory, jejichZ stupent malignity je nizky nebo
stfedni, u vysokého stupné se pouziva oznaceni neuroendokrinni karcinom
(dale ,NEC”). K urCeni stupné malignity se vychazi z gradingu (stupné

malignity) a stagingu (rozsahu). [6, 7]
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U gradingu se zjistuji 2 parametry — proliferacni a mitoticka aktivita. Dle
toho rozliSujeme: grade 1 (nizky), grade 2 (stfedni), grade 3 (vysoky). Tak jako u
vétSiny nadorovych onemocnéni je dtilezité histologické vysetfeni tkdné nadoru
zkuSenym patologem. Je zde pravidlo dvojiho ¢teni, kdy v roli druhého ctenare
je vzdy zkuSeny specialista. [6,7]

Proto, aby bylo moZné urcit celkovy rozsah onemocnéni, je zavedena
Tumor, nodes and metastases (dale , TNM”) klasifikace, kterd je klicova ve
vybéru lécebné strategie. Popisuje tumor, postizené lymfatické uzliny a
vzdalené metastdze. Staging nddorového onemocnéni se provadi pro ,hlidani
sifeni nadoru”[6, 7]

Stanoveni kompletni diagnézy zahrnuje tedy lokalizaci primarniho nadoru
a jeho vztah k okolnim tkanim, znalost stupné malignity a vySetfeni sekrecni
aktivity danych hormont. [6,7]

Laboratorné se nadory nizkého a stfedniho stupné malignity prokazuji
nadprodukci serotoninu. Jeho zvySena hladina se zjistuje ze vzorku moc¢i, v té
se nachdzi jako kyselina hydroxyindoloctova (pfeménénd forma). DalSim
typickym ukazatelem je zvySend koncentrace chromatograninu A (moci/krvi?),
nebo jiného hormonu, pro ktery je nador typicky, napf. u gastrinomu bude
zvySena hladina gastrinu. [6, 8, 4]

I pfesto, Ze neustdle dochdzi k modernizaci vySetfovacich metod, neni

pravidlem, Ze primarni nddor zobrazime diagnostickymi metodami. [5]

3.2.1 NET gastrointestinalniho traktu

Neuroendokrinni nddory v oblasti gastrointestindlniho traktu a slinivky
bifiSni, nazyvame souhrnnym ndzvem gastroenteropankreatické nadory (dale
,GEP-NET”). Jsou oznacovany jako druhé nejcastéjsi onemocnéni, v oblasti
gastrointestindIniho traktu hned po karcinomu tlustého stfeva. Mohou vznikat

na podkladé dédiénych onemocnéni jako je Von Hippel — Lindau choroba,
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mnohocetnd endokrinni neoplasie (dale ,MEN*) a neurofibromatéza. Obecné
GEP-NET mtizeme rozdélit na funkéni a nefunkéni dle jejich produkce
hormont. [5]

Funkéni GEP-NET jsou, jak jiz z ndzvu vyplyva, nddory, které ve vyssi mife
produkuji urcity peptidicky hormon a nasledné ho bud vylucuji anebo
uchovavaji. Typickych projevem onemocnéni jsou syndromy, kterych je celd
fada - karcinoidovy syndrom, insulinovy syndrom, Zollinger- Ellisontiv
syndrom (,,ZES”), Verner-Morrisontiv syndrom a glugonom. [5]

Nefunkéni NET mohou sice také produkovat bioaktivni aminy, ale
nedochazi k zddnému hormondlnimu projevu. Z toho divodu muze nador
v téle pacienta setrvavat léta, je uddvano 5 az 7 let. Po tu dobu nezptisobuje
pacientovi zadné zdravotni komplikace. Stim roste také pravdépodobnost
vzniku metastdz a zméné stupné diferenciace. [5]

Dle lokalizace primarniho nddoru je délime na horni (jicen, Zzaludek,
proximalni dvandctnik, jatra, slinivka bfisni), stfedni (distdlni dvandctnik,
ileum, jejunum, colon ascendens, proximalni dvé tfetiny colon transversum a
dolni (distalni tfetina colon transversum, colon descendens, colon sigmoideum
a rektum). Tradicné jsou také specifické mnohocetnymi lézemi ve vice
organech. [ 5]

Obecnymi klinickymi projevy nemoci jsou: bolesti bficha neznamého

puvodu, ztrata hmotnosti, stfevni neprtichodnost a vodnata stolice.

Gastrinom (zaludek, pankreas, duodenum)

Gastrinom je charakterizovan jako malé, mnohocetné a sdruZené nadorové
onemocnéni. Ve valné vétsiné se projevuje zvySenou hladinou gastrinu.

Nejcastéji byva lokalizovany v pankreatu, ddle pak v zaludku a tenkém stfevu.

18



RozliSujeme tfi typy. Prvni typ je nejcastéjsSi a vznikd na podkladé
hypergastrinémie, ktera je zplisobena chronickou atrofickou gastritidou. Zcela
vyjimecné je tento nddor maligni povahy. Proto k metastatickému postizeni
dochézi pouze ve vyjimeénych pripadech. [8]

U druhého typu je hypergastrinémie zptisobend gastrinomem. Je zde oproti
prvnimu typu vyssi pravdépodobnost metastazovani, ale stdle na nizké trovni.

Tteti typ ma pfijatelnou az lehce zvySenou hladinu gastrinu. Typicky je pro
néj vysoky stupen malignity a pravdépodobnost metastazovani je téZ vysoka.
Vétsina nadoru tenkého stfeva produkuje gastrin. Nejcastéjsi vyskyt je uvadén

u pacientti se ZES, nebo pacienti s MEN 1 typem. [8]

Insulinom (pankreas)

Tento typ nddoru ma ve vétsiné pripadd benigni povahu, tzn., Ze riziko
metastatického procesu je nizké. Nador vychdzi z Langerhansovych 3- bunék a
je nejcastéji lokalizovany v hlavé a télu pankreatu. [9]

Dochéazi k nadbyte¢né tvorbé inzulinu, pfedevsim v rannich hodinach,
hlavnim projevem onemocnéni je hypoglykémie. Daéle se objevuji
neuroglykopenické prfiznaky jako je neuralgie, zhorSené az zdvojené vidéni,
poruchy feci a védomi, zmény v chovani a neposledni fadé se hiife koncentruje.
Diagnosticky mtiZeme prokazat insulinom pomoci Whippleovy triddy. Béhem
tohoto testu by mél vySetfovany pacient hladovét. Naméfena glykémie by méla
byt do 2,8 mmol/l. Pokud dojde ke ztraté védomi, po podani glukozy se pacient
zotavi. Tieti pfiznak je ten, Ze hladovéni zptisobuje pacientovi ztratu védomi.
Nezidioblastom patfi mezi vysoce agresivni formy NET, jeho vyskyt neni tak

casty. [9]
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Glukagonom (pankreas)

Tento typ nddoru se tvori z a-buné€k pankreatu a je velice vzacny. Na celém
svéeté je pouze nékolik stovek pripadt. V porovnani s insulinomem md maligni
povahu a velice casto metastazuje. Projevuje se zvySenou nadprodukci
glukagonu, ktery ovliviiuje fadu metabolickych procesti. Miize se podilet na
vzniku diabetu mellitu 2. typu. RovnéZ mohou mit pacienti problémy
s chudokrevnosti a prjmy. Dal$imi typickymi projevy jsou hyperglykémie,
tvorba zlucovych kament, steatorea, zvysSeny katabolismus, dyslipidémie, a

nekrolyticky migrujici erytém. [10, 12]

VIPom (pankreas)

Neni zcela jasné, na jakém podkladé se tento nador tvofi, nicméné muze
byt soucasti MEN syndromu. Nador je specificky svou nadprodukci
vasoaktivniho intestindlniho peptidu (dale ,VIP”), ktery je vylucovany
slinivkou bfiSni. Zptsobuje vodnaté prajmy, které mohou pacienta
dehydratovat a tim mutZe dojit k hypokalémii, kterd je Zivot ohroZujici. Dale
jsou projevy podobné karcinoidovému syndromu. MiZe se dostavit flush
syndrom, celkova slabost a hypotenze. Pro zobrazeni tohoto typu nadoru je

nejucinnéjsi vazoaktivni peptid znaceny '*I. [11, 12]

Somatostatinom (pankreas, duodenum)

Jednd se o vzacny typ nddorového onemocnéni, ktery je nejcastéji
lokalizovany v pankreatu nebo duodenu. M4 maligni povahu. K jeho objeveni
vétSinou dochazi, kdyz uZ jsou pfitomné metastdze v jatrech. Nadprodukce
somatostaninu ovliviiuje negativné cinnost travictho systému a funkci

pankreatu. Projevy jsou SirSiho spektra. U pacienta se obvykle projevi ve formé
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cukrovky 2. typu, dyspepsie, prujmy, steatorei, hypochlorhydrie,

chudokrevnosti a bolesti bricha. [13]

Intestinalni karcinoid

Jedna se o jednu z nejcastéjSich forem neuroendokrinnich naddord. Svym
histologickym popisem je podobny s karcinomy, které se nachdzi v oblasti GIT.
Odlisuje se vSak od nich biologickou povahou a sekre¢ni aktivitou. [3]

Typicka je pro néj nadprodukce serotoninu a dalSich latek bradykininové
povahy. Od toho se odviji projevy, které jsou rovnéz ovlivnéné lokalizaci
karcinoidu. [6]

Mtize se také dostavit karcinoidovy syndrom, kterym trpi méné nez 10%
pacientti s NET. V tomto pfipadé byvaji jiz pfitomné metastdzy v jatrech.
Projevy jsou alarmujici a pacienta zajisté pfivedou k lékafi. Dochézi totiz
ke snizeni krevniho tlaku, dusnosti a pacient mtize pocitovat silné buseni srdce.
Rovnéz se u néj miize rozvinout tzv. flush syndrom, kdy pacient zrudne
v obliceji. [6]

Tento stav pfetrvava nékolik vtefin aZz minut. V horSim pfipadé se muze
tento stav vystupriovat az v karcinoidovou krizi. Ta je charakterizovana
kfecovitym stazenim pridusek a zvySenim krevniho tlaku, ktery mtize vést az
k infarktu myokardu. Spoustéci téchto stavii mohou byt ofechy, nékteré typy
1é¢iv, ovoce, alkohol, silné emoce, anebo stres pacienta béhem aspirac¢ni biopsie,
anestezie, ale také hormony, které produkuje nador: adrenokortikotropni
hormon ¢ tzv. vazoaktivni substance, jako jsou bradykinin, tachykinin,
substance P, histamin, prostaglandin, kalikrein, dopamin [6]

Karcinoidova krize je vyvrcholeni existujictho syndromu. Lze ji predejit

vhodnou medikaci, tzn. poddnim analogu somatostatinu. [6]
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Afunkéni nadory

Specifickou skupinou jsou afunkéni ndadory, které jsou nejcastéji
lokalizované v pankreatu. Ve vétsiné pfipadu jsou pfitomné metastatické
procesy Vv jatrech. Projevuji se silnymi bolestmi bficha a dal$imi

nespecifickymi symptomy. [5]

