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Souhrn

Pozitronova emisni tomografie (PET) s pouzitim 2-[fluorin-18] fluoro-2-deoxy-D-glukézy (18F-FDG) a kombinovana
I8F-FDG PET s vypo&etni tomografii (CT) predstavuji velmi slibnou zobrazovaci metodu u nemocnych s malignimi
lymfomy. Obé metody prokazaly sviij prinos pri stanoveni 1é¢ebné odpovédi u ne-hodgkinskych lymfomu (NHL),
zvl4ste pak u difuzniho B-velkobunééného lymfomu (DLBCL). I8F-FDG PET a 18F-FDG PET/CT vyrazné zvySuji
senzitivitu a specificitu zobrazovacich moznosti pti hodnoceni lécebné odpovédi NHL ve srovnani s CT a vysledky
18F-FDG PET vySetteni byly zahrnuty do revidovanych kritérii 1é¢ebné odpovédi u malignich lymfomii. Nezavisla
prognostick4 vypovédni hodnota ¢asného 18F-FDG PET vysetreni v pribéhu 1é¢by byla jednoznaéné prokazina
u DLBCL a v blizké budoucnosti by vysledky ¢asného 18F-FDG PET mohly slouZit jako standardni voditko pfi in-
tenzifikaci terapie u rizikovych PET-pozitivnich nemocnych. Definitivni role a prognosticky vyznam 18F-FDG PET
v hodnoceni odpovédi na terapii u jinych typtt NHL zustava nedoreSena. Na druhé strané rada procesii nenadorové
etiologie (zanéty infek¢ni a neinfekéni povahy, sarkoidéza, tuberkuloza, tkafové reparacni zmény a dalsi) mize byt
zdrojem ,.faleSné* pozitivnich nalezii pri 18F-FDG PET zobrazeni. Integrovany PET/CT systém miize fadu téchto
nalezii blize identifikovat a tim vyznamné zvySit specificitu vySetieni.

Kli¢ova slova: 18F-FDG PET, PET/CT, lymfom, 1é¢ebna odpovéd’

Summary

Papajik T., Myslivecek M., Buriankova E., Skopalova M., Malan A., Koza V., Mocikova H., Trnény M., Koranda P.,
Indrak K.: The role of positron emission tomography and combined positron emission tomography with computed
tomography in staging and response assessment in patients with non-Hodgkin’s lymphoma. Part II: Response evalu-
ation

2-[fluorin-18] fluoro-2-deoxy-D-glucose (18F-FDG) positron emission tomography (PET) and combined 18F-FDG PET
and computed tomography (CT) scanning have emerged as a promising imaging modality in the evaluation of lymp-
homa. Both modalities have been shown to be important in response assessment of non-Hodgkin’s lymphoma (NHL),
especially in diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL). 18F-FDG PET and 18F-FDG PET/CT improves the accuracy
of restaging of NHL over that of CT alone and 18F-FDG PET has been recently incorporated in the revised respon-
se criteria for malignant lymphoma. The independent prognostic value of early or interim !8F-FDG PET for DLBCL
has been established and should be a useful tool to modify ineffective therapy in high-risk PET-positive cases. The
role and prognostic impact of 13F-FDG PET therapy response evaluation in other types of lymphomas is unclear. So-
me non-neoplastic conditions (sarcoidosis, tuberculosis, fungal infections, inflammation, tissue reparation, etc.) may
be a source of “false-positive” 18F-FDG PET scans and integrated PET-CT system can help to improve the specifici-
ty of the findings and may contribute to better lesion characterization.
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. znamné vyssi poCet nemocnych dlouhodobé preziva bez
Uvod znamek ndvratu onemocnéni. Navozeni CR vede k vy-
znamnému prodlouZeni obdobi bez navratu choroby
Moderni metody chemoterapie a zafazeni monoklondl- ~ (DFS), zatimco remise ¢astecné (PR) je spojena s vyraz-
nich protilatek do standardni 1é¢by ne-hodgkinskych lym-  né hor$im celkovym prezitim (1, 2, 3).
fomt (NHL) znamenaly vyrazné zlepSeni progndzy u vét-
Siny nemocnych. Diky standardnimu podavéani imunoche- ~ Konvencni definice 1écebné odpovédi
moterapie doslo k vyznamnému nartstu kompletnich re- V literatufe se v prubéhu poslednich 30 let spolu s vy-
mis{ lymfomu (CR), prodlouZilo se jejich trvani a vy-  vojem zobrazovacich a laboratornich metod objevila fa-
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da kritérii, kterd byla pouZita pro definici 1é¢ebné odpo-
védi u nemocnych s lymfomy. Postupné se harmonizo-
valy ndzory na definici CR, PR, stabilni choroby (SD)
a progredujici choroby (PD), byla snaha definovat relaps
¢i progresi choroby, resp. rizné intervaly preZiti. ProtoZe
se fada definic navzdjem liSila, coZ ¢inilo problém zejmé-
na v porovndni vysledku kontrolovanych klinickych stu-
dii, ustanovila skupina klinickych pracovnikl z riznych
zemi pod patronaci amerického Narodniho tstavu pro né-
dory (NCI) pracovni skupinu, kterd méla za tkol jednot-
liva kritéria sjednotit a vytvofit tak urcity mezinarodné
akceptovatelny standard. Skupina po usilovném studiu
dostupnych pramend publikovala sva doporuceni v roce
1999 (4). Tehdy publikovanou definici 1é¢ebné odpové-
di, zaloZenou na syntéze klinickych dat, histopatologic-
kého vysetreni tkan¢ (kostni dfen, aj.) a zejména na vy-
sledcich CT vysetfeni prehledné uvadi tabulka 1.