3.2.2 NET dychaci soustavy

V této oblasti rozezndvame typické karcinoidy (TCs), atypické karcinoidy
(ACs), velkobunéény htfe diferenciovany neuroendokrinni karcinom (LCNEC)
a malobunéény neuroendokrinni karcinom. Ty se nejcastéji nachazi
v bronchidlnim kmeni. Vhodnym vySetfenim je bronchoskopie. [5]

Jak je jiz zminéno u karcinoidi lokalizovanych v GIT mohou se projevovat
také karcinoidovym syndromem. Ten se lisi od toho, ktery je lokalizovany v DS.
Mezi prvni symptomy patfi pneumonitida, zazZeni bronchi zplisobené

nadorem a kasel doprovazeny vykasldvanim krve. [6]

Typické karcinoidy

Jedna se o typ NET, ktery neni agresivni povahy, nebot stupen malignity je
nizky az stfedni. Jejich mitoticka aktivita se pohybuje mezi 0-1 mitézou a
prolifera¢ni marker Ki-67 je do 2%, bez pritomné nekrozy. Nadorové buriky
jsou od plicntho parenchymu ostfe ohranicené. Metastazuji pouze v blizkosti
nadoru a netvofi vzdalené metastazy. Obvykle se neprojevuje zvysenou
produkci nékterého konkrétniho hormonu. Nepopird se oviem moznd tvorba
hormonu serotoninu a kortikotropinu. Pacienti, u kterych byl nador chirurgicky
odstranén, se obvykle z90% dozivaji 5 let. Vyskyt nadoru je castéjsi nez

atypického karcinoidu [14]
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Atypické karcinoidy

Od typického karcinoidu se lisi svou malign€jsi povahou. To znamend, Ze je u
pacienti castéjsi metastazovani do lymfatického systému, konkrétné
lymfatickych uzlin (dale ,,LU”). Tim klesa i pravdépodobnost 5 letého preziti
pacientti. Také nddorové burlkky nejsou znaéné oddélené od plicniho
parenchymu a dosahuji vétSich rozméra. Mitotickd aktivita je znatelné vyssi.

Pohybuje se okolo 2-10/ 2mm?2, nebo je pfitomna nekrodza. [14]

Malobunéény NEC

Jedna se o jeden z nejvic agresivnich nddort neuroendokrinniho ptivodu.
Pro tento typ nadoru je typickd vysoka mitotickd aktivita, kterd je vyssi nez 10/
2mm?2. Centrdlné jsou lokalizovana nekrotickd loziska. Nejcastéji se shluk
nadorovych bunék nachdzi v blizkosti priidusek lobarnich a segmentélnich.
Mtize dochdazet také k incidenci kombinované formy malobunééného NEC, kdy
dochazi ke kombinovanému zastoupeni s nemalobunéénym karcinomem plic.

Z davodu casného tvoreni sekundarnich nadort je chirurgické odejmuti
nadort kontraindikovano. Ovsem velice dobfe reaguje na chemoterapii a
radioterapii. Rizikovou skupinou jsou zde predevsim kufaci. U téchto pacientii
dochéazi k castym recidivdim onemocnéni, proto doba pfeziti je nizkd. Bez
zapocaté terapie ke smrti dochdzi v rdmci nékolika mésicti. U téch, ktefi terapii

podstoupi, se doba preziti pohybuje okolo 1-2 let. [14]

Velkobunéény NEC (LCNEC)

U velkobunééného NEC je typické jak lokdlni i vzdalené metastatické
postiZeni, tak i casté recidivy. Ve vétsim méfitku je diagnostikovan kufdkdam.
Jeho mitoticka aktivita je proménnd, pohybuje se mezi 20-100/ 2mm2. Pfitomné

jsou také nekrézy velkého rozsahu. Tyto nddory se obcas objevuji v kombinaci
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s nemalobunécnym karcinomem plic. To celé je opodstatnéné teorii, Ze ty toto
nadory vznikaji ze stejnych primitivnich kmenovych bunék. Pétileté doziti se

uvadi okolo 30%. [14]

3.3Zobrazeni v nuklearni mediciné pomoci analogu
somatostatinovych receptort

Nukledrni medicina se vénuje dvéma odvétvim - diagnostice a
protinddorové 1écbé. V diagnostické sféfe se vyuziva k zobrazeni funkci
organismu a probihajicich dynamickych dé&jti. Od radiodiagnostiky se lisi
pouzitym zdrojem zafeni. Tim je radionuklid, ktery je vdzan na chemickou
slouceninu, spolecné se nazyvaji radiofarmakum. [15, 16]

Radiofarmaka jsou aplikovana do téla pacienta a pomoci scintigrafickych
kamer je detekovdna distribuce radiofarmaka v téle pacienta. V soucasnosti
jsou pro scintigraficka vySetfeni dostupné tomografické kamery, které vyuzivaji
jednofotonovou emisni tomografii (SPECT) nebo pozitronovou emisni
tomografii (PET). Kazdy z téchto pfistrojii detekuje gama zafeni, které ale
vznika raznym zptisobem.[16]

Nuklearni medicina ma v diagnostice NET nezastupitelnou tlohu. Dtraz
je kladen predevSim na hormonalné aktivni nddory. Pouzivanad radiofarmaka
zobrazuji bud jejich metabolickou aktivitu (F-FDG, F-DOPA), nebo jsou
zaloZend na zobrazeni pfitomnosti somatostatinovych receptorti. Tyto receptory
se nachazi ve vétsiné NET. [15]

Dale se budu vénovat pouze tém radiofarmakiim, které jsou tvorené
analogy somatostatinovych receptorti. Tato radiofarmaka obsahuji peptidy,
které se navaZou na vétSinu somatostatinovych receptori nadorovych bunék.
Ty se nasledné zobrazi v souvislosti s jejich pfitomnosti v nadoru. [15]

Tohoto poznatku se vyuZziva i v terapii u funkénich a mensich nefunkénich
forem NET. Pokud je 1lécba ucinnd, dochazi ke zpomaleni Sifeni. K remisi

onemocnéni dochdzi pouze ojedinéle. [15]
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Somatostatinové receptory maji sva oznaceni typ od 1-5 a patofyziologicky
2A, 2B. Klinicky nejvyznamnéjsi je somatostatinovy receptor 2 (dale , SSTR2”).
Mimo to somatostatinové receptory patfi do skupiny G-protein-coupled
receptor, nachazejici se v plazmatické membrané tumordzni bunky. [5, 15]

RF slouzi k zobrazeni primdrnich i sekundarnich nadort
neuroendokrinniho ptivodu. Témi primdrnimi nddory jsou:

e gastro-entero-pankreatické nadory

karcinoidy

Adenomy hypofyzy

Feochromocytomy

Meduldrni karcinom §titné zlazy

Dal$imi indikacemi, které nejsou neuroendokrinniho ptivodu, jsou

meningiomy, astrocytomy, neuroblastomy, lymfomy a nadory prsu, plic a

ledvin [16, 17, 18]

Déle se také sleduje efekt lécby NET pomoci sandostatinu, ktery je
analogem somatostatinu. Pacient miize podstoupit tento typ lécby pouze,
pokud se RF zvySené vychytavalo pfi prvnim zobrazeni NET po podani RF
octreoscanu. Lécba je ale vysoce ndkladna, proto se voli v pfipadé
neoperabilniho nddoru, nebo nemoZnosti podstoupeni operace ze strany

pacienta. [15,16]
3.3.1 Scintigrafie, hybridni SPECT/CT

Jde o jednu z nejcastéjSich metod pouzZivanych pfi podezieni na funkcni
NET. V dnesni dobé provadime SPECT v kombinaci s pocitacovou tomografii

prakticky pfi kazdém podezfeni na NET. [5, 15]

25



H]n-pentetreotid

Zhruba v 90. letech 20. stoleti se zacalo vyrdbét prvni radiofarmakum
zalozené na znacenych peptidech, které ndm umozniovalo zobrazit NET. Tim
radiofarmakem byl komer¢né nazyvany Octreoscan. V roce 1994 byl uznan
americkou spole¢nosti Food and Drug Aministration (dale ,FDA*). V Evropé se
zacal pouzivat az po schvaleni ndvodu Evropskou asociaci nukledrni mediciny
(EANM), na konci 20. stoleti. [5, 15]

Indium se kndm dovadzi zNémecka na objednani. Pfipravuje se
v cyklotronu ozafovanim "'Cd protony o energii 12MeV. Do kadmiového
ter¢iku nardzi protony, se soucasnouemisi neutronti za vzniku india. Po
ukoncdeni ostfelovani kadmiového terciku elektrony dochazi k jeho rozpusténi
v kyseliné, nebo alkalickém rozpoustédle. Radionuklid, ktery je vyroben na
zdkladé této reakce, ho nasledné ziskavame pomoci chemickych metod. Témi

jsou — kapalinova extrakce, srdZeni, iontova vymeéna, destilace a chromatografie.

[16]

Snimky z vySetfeni

Zena, 1998 karcinoid, A = 150MBgq, 65kg

Pacient byl vyzvan k vySetfeni, nebot mu byl odejmut novotvar pfi
gastroskopii. Histologicky bylo prokdzano, ze se jednd o karcinoid. Na
scintigramu je znazornéné fyziologické vychytavani radiofarmaka ve Stitné
zlaze, hypofyze, jatrech, sleziné, ledvinach a ve stfevech. Bez prokazatelné

patologie.
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Obrizek 1 - Scintigrafie, fyziologickd akumulace octreoscanu

Muz, 1956, NET céka, A =180MBgq, 82kg

Pacientovi byl diagnostikovan NET céka, lymfatickych uzlin v radixu
mesenteria, peritoneum a jater (bilateralné). Ztoho divodu mu bylo
doporuceno scintigrafické vysetfeni, které nasledné podstoupil.

Radiofarmakum se fyziologicky vychytava ve Stitné zldze, hypofyze,
slezing, ledvinach a stfevech. Jsou zde také pfitomna loZiska zvySené
akumulace radiofarmaka. Pfedevsim v mesenteriu v blizkosti pravé ledviny,
retroperitoneu u levé ledviny a paraaortalné v. s. uzlina. LoZiska lokalizovana

také v jatrech.
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Obrdzek 3- SPECT/CT - loZiska neuroendokrinniho privodu
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9mTe - HYNIC-TOC

Radiofarmakum je komeréné nazyvané jako tektrotyd. Pacienti, ktefi
jsou precitlivéli na latku HYNIC-[D-Phel, Tyr-3- oktreotid], nebo nékterou
z pomocnych latek nebo NaTcOs, by neméli tento typ vySetfeni podstupovat.

Také pro déti do 18let je pfipravek nepfipustny. [17,18]

Pfiprava technecia probihd v generatoru. To je zafizeni, ve kterém dochdzi
k pfeméné matefského radionuklidu na dcefiny. Matefsky radionuklid ma
obvykle mnohondasobné delsi polocas premény. [16]

Pro pfipravu technecia pouzivame “mTc-Mo generator. Ten je tvofeny
chromatografickou kolonou (Al:Os) a adsorbovanym molybdenanem
amonnym, eluénim cinidlem a vakuovanou lahvi¢kou pro eluat. VSe kromé
elu¢niho ¢inidla a vakuové lahvicky je ukryté v olovéném boxu. Molybden se
preménuje na technecium ve formé technecistanového iontu. Ten se nasledné
vymyva sterilnim fyziologickym roztokem. Timto zptlisobem ziskdme Ccisté
technecium, které dale upravujeme dle typu vySetfeni. [16]

Po eluci, tzv. vymyti fyziologickym roztokem, dochazi k neustalému
navysovani aktivity *™Tc, az dosdhne maxima. Dochazi k nému za 23h od
posledni eluce a je to maximalné mozZny vytéZek z generatoru. V literatufe se
muzete setkat soznafenim ,molly cow” Pokud eluéni dobu zkratime,
pochopitelné vytézek se snizi. Doba pouziti generatoru se pohybuje okolo

jednoho tydne. [16]

Snimky z vySetfeni

Muz, 2002, NET appendixu, A =700MBq, 90kg

Pacientovi pfed 2 roky byl chirurgicky odstranény appendix. Z dtvodu
ulceroflegmonoézniho zanétu appendixu. Po jeho odstranéni byl histologem

prokazan karcinoid gradu 1. Nyni md zvySeny chromatograninu (87) a obcas
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hrani¢né zvySeny krevni tlak (140/90). Ztoho dtvodu bylo pacientovi
doporuceno podstoupit scintigrafické vySetfeni. Na scintigramu je zndzornéné
tyziologické vychytavani radiofarmaka v jatrech, sleziné, ledvinach a ve

stfevech. Patrné je i vychytavani ve stitné zlaze. Bez prokazatelné patologie.

Wholebody 27/11/2019 STATIC BRICHO 27/11/2019
%

X

£ 100

Anterior

e

0 Posterior

Anterior Posterior

Obriazek 4- scintigrafie - fyziologickd akumulace tektrotydu

Zena, 1936, NET neznamé, A =700MBgq, 60kg

Pacientovi byl pfed 2 roky diagnostikovan NET gradu 1 slozisky v jatrech a
postizenymi nitrobunéénymi lymfatickymi uzlinami. Od té doby uziva lécbu
Somatulinem. Béhem této lécby pacient podstupuje kazdého pil roku kontrolni
vySetfeni. Radiofarmakum se vychytava fyziologicky ve sleziné, ledvindch a
sttevech. Ddle jsou zjevna viceCetnd loZiska lokalizovanad v jatrech a jedno

v jaternim hilu, pfed duodenem, ve vysi jaterni Zily a na krku vpravo.
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Obrizek 5- Scintigrafie — pritomnd loZiska neuroendokrinniho piivodu
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Obrdzek 6- SPECT/CT — pritomnd loZiska neuroendokrinniho piivodu

»mTe-depreotid

Firemnim ndzvem NeoSpect se vadze na subtypy somatostatinovych

receptort 4 a 5. To je jeho znacna nevyhoda, oproti tektrotydu. Tyto subtypy se

v nadorovych burikach nevyskytuji v takové koncentraci jako jiz zminovany
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subtyp 2. Pfiprava je stejnd jako u vySetfeni tektrotydem. Nejvyssi citlivost ma

tento typ vySetfeni pri podezfeni na nemalobunéény karcinom plic. [16]

V oblasti plic se muze pouzit pro odliSeni maligni a benigni 1éze, nebo
slouzit jako staging wu plicnich karcinom®. Na oblast GIT neni vhodné
z davodu fyziologického vylucovani radiofarmaka hepatobilidrnim systémem.

[15, 16, 14] V Ceské republice neni registrovéan a jiz se nepouziva. [16]

3.3.2 Hybridni PET/CT, PET/MRI

Pozitronovou emisni tomografii bychom hledali v dnesni dobé tézko jako
samostatné zafizeni. M4 sice vyssi detekéni schopnost, ale prostorové rozliseni
pro ptfesnou lokalizaci nadoru je horsi oproti pocitacové tomografii (dale ,, CT*).
Z tohoto dtivodu se na poli nukledrni mediciny v CR setkivame pouze
s hybridni modalitou PET/CT a prozatim méné castou PET/MRIL. [5, 15]

Kombinace téchto metod je zasadni, nebot jejich skloubenim dostdvame
informaci o strukturalnich a funk¢nich zmeénach v téle clovéka. Radiofarmaka,
ktera pouzivame, musi byt tvofena radionuklidem, ktery emituje pozitrony. [5,
15]

U nds nejrozsifenéjsi radiofarmakum je F- FDG, které se fyziologicky
vychytava ve tkanich s vysokou spotfebu glukdzy (neuronech) anebo také
patologicky v mistech zanétu, nddoru ¢i htife diferencované neuroendokrinniho
nadoru. [5]

Ucinngjsi metodou pro pritkaz NET by mélo byt zobrazovani pomoci
somatostatinovych receptorti. V praxi to znamend radioaktivné znacené
somatostatinové analogy. U nds je dostupné jediné radiofarmakum, které

obsahuje pozitronovy zafi¢. Tim je SomaKit-TOC - Ga- (edotreotid). [5, 15]
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8Ga-edotreotid

Radiofarmakum je vychytdvdno predevsim subtypy somatostatinovych
receptori 2 a vmensi mife subtypem 5. Ktomuto typu vySetfeni jsou
indikovani prfedevsim dospéli pacienti, u kterych byl jiz prokdazan NET v oblasti
gastrointestindlniho traktu. Slouzi tak kupfesnéni lokalizace nadoru a
pfipadnych metastaz. [19]

U pacienttt s Cushingovym syndromem, je tfeba stabilizovat jejich hladinu
kortizolu v krvi. Pokud by se tak nestalo, mohlo by dochéazet ke zkresleni
vysledku z vySetfeni. [19]

Pro pfipravu galia pouzivame *Ga - ®Ge generator. Nejde jako u technecia o
pouhou eluci, u které ziskdme cistou formu technecia. Je nutné provést eluci
chlorovodikem, pro vznik chloridu gallitého. Ten stale obsahuje velké mnoZstvi
matefského prvku. Ztoho divodu se galiovy eluat jesté upravuje ve
specializovanych modulech (mikromodulech). Zivotnost tohoto generatoru je
vyrazné vyssi. U nds je to jediny pozitronovy generator dostupny na

pracovistich. [19, 20]

Snimek z vySetfeni
Zena, 1959, NET Zaludkuy, Aplikovand aktivita a hmotnost nezndma
Indikace k vySetfeni bylo objeveni metastdz v jatrech s neznamym
primarnim nadorem neuroendokrinniho ptivodu. Provedeni vySetfeni
SomaKitem-TOC odhalilo primarni nddor v malé kurvatufe zaludku (bila
Sipka), pozitivni pfidatnou lymfatickou uzlinou a mékotkanovymi

metastazemi(cernd Sipka) [21]
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Obrazek 7 — SomaKit-TOC, zobrazeni NET Zaludku (21)

3.4 Zobrazeni mimo nuklearni medicinu

Radiodiagnostické metody umoZnuji podat presnéjsi informaci o umisténi
nadoru ¢i pripadnych metastazach. V porovnani s nuklearni medicinou jsou
zobrazené nadory obvykle vétsich rozmérii. Je to zplisobené jejich bez
pfiznakovym pribéhem, ktery muze trvat i fadu let. Po tu dobu nemusi
zpusobovat pacientovi Zadné zdravotni problémy. [5]

Pocitacova tomografie a magnetickd rezonance ndm po podéni kontrastni
latky jsou schopny zobrazit téZ cévni fecisté. Béhem arteridlni faze dochazi
k syceni cév, které rovnéz krevné zasobuji léze (nadory). Ty se ndm potom na

snimku zobrazuji hyperdenzné, u magnetické rezonance hypersignalné. [5]
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Obrazek 8 - Ultrazvuk, CT, endoskopie — PNET (22)

Obrazek ¢. (8) zobrazuje PNET. Na snimku A (endoskopicky ultrazvuk) se
nador pankreatu zobrazuje jako dobfe ohranicena hmota, ktera je uprostfed
hyperechogenni. Pfi tomto vySetfeni neni mozné odliSeni adenokarcinomu
pankreatu od akcesorni sleziny. Na snimku B (CT, arteridlni faze) se zobrazuje
hypervaskuldrni masa (Sipka), ktera obklopuje ocas pankreatu. Na snimku C
(odliSny pacient, intraoperativni fotografie) Sipka oznacuje marker (znaceni
probéhlo ptfes EUS), ktery udava ulozeni nddoru, které nasledné slouzilo k jeho

resekci.[22]

3.4.1 Ultrazvuk

U neuroendokrinnich nddortt provadime vyhradné transabdomindlni
ultrazvuk. Ztoho vyplyvd, Ze tento typ vySetfeni se vyuZivda pouze pfi

podezieni na GEP-NET, zejména afunkcénich nadort slinivky bfisni.
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V pripadé, Ze radiolog béhem transabdominalniho ultrazvuku objevi v téle
pacienta lozisko, je mozné provést pfimou transabdomindlni biopsii. Pofizeny
vzorek se nasledné posle na patologii k histopatologickému vysetfeni. [5]

Citlivost vySetfeni se odviji od typu NET. Afunkcni naddory se zpravidla na
ultrazvuku zobrazuji s vyssi senzitivitou, oproti funkéni formé NET. Citlivost se
zvysuje i s rostouci velikosti tumoru. [5]

CEUS je ultrazvuk provadény za pomoci kontrastni latky. Ta umoznuje
zobrazit mikrovaskularizaci uvnitf léze v pankreatu, nebo ndm umozZnuje
detekci sekundarnich nddortt endokrinniho ptivodu v jatrech. Endosonografie
(dale ,CEUS-FNA”) je doplitkovd metoda, pomoci niZz jsme schopni také
provést biopsii a odlisit od sebe NET a adenokarcinom. Citlivost obou téchto
metod by se méla pohybovat, dle studie Andersona MA a Paise, okolo 83 az
94%. [5]

Intraoperativni ultrazvuk (IOUS) miiZe zvysit citlivost vySetfeni aZ na 95%.
Je totiz v pfimém kontaktu s cilovou oblasti. I presto Ze se jedna o levnou

vySetfovaci metodu bez radiacni zatéze, je na druhou stranu ¢asové narocna. [5]

3.4.2 Magneticka rezonance

K vySetfeni pouzivame magnetickou rezonanci (dale ,MRI”) o sile 1,5 nebo
3 Tesla. Nabér dat probiha v téchto typech sekvenci - T1 a T2 vazené obrazy,
které jsou s nebo bez potlaceni tuku, diffusion weighted imaging (dale ,DWI")
a postkontrastni dynamické zobrazeni arteridlni, vendzni a odlozené faze. [5]

Ve vétsiné pfipadt se preferuje potlaceni tuku z toho davodu, Ze dochazi
k vétsimu kontrastu mezi parenchymem orgdnu a primarnim nddorem. Na T1
vazeném obraze je léze hyposignalni a na T2 vaZeném obraze je hypersigndlni.
DWI se pouziva pro zjisténi stupné diferenciace NET. Pouzitim kontrastni

latky, ktera je tvofend hepatocyty, nebo kupfferovo builkky mutzeme
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diferencialné odliSit léze v jatrech, které mohou mit benigniho ¢i maligniho
charakteru. [5]

Tak jako u CT zde hraje klicovou roli v zobrazeni NET velikost a umisténi
lézi a efekt lécby. Muze nastat, Ze béhem lécby dojde k fibromatozni zméné
parenchymu, ktery na snimkach zakryje napf. jaterni metastazu, nebot budou
mit obé tkané stejny signal. Citlivost MRI se u PNET pohybuje az 94%, u GNET
do 84%. [5]

Nevyhodou je ovSem pomérné rozsahld skupina danych omezeni, kviili,
kterym je nemozné provést vysSetfeni. Od bandlnich pifipadt jako je
nespoluprdce pacienta ¢i klaustrofobie, kterd je v dneSni dobé feSitelna
podanim sedativ ¢i jinych slabSich medikamentt. Déle kardiostimulator, ktery
se vyrabi uz MRI kompatibilni, implantidty z nezndmého materidlu, nebo

kovové nahrady MRI nekompatibilni atd. [5]

3.4.3 Po¢itacova tomografie

Pocitacova tomografie neboli CT je vysoce cenénd modalita. A to kvili
vysokému prostorovému rozliSeni a rychlému provedeni vySetfeni. [5]

Pacienti by pfed vySetfenim méli byt nala¢no a pit vodu (p. os kontrastni
medium). Slouzi k oddaleni Zalude¢ni a stfevni stény. Inicidlni scan bez
kontrastu je diileZity pro zobrazeni hypodenznich lozisek s kalcifikaci. Casto se
jedna o primarni naddory NET, napf. plicni karcinoidy. [5]

Arteridlni faze se obvykle spusti se zpozdénim 25-30 s od intravendzniho
podani KL. Pravé pri této akvizici dat, se zobrazi vétSina lézi
neuroendokrinniho ptivodu hyperdenzné. Ke zméné by mélo dochdzet
v odloZené vendzni fazi. Ta se spousti se zpozdénim 60-70 s. Pfi ni dochazi k
wash-outu, kdy loZisko hypodenzni. Pro zobrazeni loZisek v tenkém stfevé se

pouziva negativni kontrastni ¢inidlo poddno per os. [5]
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Detekce primarniho tumoru zaleZi na jeho velikosti. U PNET se citlivost
zobrazeni pohybuje okolo 57-94%. U GNET provadime CT enteroklyzu. Zde se
citlivost pohybuje okolo 85%. V neposledni fadé detekce metastdz primarné

jaternich se citlivost vysSetfeni pohybuje okolo 44-82%. [5]
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4 SPECIALNI CAST

4 .1Definice fyzikalnich vlastnosti radionuklida

Proto, aby bylo mozné radionuklidy (dale ,RN”) mezi sebou ndlezité
porovnat, je nutné si stanovit idedlni radiofarmakum (dale ,RF”) a presné
definovat kategorie, ve kterych budou hodnoceny. Radime mezi né typ zafeni,
polo¢as pfemény, energie a aktivita. Clovék by nemél také opomijet naklady,

které prichazeji s vyrobou. Je stézZejni, aby tyto ndklady byly, co mozna nejnizsi.

4.1.1 Typ zafeni

Rozezndvame zdkladni druhy pfemény - «, 8, y. Alfa pfeména je také
nazyvana jako proud heliovych jader. Tyto ¢astice jsou kladné nabité.

Beta minus je ddna emisi elektronti z jddra atomu. Beta plus naopak emisi
pozitronu z jadra. Elektronovy zachyt vznikd pohlcenim elektronu
z elektronového obalu jadrem. Dochazi tak k pfeméné na neutron. Prazdné
misto pohlceného elektronu je nahrazeno nékterych elektronem z vyssi slupky.
Nasledné dochazi k vyzareni rozdilné energie vazebnych energii elektronu ve
formé charakteristického zafeni. Alfa a beta zafeni jsou c¢asticova/korpuskuldrni
typy zafeni. [16]

Gama preména je castym doprovodnym jevem beta pfemény. Lisi se od
alfa a beta pfemény, nebot jde o elektromagnetické/fotonové zareni. Vznika u
téch atom, které nejsou v zadkladnim stavu, nybrz stavu excitovaném. Pokud
atom prechdzi z tohoto vzbuzeného stavu do stavu zdkladniho, prebyte¢na
energie je vyzafend praveé ve formeé fotonového zareni. [16]

Zaméfime- li se na jejich vyuziti v nukledrni medicing, zjistime, Ze napf.
Castice alfa jsou vhodnad pouze kterapii. Je to zpiisobené jejim kratkym
dosahem ve tkani. Radové to jsou mikrometry, p¥i¢emz zaleZi na energii. Beta

minus zafice jsou rovnéz vyuzivané predevsim pii lécbé zhoubnych nddort.

39



Maji rovnéz pomérné kratky dosah ve tkanich, fadové milimetry.
Upfednostriiuje se cisty beta zaric kvili omezeni radiaéni zatéZe v okoli
pacienta. Kombinace beta a gama zafice je ticelnd, pokud chceme monitorovat
prubéh terapie zhoubného nadoru stitné zlazy. [16]

[+ zafice umoznily vznik pozitronové emisni tomografii, u nas dostupné
v hybridni diagnostické modalité¢ PET/CT. Pozitrony maji sice jako elektrony
kratky dolet ve tkani, nicméné poté interaguji s elektrony v obalu jiného atomu.
Tomuto jevu se fikd anihilace a vznikaji pfi ni dva anihilacni elektrony. Kazdy o
energii 511keV. Na detekci téchto vysokoenergetickych fotont je zaloZena
metoda PET. [16]

Zarice gama jsou vyuzivané v diagnostice, jak in vivo, tak i u vétsiny in
vitro vySetfeni. V in vivo dochdzi ke dvéma jeviim. Prvni ndm slouzi k detekci
fotont, které pronikaji vySetfovanym pacientem a jsou detekovany mimo télo.
Druha cast je absorbovana tkani a zptsobuje pacientovi radiacéni zatéz.
Z divodu minimalizace radiacni zatéze se doporucuji radiofarmaka, kterd jsou
Cistymi gama zafi¢i. Kombinace beta a gama zafice by zatéz zbytecné

navysovala. [16]

4.1.2 Poloc¢as ptemény

Radionuklidy jsou specifické tim, Ze se jednd o nestabilni prvky, které se
rozpadaji a pfeménuji na prvky stabilni. Charakteristicky pro kazdy
radioizotop je diferencidlni polocas pfemény. Ten uddva dobu, za kterou se ve
vzorku pfeméni pravé polovina vSech radioaktivnich jader. [16]

V diagnostice se pouZzivaji radionuklidy s kratkym polocasem premény. U
in vitro vysetfeni je délka poloc¢asu pfemény od nékolika desitek sekund az
nékolik hodin. In vivo vySetieni je zaloZené na RN s delSim polocasem pfemény
od stovek hodin po fadové nékolik dni. [16]

Poloc¢as by mél byt zaroven dostatecné dlouhy, aby casové odpovidal
priblizné dobé vysetfeni, u kterych sledujeme dynamické déje v organismu.

40



MiZeme také hodnotit vychytavani radiofarmaka jednotlivymi tkanémi a
nasledné je porovnat mezi sebou nebo hodnotit jejich vyplaveni z organismu.
[16]

Pokud by byl jejich polocas rozpadu pftilis kratky, nebylo by mozné z nich
RF vyrobit. Naopak dlouhy poloéas pfemény by nadmérné radiac¢né zatézoval
pacienta. [16]

Proto idedlni radiofarmakum, je to, které je mozné pfipravit na oddéleni
nukledrni mediciny bez nutnosti jeho transportu. Tyto RN maji polocas kratsi
neZ nékolik hodin a pfipravuji v generatorech. V CR rozeznavame tii typy

diagnostickych generatorti Mo-*"Tc, 81Rb-81mKr a **Ge-**Ga. [16]

4.1.3 Energie

V soustavé SI je jednotkou energie joule (J). Pro porovndni energii zareni,
je pouzivana vedlejsi jednotka eV (elektronvolt). Pfevodni vztah je roven 1leV =
1,602.10% J. Castéji jsou pouzity nasobné keV (kiloelektronvolt) nebo MeV
(megaelektronvolt). [16]

Diagnosticky zafi¢ by mél mit energii v rozmezi od 30keV do nékolika set
keV. Nizké energie by byly pfili§ pohlcovany tkani pacienta a zvySovaly by jeho
radiacni zatéz. Vysoké energie by naopak zhorSovaly kvalitu provedeného
vySetfeni. Fotony by byly natolik pronikavé, Ze by snadno prochdzely stinénim
detektorti, septy kolimatort a i scintilaénim krystalem. Nedochazelo by ke
spravnému selektovani vhodnych fotont a tim by se sniZila rovnéz citlivost
detektorti. U scintigrafie se pohybujeme nejcastéji v rozmezi energie 100-
200keV. PETova zafice maji jasné danou energii 511keV. [16]

Lécba beta zafi¢i neni nijak zvlasté ohraniend, zde se bavime o

energiich samoziejmé vyssich — od nékolika set keV do 2,7MeV. [16]
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4.1.4 Aktivita

Aktivita je stfedni pocet premén daného vzorku radionuklidu za
jednotku casu. Jeji jednotkou je 1 Becquerel (Bq). Ten odpovida jedné preméné
za jednu sekundu. Pouzivané jsou opét jednotky ndsobné — kBq, MBq, GBq.
Drivéjsi jednotka byla pojmenovana na pocest zeny, ktera zasvétila sviij Zivot
védé, Marii Curie. S touto jednotkou se Ize stdle setkat, zvlasté pak ve starsi
literatufe. Pfevodni vztah je 1Ci (curie) = 37GBq. [16]

Vyssich aktivit se dostava v 1écebné sfére nuklearni mediciny. Zde se
muze jejich aktivita pohybovat faddové az do jednotek GBq. Diagnostickeé zarice
maji aktivitu ponékud nizsi. Zde se pohybuje v rozsahu kBq az po stovky MBgq.
[16]

Aktivita klesa exponencidlné v zavislosti na case dle pfeménového zdkona.
Za jeden fyzikalni polocas klesne na polovinu, za 2 polocasy na ¢étvrtinu a za 3
na osminu atd. Od toho jsou odvozené principy radiacni ochrany. Proto pokud
je pacient naaplikovany vys$si aktivitou, je vhodné brat zvySeny zfetel na

principy ochrany — vzdalenosti, stinénim a ¢asem. [16]

4.1.5 Efektivni davka

Pro urceni pravdépodobnosti pozdnich ucinkt ionizujiciho zafeni (dale
L1Z") je stézejni efektivni davka. Efektivni davka je definovana jako soucet
soucint tkanovych vahovych faktorti wr a ekvivalentnich davek Hr
v jednotlivych organech a tkanich.

Jejim vypoctem jsme schopni porovndvat radiacni zatéz z jednotlivych

vySetfeni. [16]

E:ZWT* HT
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Tkanové vahové faktory jsou dané odliSnou citlivosti organti a tkani na IZ.
Jejich soucet je roven 1,0. Jednotkou efektivni davky je Sv, v diagnostice se

Lidské télo je béhem vysetfeni ozafeno nestejnomérné€, tzn., Ze nékteré
tkdné nebo orgdny mohou obdrzet vyssi davku. Tkané a organy jsou ¢lenény
na ty, které jsou citlivé vtci IZ (radiosenzitivni) a na ty, které jsou vici IZ
odolné (radiorezistentni). [16]

Protoze stochastické tcinky jsou bezprahové, tzn., Ze se pii jakékoliv
davce mohou projevit, je dlilezitd znalost efektivni davky, aby mohla byt

provedena opatfeni pro zajisténi ochrany pred témito ucinky. [16]

4 .2Fyzikalni vlastnosti radionuklidd pouzZivanych
pfi somatostatinové receptorové scintigrafii

Tabulka 1 - Fyzikalni vlastnosti RN

RN aktivita |polocdas rozpadu |typ zareni energie
99M ¢ 700MBq |6 hodin y zari& 140keV
1R 180MBq |67h y zati¢ + el. zachyt |245keV,171keV
®8Ga 200MBq |67, 71min B+ zafi& S51lkeV

Z tabulky vyplyva, Ze jsou zde zastoupena dvé SPECTova a jedno PETové
RF, odvozeno od typu zafeni. Kdy ®Ga je pozitronovy zafi¢, *Tc je gama zafic
a 'In je kombinovany gama-beta zafic.

Jejich aplikovana aktivita se pohybuje v fadu stovek MBq. *™Tc ma aktivitu
700MBq, "'In ma aktivitu 180MBq a ®Ga ma aktivitu 200MBq. Energie zafeni
lze délit na jednoslozkové a dvouslozkové. Jednoslozkové jsou %Ga o energii
511keV a *™Tc o energii 140keV. Dvouslozkové je 'lIn o energiich 245keV a
171keV.
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Poloc¢as premény je rtiznorody, RN délime na kratkodobé a dlouhodobé.

Kratkodobé jsou ®Ga s polocasem 67,71 min a

Dlouhodobé je !'In, ktery ma polocas 67 hodin.

4 .3Cena

Jeden ze stézejnich bodti ve vybéru radiofarmaka je také cenova dostupnost.

radiofarmak

Data jsou pfejimdna z vefejné dostupnych dokumentt Statnim tstavem pro

“mTc s polocasem 6 hodin.

kontrolu 1é¢iv (déle ,SUKL”). Zaméfuji se predevim na popis SomaKitu, ktery

je na nasem tizemi novym radiofarmakem zavedenych do klinického provozu

teprve minuly rok.

Tabulka 2- tihrada za IMBg RF

RF kalkulovana cena RF [kc] | ¢as RF (kE) [vybaveni (kE) | rezie (k¢) | uhrada (kc)
Octreoscan 232,8 3,48 2,75 2,98 242,01
Tektrotyd 17,43 0,47 1,15 0,4 19,45
SomakKit 228,16 2,15 4,39 2,33 237,03

Z tabulky ¢. 2 1ze vydist, Ze finan¢ni naklady se u jednotlivych RF vyrazné lisi a

jsou do jisté miry ovliviiovany fadou faktorti, jako jsou (materidlové naklady,

biologicka kontrola, nartist mezd atd.). Celkova tihrada je zde v tabulce uvedena pro

1MBq.

Tabulka 3- cena za 1 vysetieni

RF Aktivita 1MBq (K¢) [1 vysetreni (KE)
Octreoscan 190 242,01 45 981,90
Tektrotyd 700 19,45 13615,00
SomakKit 200 237,03 47406,00

Cena za jedno vySetfeni je vypoctend pies tidaj 1IMBq * aplikovana aktivita.

Cena za 1 vySetfeni octreoscanem je 45 952 K¢, tektrotydem je 13 601 K¢,

somakitem

je 45 632 K&,
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5 VLASTNI PRAKTICKA CAST

V této casti mé bakalarské prace jsem se zaméfila na sbér dat pomoci
dotazniku (viz pfiloha 1), ktery je zaméfen na dostupnost zobrazeni
neuroendokrinnich tumort pomoci RF pro somatostatinovou receptorovou
scintigrafii. V ramci semestralnich praxi ve Fakultni nemocnice Plzen (dale ,FN
Plzen”), Fakultni nemocnice Motol (dale ,,FN Motol”) a Vseobecna fakultni
nemocnice (dale ,VFN) v Praze jsem se seznamila s provedenim vysetfeni
pomoci mnou posuzovanych RF. Sbér dat pro zhodnoceni radia¢ni zatéze a

vy¢tu nejcastéjsich indikaci k vySetfeni byl proveden ve VEN v Praze.
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6 METODIKA

Dotaznikové Setfeni se vénovano dostupnosti radiofarmak v Ceské
republice. Dotaznik jsem dne 14.04 2020 rozeslala na 43 oddéleni nukledrni
mediciny. Do 12.05 2020 na néj reagovalo 25 pracovist, z ¢ehoz 9 tento typ
vySetfeni neprovadi. Proto, abych méla mozZnost vytvofit pfehled ve formé
mapy Ceské republiky, jsem dohledala pfes nemocni¢ni internetové stranky,
jakd radiofarmaka se pozivaji na zbyvajicich pracovistich, které mi dotaznik
nevyplnily (18). Otazky v dotazniku byly také zaméfené na zjiSténi roku
zavedeni jednotlivych radiofarmak do klinického provozu a pocet vySetfeni
danym radiofarmakem za rok 2019. Soucasti byly i otazky vypisovaci tykajici se
preference daného radiofarmaka.

Ve FN Motol pouzivaji kamery Symbia Snebo hybridni gamakamery
Symbia T a I firmy Siemens, které jsou vybaveny kolimatory pro nizké energie
s vysokym rozliSenim (LEHR) pfi pouziti *Tc-Tektrotydu a kolimatory pro
stfedni energie (MELP) prfi vySetfeni pomoci "In-Octreoscanu. Ve VFN v Praze
se uvedena vySetfeni provadi pomoci gamakamer INFINIA, INFINIA
HAWKEYE a INFINIA HAWKEYE 4 od vyrobce GE Medical Systems MR.
Pouzivané kolimatory jsou MEGP. Ve FN Plzenn pouzivaji PET/CT Biograph
mCT-X 4R a PET/MRI Biograph mMR (3 Tesla) od firmy Siemens.

VySetfeni po aplikaci jednotlivych radiofarmak se provadéji nasledujicim
zpusobem:

Octreoscan
Pfiprava

Pokud pacient podstupuje nékterou z terapii somatostatinovymi analogy, je
nutné jeji vysazeni po urcitou dobu. U sandostatinu by to mélo byt na 3 dny. U

lanreotidu na 3 tydny a u somatulin na 6 tydnii. [17]
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Pacient by den pfed vySetfenim mél jist pouze lehéi stravu. V den vySetfeni
by mél byt nala¢no. Dovolené je pit. Zvysit svijj prijem tekutin se doporucuje
hlavné po aplikaci radiofarmaka. To aplikujeme intraven6zné. Po prvnim
snimdni se muze pacient najist. [17]

Nasledné je pacient poslan se vymocit a pozadan, aby si odlozil veSkeré
kovové véci (pasky s kovovymi prezkami), fetizky, kovové mince, ndusnice. Ty
by na vyslednich snimcich vytvofili artefakty a zhorsSili by kvalitu celého
zobrazeni. Nasledné se pacient polozi na zada a stahne si do poloviny stehen

své kalhoty. [17]
Provedeni vySetfeni

K akvizici pouzivdme kolimator pro stfedni energie MELP a dale mame
nastavené 2 fotopiky (A, B). Fotopik A ma energii 274keV a fotopik B energii
172keV.

Prvni snimani provaddime po 4 az 6 hodinach od aplikace. Je to statika
v oblasti bficha a panve a nasledny SPECT ve shodné oblasti. Nabér impulsti
provadime v pfedozadni i obou bocnych projekcich. Vysetfeni trva zhruba 10
minut, nebo se ukonéi po nasbirani 1000 kcts (time of counts). Jednd se o pocet
nasbiranych impulsti. [17]

Druhé snimani provadime za 24 hodin. Tentokrat jde o statiku v oblasti
bficha a panve nebo celotélové sniméani (dale ,WB*”) v rozsahu od vertexu po
inquiny a doprovodny SPECT, nebo SPECT/CT. O tom, ktery postup se zvoli,
rozhoduje v z4sadé lékar.

Posledni snimani mtize byt provedeno za 48 hodin. O tom, zda se provede,

rozhoduje pouze lékaf. [17]
Tektrotyd

Pfiprava pacienta
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Pokud je pacient lécen somatostatinovymi analogy, je dtlezité, aby je pred
vySetfenim vysadil. Lécbu oktreotidem neuzival podobu 3 dni a somatulin

aplikovany sc., vynechal po dobu 6 tydnt. [18]

Tak jako u ostatnich typt vySetfeni je dulezité po aplikaci RF zvysit pfijem
tekutin. Protoze pouzité radiofarmakum ma dlouhy polocas rozpadu, je vhodné
to dodrzet alespon 2 az 3 dny, kdy dojde ke zmensSenti jeho aktivity na polovinu.

Protoze je zde jedna z moznych indikaci NET v oblasti gastrointestinalniho
traktu, pacientovi poddme laxativa. Zamezime jeho podani v pfipadé, pokud
pacient trpi prjmem. [18]

Pfed vySetfenim je pacient poslan se vymocit a pozadan, aby si odlozil
veSkeré kovové véci (pasky skovovymi prezkami, fetizky, kovové mince,
nausnice). Ty by na vyslednich snimcich vytvofili artefakty a zhorsili by kvalitu
celého zobrazeni. Nasledné se pacient polozi na zdda a stdhne si do poloviny

stehen své kalhoty. [18]

Provedeni vySetfeni

K akvizici pouzivame kolimator pro nizké energie LEHR a dale mame

nastaveny fotopik o energii 140keV.

Prvni snimani provadime po 1 aZ 2 hodinach od aplikace. Jde o statiku a
SPECT v oblasti bficha. Nabér impulsti provadime v pfedozadni i obou
bocnych projekcich. VySetfeni trva zhruba 5 minut. [18]

Za 4 hodiny se provadi celotélové snimani (WB) SPECT, nebo SPECT/CT
v oblasti, kterou urci 1ékat. Tzn., ze se udéla celotélova scintigrafie a nasledné
SPECT hlavy, krku, hrudniku a bficha. Dale zalezi na 1€kafi, kterou oblast chce

doplnit CT vysettenim. [17]
Somakit

Pfiprava pacienta
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Pokud pacient uzivda lécbu somatostatinovymi analogy, mélo by se
vySetfeni provést pred jejim dalSim poddnim. Mohlo by totiz dochazet ke
snizeni afinity somatostatinovych receptorti. Z toho divodu by nalez mohl byt

zkresleny. [19]

Pacient prichdzi na vySetfeni nala¢no. Pfed jeho zacdatkem by mél vypit
1000 ml Mannitolu, zavede se mu kanyla pro aplikaci KL a také aplikuje RF.
Tak jako u ostatnich typu vySetfeni je vhodné po aplikaci RF zvysit pfijem
tekutin. [19]

Pred vySetfenim je pacient poslan se vymocit a pozaddan, aby si odlozil
veSkeré kovové véci (pasky skovovymi prezkami, fetizky, kovové mince,
nausnice). Ty by na vyslednych snimcich vytvofili artefakty a zhorsili by kvalitu
celého zobrazeni. Nasledné se pacient polozi na zdda a stahne si do poloviny

stehen své kalhoty. [19]

Provedeni vySetfeni - PET/CT

Prvni snimani provadime po 50 az 90 minutdch od aplikace. Jde o
celotélové snimani (WB) od baze lebni po inquiny. Zacina se zhotovenim CT.
Prvni provadime topogram. Nasledné provedeme snimdni v arteridlni a
venodzni fazi za podani jodové KL rychlosti 3 ml/s. Nasledné z axialnich fezt
zrekonstruujeme sagitdlni a korondlni rovinu. Nasledné se provadi PET
obvykle 6 stoli tzv. BEDS. Jedna postel trva zhruba 2,5 min. Doba vy3etieni se

pohybuje okolo 20-30 minut. Nasledné se provadi iterativni rekonstrukce. [ 19]

Provedeni vySetfeni - PET/MRI

Prvni snimani provadime po 50 aZ 90 minutach od aplikace. Akvizice dat
probihd technikou step and shoot. Rozsah celotélového snimani odpovida

rozsahu od baze lebni po inquiny. Simultdanni nabér dat probiha v 5 polohach
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skenovani. Délka jedné polohy je 3- 5 min, po tu dobu se nabird MR sekvence se
soucasnou akvizici PET. Délka vySetfeni se odhaduje na zhruba 45min az 1

hodinu. [19, 23]

Soubor pacientti byl vytvoren z 20 po sobé jdoucich pacientti ve VEN v

Praze vySetfenych v roce 20109.
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7 VYSLEDKY

7.1Dotaznik - Dostupnost radiofarmak CR

Vystupem dotaznikového Setfeni je pfedeviim mapa Ceské republiky (dale
,CR”) znazortiujici zastoupeni jednotlivych radiofarmak na pracovistich

nuklearni mediciny.

e Nemocnice, kde tento typ vysSetfeni neprovadi —jsou cervené
e ty, kde se provadi vySetfeni Tektrotydem — jsou mentolové zelené

e ty, kde se provadi vySetfeni Octreoscanem —jsou fialové

e ty, kde se provadi vySetfeni SomaKitem — jsou olivové zelené

Obrdzek 9 - Zastoupeni jednotlivijch RF v CR

Z mapy jasné vyplyva, ze z celkového poctu 43 oddéleni nukledrni mediciny
jich je 28, které provadi somatostatinovou receptorovou scintigrafii (dale
,SRS”), 5 pracovist pouziva pouze tektrotyd, 12 pracovist pouziva pouze
octreoscan, 2 pracovisté, somakit nebo octreoscan a 9 pracovist, ktera voli mezi
tektrotydem nebo octreoscanem. V Libereckém a Jihoceském kraji tento typ
vySetfeni neprovadi.
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Dalsi data uvedena v tabulce ¢. 4 zahrnuji tidaje z 16 pracovist, kterd vyplnila
dotaznik a vySetfeni provadi. DalSim vystupem je graf, ktery se tyka
orienta¢niho poctu vysetfeni jednotlivymi radiofarmaky za rok 2019. Tento typ

grafu jsem zvolila proto, aby bylo ndzornéjsi jakou cast z celkového poctu (643)

vySetfeni je provadéna jednotlivymi radiofarmaky.

Tabulka 4- pocet vysetieni danymi RF

pofadi [nemocnice Radiofarmaka pocet vySetreni v v ey s
R Pocet vysSetreni za rok
1 [FNkv o @] o I 2019
2. [KKN, as. 2 |5 0 7
431 S\TNM 3o 2% 127 g ;z Somakit- TOC (7,5%)
5 |MouU R | 0| 2 61
6. |FN Motol 1 | B o 74 octreoscan (34 %)
7. |FNHK A | 9] 0 70
8. [nem.HB 0 26 0 26 tektrotyd (58,5 %)
9. UHnem. 5 0 0 5
10.  |MnUnL B |0 0 3
1. |FNO 1 | 8| 0 89
12.  |OnK 0 24 0 2 Graf 1 - Pocet vysetieni za rok 2019
13 |[VFN 6 | 11| 0 77
14, |FNP 5 10 2 25
15, [CNMP 0 |4 | 0 4
16. |Chn 2 |0 0 Iy}
Celkem 28 | 376 | 49 643

KKN - Krajska karlovarska nemocnice, a. s., nem. HB - nemocnice Havlickiiv Brod, UH
nem. — uherskohradistskd nemocnice a.s., MnUnL — Masarykova nemocnice v Usti nad
Labem, FNO — fakultni nemocnice Olomouc, OnK-oblastni nemocnice kolin, FNP — FN
Plzenn,CN

Nejvice je zde zastoupeny tektrotyd s 58,5 % a, se svymi 376 vySetfenimi.
Octreoscan je zde zastoupeny s 34 % se svymi 217 vySetfenimi. Nejméné je zde

zastoupen somakit s 7,5 % a se svymi 49 vySetfenimi.
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Octreoscan — zavedeni do klinického provozu

Octreoscan bylo prvni RF, které se zacalo v souvislosti s NET problematikou
pouzivat. Neni proto divu, Ze jeho vyskyt v ¢eskych nemocnicich saha tudiz do
konce 20. stoleti. Prvné ho uvedli do klinického provozu ve Fakultni nemocnice
Hradci Kralové (dale ,FNKV*”) a Slezska nemocnice v Opavéeé (SNO) roku 1996.
O rok pozdéji jej zacala pouzivat Oblastni nemocnice Kolin. Nasledujici rok jej
zacali pouZivat také ve FN Motol. Masaryktiv onkologicky tistav (dale ,MOU*)
v Brné jej zavedl do provozu v roce 2000. Karlovarska krajskd nemocnice se
zadlenila roku 2003. V roce 2004 jej zavedli i na Fakultni nemocnice Kralovské
Vinohrady (dale ,,FNKV*”) v Praze. V roce 2005 se pripojili dal$i dvé nemocnice
a to VEN a Masarykova nemocnice v Usti nad Labem. O 3 roky pozdéji, tzn.
vroce 2008, se zacal pouzivat také ve FN Plzeni a nemocnici v Havlickové
Brodé. Dale se pfipojily v roce 2010 dal$i 2 nemocnice a to Pardubicka a
Zlinska. V roce 2015 pfibyly posledni a to Centrum nuklearni mediciny (dale

,CNM") a Ustfedni vojenska nemocnice (dale ,,UVN”) v Praze.

Tabulka 5- Zavedeni octreoscanu na oddéleni

Rok nemocnice
1996 [FNHK, SNO
1997 |[Oblastni nemocnice Kolin
1998 [FN Motol
2000 (MOUv Brné
2003 [Karlovarska krajskda nemocnice Karlovy Vary
2004 |FNKV
2005 [VFN, Masarykovan nemocnice v Usti nad Labem
2008 |FN Plzen, nemocnice v Havlickové Brodé
2010 |Nemocnice Pardubice a Zlin
2015 |CNM, UVN
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Tektrotyd — zavedeni do klinického provozu

Prvni nemocnice, které zacaly vyuzivat tektrotyd, byla FN Motol, FNKV a
nemocnice v Havlickové Brodé. Stalo se tomu tak v roce 2011. V nasledujicim
roce 2012 se k nim pfidala Fakultni nemocnice Olomouc (dale ,FNO”). Dalsi
rok se pridala SNO. V roce 2014 nésledovala FNHK. O rok pozdé&ji CNM
v Praze. V roce 2017 pfibyla Oblastni nemocnice Kolin. Dalsi rok se k nim
pfipojila Karlovarska krajskd nemocnice. A minuly rok tuto sestavu doplnila

VEN.

Tabulka 6- Zavedeni tektrotydu na oddelent

Rok nemocnice
2011 |FN Motol, FNKV, nemocnice v Havlickové Brodé
2012 [FNO
2013 [SNO
2014 |FNHK

2015 [CNMv Praze

2017 |Oblastni nemocnice Kolin

2018 |Karlovarska krajskda nemocnice Kolin
2019 |VFN

SomaKit-TOC - zavedeni do klinického provozu

Nejvétsi senzaci pro vySetfeni NET na bdzi analogi somatostatinovych
receptorti je nepochybné SomaKit. Ceska republika se mtiZe py$nit hned dvéma
pracovistémi (MOU a FN Plzen), kde se pouziva. Jak je z grafu zjevné, obé

pracovisté jej zavedli ve stejném roce a to roku 2019.

Preference radiofarmaka na pracovistich

Jsem toho ndzoru, Ze pouhy sbér dat zastoupeni jednotlivych radiofarmak
ve vSech zdravotnickych zafizeni, by nebyl uplny. Nebot valna vétSina
nemocnic pouziva octreoscan, tektrotyd nebo somakit z urcitého duvodu.

Jednotlivé zastoupeni preferovaného RF je zndzornéno ve vyse¢ovém grafu.
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Preferované radiofarmakum

m Tektrotyd (53%)
B Octreoscan (35, 2%)
= Somakit- TOC (11,8)

Graf 2- Preferované radiofarmakum

Z grafu je patrné, Ze je z celkového poctu vysetfeni je nejvice zastoupeny
Tektrotyd (8), dale Octreoscanu (6) a SomaKitu- TOC (2). Dale jsem shrnula
odtivodnéni jednotlivych nemocnic, ktera jsem rozdélila do 3 skupin, dle
preferovaného radiofarmaka. Nasledné vytvofila 3 grafy, ve kterych jsem se

snazila tyto nasbirané skutecnosti rozdélit do kategorii.

Octreoscan
e Pacienti, ktefi jsou na 1é¢bé analogy somatostatinu a méli vstupni
vySetfeni octreoscanem maji kontrolni vySetfeni téZ octreoscanem z
dt@ivodu srovnani. Novi pacienti jsou vySetfovany tektrotydem.
e Mnoho vySetfeni na naSem oddéleni neni, spise pouZzivame PET
e Umoznuje delsi dobu snimdni, dale neni nutné vysadit lécbu analogy
somatostatinu. M4 nizsi riziko vedlejsich ucinkt. Nevylucuje se prilis

do traviciho traktu.
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4.5

3.5 A

2.5 A

1.5 -

0.5 -

B neni nutné vysazeni léCby
analogy somatostatinu

B malo vysetieni (na objednani)

B moznost porovnani efektu lécby
s predchozimi snimky ze
stejného vysetreni

m delsi doba snimani

H nevylucuje se tolik do traviciho
traktu

B mensi riziko vedlejsich ucinkl

octreoscan

Graf 3- Odiivodnéni preference Octreoscanu

Tektrotyd

Znaci se “™Tc, coz znamend nizsi radiacni starosti s odpadem a
pohodInéjsi snimkovani (bez vymeény kolimatorti, vySetfeni obvykle
trva maximalné 1 den), nizsi cena.

Vysoka kvalita obrazu, rychlejsi proveditelnost vySetfeni v porovnani
s ostatnimi

Vétsi kontrast nddor/pozadi, mensi radiacni zatéz pro pacienta, pfi
SPECT/CT s kontrastem vétsi senzitivita i specificita vySetfeni nezli
octreoscan. PET radiofarmaka bych preferoval, nemame PET a
dostupnost radiofarmaka je omezena.

Tektrotyd, srovnatelné piesné vysetteni, rychlejsi, s mensi radiacni
zatézi pacienta radiacni zatéZzi a levnéjsi pro systém zdravotnich
pojisténi.

tektrotyd - nizsi radiacni zat€z, jednodenni protokol
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6
M nizsi cena (z hlediska
5 systému zdravotnich
pojisténi)
4 - M bez nutnosti vymény
kolimatoru
3 m vysoka kvalita obrazu (vyssi
kontrast nador/pozadi), s KL
2 - vétsi senzitivita a specificita
rychlejsi vySetieni oproti
octreoscanu (jednodenni
17 protokol)
B menSi radiacni zatéz
0 - pacienta
tektrotyd

Graf 4- odiivodnéni preference Tektrotydu

SomaKit-TOC

e radic¢ni zatéz, kvalita zobrazeni, distribuce RF

Dtivod zruSeni vySetfeni Octreoscanem na pracovistich

Zamysleni se nad touto problematikou bylo zformulovdno do jedné
z otazek, ktera byla soucasti dotaznikového Setfeni. Iniciator toho vseho bylo
zjiSténi, Ze pracovisté, na kterém jsem méla sbirat data od listopadu/prosince
2019, trvale preslo na tektrotyd. Odpovédi od pracovist jsem opét uvedla
v bodech.

e Cena

e indikace k vy3etfeni jsme neomezili, jen klesl jejich pocet na minimum

e Vyssi radia¢ni zatéz, vyssi cena, nutnost objedndni pro kaZzdého
pacienta ( ®™Tc mame stdle), mensi komfort pro pacienta i pracovniky
pfi snimkovani (2-3 dny + vymeéna kolimatort), skladovani odpadu.

e nizsi kvalita obrazu, ¢asova naroc¢nost, radiacni zatéz

e dostupnost somakitu
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7.2Radiacéni zatéz

V tabulce ¢. 7 jsou uvedené odhady efektivnich davek pro jednotliva RF,

kterd jsem cerpala z Mistnich diagnostickych referen¢nich trovni (déle

,MDRU") a p¥ibalového letaku od somakitu. Tento tidaj ndm slouzi ke zjisténi

radiacni zatéZe pacienta. Vysledky jsou zapsany do tabulek ¢. 7 a 8.

Tabulka 7- odhady efektioni diavky z radiofarmak

RF odhad efektivni davky [mSv/MBq]
Octreoscan 0,05
Tektrotyd 0,0054
Somakit 0,021

Tabulka 8- Radiacni zdtéz z vysetieni Tektrotydem (VFN)

Poradi |Pohlavi |A[MBq] |m [kg] E [mSv]
1 M 195 90 9,75
2 M 158 56 7,9
3 M 178 98 8,9
4 M 184 85 9,2
5 M 190 81 9,5
6 M 183 62 9,15
7 M 189 110 9,45
8 M 190 93 9,5
9 M 184 82 9,2
10 Z 190 95 9,5
11 M 182 90 9,1
12 M 188 84 9,4
13 M 190 87 9,5
14 M 186 83 9,3
15 VA 194 100 9,7
16 VA 187 74 9,35
17 Z 150 75 7,5
18 Z 179 59 8,95
19 Z 185 99 9,25
20 Z 188 72 9,4
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Souboru dvaceti pacientti z VFN Praha (Octreoscan) byla aplikovana aktivita

v rozmezi od 150 MBq do 195 MBq. Proto efektivni davka se pohybuje

v rozmezi od 7,9 do 9,7 mSv. U dalSich RF jsem vychézela z predepsané

aplikované aktivity v Mistnich radiologickych standardech (dale , MRS").

Ve FN Motol (Tektrotyd) aplikuji vSem pacientiim stejnou aktivitu, tzn.

700MBgq. Efektivni davka tak ¢ini u 70 kg vaziciho pacienta 3,5 mSw.

Ve FN Plzen se aplikovana aktivita SomaKitu pohybuje mezi 100-200MBgq.

Efektivni davka tak ¢ini 4,2 mSv pfi aplikaci 200MBgq.

7.3Nejcastéej

v 7

Si indikace

Potfebnd data jsem cerpala ze souboru 20 pacientt VFN Praha. Ze
shromdazdénych dat je vytvorena tabulka ¢. 9.

Tabulka 9- nejcastéjsi indikace

poradi| pohlavi vék lokalizace NET vysSetreni Indikace
1. M 64 let jejunum, postizené LU O (2017,2019) stav po resekci, staging
2. M 77 let Zaludek, meta ve skeletu Vv stav po resekci, staging
3. M 47 let nejasné, meta v jatrech O (2019) hledani prim. nadoru
4. M 46 let bez akumulace SR Vv prdjmy nejasné etiologie
5. M 40 let karcinoid plic Vv stav po resekci, staging
6. M 60 let hlava pankreatu, meta v jatrech \Y% staging
7. M 58 let karcinoid ilea, meta v jatrech O (2015, 2017, 2019) stav po resekci, staging
8. M 70 let pankreas, meta v jatrech O (2014, 2017, 2019) staging
9. M 30 let pankreas, meta ve skeletu O (2018, 2019) staging
10. Z 51 let tenké stfevo,meta v jatrech O ( 2018, 2019) stav po resekci, staging
11. M 63 let karcinoid plic, nador. duplicita (prostata O (2017,2019) staging
12. M 57 let neznama \Y karcinoidovy syndrom
13. M 68 let neznama Vv hledani prim. nadoru
14. M 74 let duodenum, meta v jatrech Vv staging
15. z 65 let karcinoid plic (resekce) O (2019) stav po resekci, staging
16. z 84 let ileum, meta jatra Vv stav po resekci, staging
17. z 80 let karcinoid appendixu O (2018, 2019) stav po resekci, staging
18. z 71 let typicky karcinoid plic O (2017, 2019) zhodnoceni efektu |é¢by PRRT
19. z 77 let karcinoid plic \Y/ po resekci &asti plice
20. z 57 let mezogastria, meta v jatrech O (2019) staging

V tabulce ¢. 9 se vék vysetfovanych osob pohybuje v rozmezi od 30 do 84 let.

Pacienti jsou rozdéleni na skupinu do 45 let (2), skupinu do 65 let (10) a skupinu

nad 65 + (8). Zastoupeni muzti (13) pfevazuje zastoupeni Zen (7).
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V tabulce jsou nejvice zastoupeny GEP-NET (11). Ty se nejcast€ji nachazi v
tenkém strevé (5), dale pankreatu (3), appendixu (2) a zaludku (1). Druhou
nejvice zastoupenou formou NET jsou nddory v oblasti dychaci soustavy (6).
V mensi mife jsou zde zastoupené také suspektni NET, které se béhem
vySetfeni nepodafilo lokalizovat (3). Metastatické postiZzeni je pritomné u 11
pacientti.

Tento typ vySetfeni podstoupilo opakované 11 pacientli, pro zbylych 9

pacient(i bylo vySetfeni vstupni.

Diagnodzy

B NET (GIT + pankreas)
m NET DS

M neznamy prim. nador

Graf 5- Nejcastéjsi diagnozy NET

Pro celkové shrnuti jsem vytvofila tento graf, ze kterého je zfetelna prevaha
neuroendokrinnich nddorti nachéazejici se voblasti GIT a pankreatu.
Procentuelné tomu pfipadd 55 %. Karcinoidy lokalizované v plicich jsou zde
zastoupené ve 25 %. Primdrni nadory, u kterych nedokazeme urcit lokalizaci,

jsou zde zastoupené ve 20 %.
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8 DISKUZE

Vramci svého dotaznikového Setfeni jsem se zaméfila na zjiSténi
dostupnosti RF, kterd jsou tvofend analogem somatostatinu a znacena RN.
Z grafu ¢. 1 je patrné, Ze v CR je nejvice zastoupen Tektrotyd (58,5 %), dale
Octreoscan (34 %) a nakonec SomaKit-TOC (7,5 %). Je diilezité si uvédomit,
Ze z 28 pracovist, kterd se zabyvaji touto metodou, vyplnilo dotaznik pouze
16 pracovist. Z toho divodu vysledna data nejsou tiplna a nejspis by se lisila
pfi ziskdni vSech odpovédi od nemocnic.

Prevaha poctu vysSetfeni Tektrotydem mtize byt ponékud zavadéjici.
Nemocnic, které pouzivaji pouze Tektrotyd (5), je v porovnani s témi, které
pouzivaji pouze Octreoscan (12), méné. Jsou také ale pracovisté, ktera
provadéji vysetfeni pomoci Octreoscanu i Tektrotydu (9).

Pokud se na tuto skute¢nost podivame z jiného thlu pohledu, zjistime, ze
vyssi pocet vySetfeni Tektrotydem, mize byt ovlivnén vicero diivody. Jednak
nizkou poptavkou po tomto typu vysetfeni v okrese ¢i kraji, nebot jak je
uvedeno v teorii, tyto nadory jsou malo vyskytujici se skupinou zhoubnych
novotvart.

Ztoho ditvodu by mél byt tento typ vySetfeni smérovan na
specializovana pracovisté, kde s nimi maji lékafi zkuSenosti. Jak je vidno,
z tabulky ¢. 4, nejvice vySetfeni Octreoscanem (66) bylo provedeno ve VEN,
nejvice vySetfeni Tektrotydem (88) bylo provedeno ve FNO a nejvice
vySetieni SomaKitem (29) bylo provedeno v MOU v Brné. Mens$i nemocnice
ve vét§iné pfipadl provadi minimum vySetfeni Octreoscanem.

Také to ale mize byt zapfi¢inéno dostupnosti samotného RN.
Technecium je nejzastoupenéjsim RN na oddélenich NM. Jeho vyhodou je, Ze
se nemusi dovazet, nebof je pfipraven z *™Tc- Mo generatoru.

Nejméné vysetteni bylo provedeno SomaKitem-TOC. To je z velké casti

zapri¢inéno jeho zavedenim do klinického provozu v roce 2019 a také jeho
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omezenou dostupnosti na dvé pracovisté v CR. Dle oficidlnich nemocni¢nich
stranek se v Libereckém a Jihoceském kraji tento typ vySetfeni neprovadi.

Z tabulky ¢. 5 vyplyva, Ze Octreoscan byl zaveden do klinického provozu
poprvé ve FNHK a SNO, v roce 1996 tzn., Ze je uz 24 let v provozu. Tyto
nemocnice by mély mit nejvice zkuSenosti se zobrazenim NET. Samozfejmé, Ze i
ostatni nemocnice jako je FN Motol a MOU v Brné maji jiz letité zkusSenosti.
Zajimavosti je, Ze tyto nemocnice stale, nyni uz v omezené mife, pouzivaji
Octreoscan.

Z tabulky ¢. 6 vyplyva, ze Tektrotyd byl zaveden do klinického provozu
poprvé ve FN Motol, FNKV a nemocnici v Havlickové Brodé, v roce 2011 tzn.,
Ze je uz 9 let v provozu. V porovnani s Octreoscanem je jeho doba ptisobnosti
dvakrat kratsi.

SomaKit-TOC byl zaveden do klinického provozu na obou pracovistich
v roce 2019. Tim, Ze s nim pracovisté nemaji letité zkuSenosti, stale neopustili
od Octreoscanu.

Graf ¢ 2 udava preference ve volbé RF. Graf ¢. 3 je zaméfeny na
preferenci Octreoscanu na pracovistich NM, ta mne castecné prekvapila. RF
preferovali predevSsim mensi nemocnice, které za rok nemaji takovy pocet
vySetfeni jako nemocnice fakultni a uvadély to jako jeden z hlavnich divodi.
DalS$imi zminénymi benefity bylo mensi riziko vedlejsich ucink{i, omezené
vyluéovani RF do trdviciho traktu, porovnani efektu lécby s predchozimi
snimky ze stejného vySetieni.

Nékteré z nemocnic odpovédély, Ze se nemusi vysadit lécba analogy
somatostatinu pred vySetfenim a také, Ze je pro né vyhodnéjsi delsi doba
sniméni, coz odpovid4d ndrodnim radiologickym standardim. Ve FN Motol a
VEN v Praze vSak dle MRS vysazeni doporucuji nebo doporucuji vySetfeni
provést tésné pred planovanym poddnim somatulinu.

Graf ¢. 4 udava preference Tektrotydu na pracovistich NM. Vétsina
nemocnic pokldda za benefity mensi radiacni zatéz, rychlejsi provedeni
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vySetteni, vysokou kvalitu zobrazeni a niZsi cenu v porovndni s Octreoscanem a
Tektrotydem. Tomu odpovidaji i data zjisténd mnou (viz tabulka ¢. 3). Dale je
uvadéna jednou z nemocnic, Ze neni nutnad vyména kolimatoru, jako je tomu
v piipadé Octreoscanu. S témito benefity bezpochyby souhlasim, nebot se mi
potvrdila nasbiranymi daty z pracovist.

Soucasti dotaznikového Setfeni byla také otdzka tykajici se duavodu
zruSeni Octreoscanu na pracovistich. Ten byl v 90. letech prvnim RF zaloZenym
na bazi znaceného analogu somatostatinu, které slouzilo k zobrazeni NET. V
dnesni dobé se objevuji RF zaloZend na stejném principu, kterd maji pfinosnéjsi
parametry a jsou cenové dostupnéjsi. To byly hlavni diivody nemocnic vedouci
ke zruseni Octreoscanu na pracovistich. Dale je zminéna nutnost objednani RF
pro jednotlivé pacienty dopredu, vyména kolimatoru, skladovani odpadu,
¢asova narocnost vysetfeni a dostupnost SomaKitu-TOC.

Dostupnost téchto typtt RF v CR je odligné v porovnani se zahrani¢im,
nebot ty se zaméfuji na radiofarmaka PETova. Podil PET vysetfeni v CR je
velmi nizky, protoze je stale dostupnéjsi vysetfeni provadéné SPECT/CT. Prvni
PETové RF tohoto typu (SomaKit-TOC) bylo u nas zavedeno az v roce 2019.
PrficemZz prvni zminka o tomto RF v zahrani¢i byla jiz vroce 2007 a
to odborném cldnku Valentiny Ambrosini. Je zde zminéno, ze SPECT/CT
(Octreoscan) je zlatym standardem vySetfeni NET, ale jak jde doba dopiedu
vysetfeni PET/CT (®Ga-DOTATE) ma vyssi senzitivitu. [24]

V tabulce €. 8 jsou uvedené efektivni davky z vysSetfeni Octreoscanem. Ty
jsou v porovnani s efektivnimi ddvkami Tektrotydu a SomaKitu-TOC vyrazné
vyssi, u Tektrotydu témér trikrat a u SomaKitu-TOC dvakrat. Efektivni davka
Octreoscanu je srovnatelnd s vySetfenim CT bficha a panve. Dle Statniho tstavu
pro jadernou bezpecnost (dale ,SUJB*) je obdrzend efektivni davka v rozmezi

od 1 do 10 mSv velmi nizkym rizikem.
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ProtoZe radiacni zatéZ pacienti v nukledrni mediciné souvisi s fyzikalnimi
vlastnostmi pouzivanych radionuklidt, v diskuzi jsem se zaméfila i na tuto
problematiku. Vychdzim- li z tabulky ¢. 1, je nesporné viditelny velky posun ve
vySettovani NET. !''In, které se zacalo poprvé pouzivat, ma v porovndni
s ostatnimi RN vyrazné delsi polocas premény. V porovnani s *mTc je jeho
polocas rozpadu 10 krat delsi. Pfi porovndni !'India s %Galliem, je jeho polocas
dokonce 60x delsi.

Vyrazné se tak prodluzuje celkovy cas vySetfeni. Tato skutecnost je
patrna také pfi volbé pouzitého protokolu. Pro Tektrotyd a SomaKit-TOC se
pouzivaji jednodenni protokoly a pro Octreoscan protokol dvoudenni.

Dlouhy polocas pfemény 'In ndm na druhou stranu ukazuje i jeho
vyhody pro nemocnice, které si RF nechavaji dovazet. Z dotaznikového setfeni
také vyplyva, Ze nékteré z nemocnic ho diky dlouhému polocasu premény stale
preferuji. Lze to prirovnat ke dlouholeté zvyklosti pracovisté pouzivat toto RF
na vySetfeni NET.

Radionuklidy, které pouzivame pro SPECT, jsou "In a *™Tc. Idedlni
radionuklid definovan jako c¢isty gama zafi¢, bez doprovodného B zafeni.
Tomuto popisu jednoznacné odpovida *mTc. 'In emituje zadfeni s vysSimi
energiemi, tim zvySuje celkovou radia¢ni zatéz pacienta.

Z hlediska aplikované aktivity, SomaKit-TOC a Octreoscan maji znatelné
nizsi aplikovanou aktivitu v porovnani s Tektrotydem. U néj si totiz miizeme
dovolit aplikovat vyssi aktivitu, nebot ma kratky polocas rozpadu a také
zpusobuje pacientovi nizsi radiacni zatéz.

Z hlediska cenové dostupnosti, viz tabulka 3, je cenové jednoznacné
nejdostupnéjsi Tektrotyd. Octreoscan se SomaKit-TOC jsou na stejné cenové
relaci. To je dle mého nazoru zpusobené predevsim jeho dostupnosti na vSech
pracovistich NM, ktera provadi scintigrafii a SPECT/CT v CR.

Poslednim bodem, ktery jsem zkoumala, bylo spektrum indikaci ve VFN

Praha. Z tabulky ¢. 9 je na prvni pohled patrné, Ze nejvice pacient(i s timto
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onemocnénim se nachdzi v cilové vékové kategorii 45-65 let, proto by se dala
tato skupina oznacit za rizikovou. Ddle vyplyva, Ze indikace k vySetfeni jsou
zalozené predevsim na stagingu onemocnéni, nebo slouzi k ovéfeni moznych
metastdz po resekci nddoru. V mensSim méfitku se zde setkdvame s lokalizaci
primarniho tumoru.

Z grafu €. 5 vyplyva, Ze nejvice zastoupené jsou zde neuroendokrinni tumory
v oblasti tenkého stfeva, plic a dale pankreatu, appendixu a Zzaludku. NET
slepého stfeva jsou casto prokdzany jako ndhodny ndlez az po jejich
chirurgickém odstranéni a histopatologickém vySetfeni. Nadory pankreatu se
pomérné tézce diagnostikuji, otdzkou je zda je spravné brat v potaz jejich nizky
vyskyt v této statistice. Pfi porovnani s informacemi ze SEER programu nam
odpovida predevsim incidence NET tenkého stfeva. Lze to pfisoudit k malému

souboru pacientti.
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9 ZAVER

Zobrazeni neuroendokrinnich nadori v nukledrni mediciné nemd pouze
diagnostické ucely, ale mnohdy ovliviiuje i ndslednou léc¢bu. Pfi vySetreni
pomoci analogti somatostatinu je posuzovana jejich specifickd vlastnost, totiz
zvySend denzita somatostatinovych receptorti. Pokud je pfi vySetfeni

potvrzena, mohou byt pacienti lééeni vhodnymi analogy.

Dostupnost vySetfeni pomoci SPECT/CT je v Ceské republice dobra a k volbé
vhodné lécebné strategie postacujici. Ma hypotéza, zda vySetfeni pomoci "In-
Octeoscanu bylo nahrazeno novéjsimi radiofarmaky, nebyla potvrzena.
Octreoscan se na pracovistich stdle pouzivd, na vétSiné pracovist jiz

v omezeném poctu vySetfeni a pouze na vyzadani.

Dobrou zpravou ale je, Ze vroce 2019 se na dvou pracovistich stalo
dostupnym i vysetieni provadéné pomoci PET/CT. Diky tomu, je nyni v CR

zastoupené celé spektrum vysetfeni, jak je tomu na zahranic¢nich pracovistich.
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10SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK

ESC — primitivni pluripotentni buriky

APUD systém

NET - neuroendokrinni nddor

SEER program — surveillance, epidemiology and reset program
GIT - gastrointestindlni trakt

DS - dychaci systém

NEC - neuroendokrinni karcinom

TNM Kklasifikace — Tumor, nodes and metastasis

HIAA - hydroxyindoloctova kyselina

GEP-NET - gastroenterologicko-pankreatické neuroendokrinni naddory
MEN - mnohocetnd endokrinni neoplasie

VIP - vazoaktivni intestindlni peptid

TCs - typicky karcinoid

ACs — atypicky karcinoid

LCNEC - velkobunécny hiife diferenciovany neuroendokrinni karcinom
LU - lymfatické uzliny

SPECT - jednofotonova emisni tomografie

PET - pozitronova emisni tomografie

SSTR2 - somatostatinovy receptor 2

FDA - Food and Drug Aministration

EANM - Evropskou asociaci nukledrni mediciny

CT - pocitac¢ova tomografie

CEUS - contrast enhanced ultrasound

IOUS - intraoperative ultrasound

MRI — magnetickd rezonance

DWI - diffusion-weighted imaging

RN - radionuklid
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RF -radiofarmakum

eV — elektronvolt

keV - kiloelektronvolt

Bq — becquerel

Ci — curie

IZ — ionizujici zafeni

Wr - Tkaniové vahové faktory

Sv — sievert

SUKL - statni tstav pro kontrolu 1é¢iv

FN Plzen - Fakultni nemocnice Plzen

FN Motol - Fakultni nemocnice Motol

VEN - vSeobecna fakultni nemocnice

LEHR - nizka enegie s vysokym rozliSenim

WB- celotélové snimani

FNKYV - Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady
FN Olomouc - Fakultni nemocnice Olomouc

SNO- Slezska nemocnice v Opavé

FNHK - Fakultni nemocnice Hradec Kralové

CNM v Praze - Centrum nukledrni mediciny v Praze.
MOU v Brné - Masarykiv onkologicky tstav v Brné
UVN - Ustfedni vojenska nemocnice

MDRU - Mistnich diagnostickych referenénich trovni

SUJB - statni tistav pro jadernou bezpeénost
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14 SEZNAM PRILOH

Dotaznik

Dostupnost radiofarmak v Ceské republice pro zobrazeni
neuroendokrinnich tumort na bazi analogi somatostatinovych

receptort

1. Napiste ndzev vasi nemocnice

2. Jaka RF z uvedenych pouzivate pro diagnostiku NET?
v' Tektrotyd — *mTc
v" Octreoscan — "'In
v' DOTATE/DOTATOC - %Ga
3. Pokud pouzivate/ pouzivali jste octreoscan, v jakém roce jste ho uvedli do

klinického provozu?

4. Pokud pouzivate DOTATE/DOTATOC, v jakém roce jste ho uvedli do
klinického provozu?

5. Pokud pouzivate tektrotyd,v jakém roce jste ho uvedli do klinického

provozu?

7. Jaké radiofarmakum preferujete pfi vySetfeni NET a mtzete
popsat divody?
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8. Pocet vysSetfeni octreoscanem za rok ?
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