Problematika zbytkové tkané

Hlavnim problémem pro jednoznac¢nou interpretaci 1é-
¢ebné odpovédi byla pfitomnost zbytkové tkané po che-
moterapii, jenZ vSak v mnoha pfipadech nemusi nutné
znamenat pretrvavani onemocnéni. Rada studif prokaza-
la, Ze az 50 % nemocnych s agresivnimi NHL md na CT
snimcich po terapii perzistujici tkan v misté pivodniho
postiZeni, i kdyZ vSechny ostatni klinické a laboratorn{
zndmky onemocnéni vymizely (4, 5). Po tispésné 1é¢bé se
totiz uzliny infiltrované lymfomem vyrazné zmensi,
1kdyZ fibrotické, nekrotické nebo zdnétlivé zmény v nich
mohou zplsobovat jejich ptetrvavajici zvétseni. Dale mu-
7e byt velmi t&7ké interpretovat odpovéd v oblasti ptivod-
niho paketu uzlin, ktery se po 1é¢bé rozdélil na mensi
zbytkové uzliny. Konvenéni zobrazovaci metody tak ne-
dokdZou jednozna¢né odliSit mezi aktivnim nddorem
a fibrézou ¢i nekrézou. Pro tuto situaci byl proto v ptivod-
nich hodnoticich kritériich 1é¢ebné odpovédi z roku 1999
zvolen termin nepotvrzend kompletni remise (CRu). Ten
popisuje situaci, kdy se nddor zmensil o vice jak 75 %
a zaroven je pacient bez jinych zndmek onemocnéni (4).
Z téchto nemocnych jen asi 25 % ma ve zbytkové mase
pfitomny nadorové buriky a dfive nebo pozdéji jejich one-
mocnéni zrelabuje. Identifikace takovychto rizikovych
nemocnych byla v minulosti velmi obtiZna. Invazivni me-
tody (biopsie) mohou byt zatiZzeny znacnym rizikem kom-
plikaci vykonu, protoze zbytkovd tkan je ve vétSiné pri-
padti orientovana nitrohrudné, nitrobfi$né nebo retroperi-
tonedlné. Z neinvazivnich metod prichdzelo v tivahu scin-
tigrafické vySetfeni pomoci radiofarmaka ¢’Ga-citrdtu, jez
vSak bylo limitovdno pomérné nizkou citlivosti, fyziolo-
gickou distribuci izotopu v zaZivacim systému a moco-
vych cestdch, kterd znesnadnovala interpretaci ndlezt
v této oblasti, a dalSimi technickym problémy metody (6,
7). Prvni vysledky klinického testovani pozitronové emis-
ni tomografie (PET) s pouZitim fluoru - 2-[fluorin-18] flu-
oro-2-deoxy-D-glukézy (18F-FDG) naznacily, Ze by tato
metoda mohla zminéné problémy prekonat a s vysokou
pravdépodobnosti urcit, zda je nemocny v CR choroby ¢i
u né&j zustava zbytkova PET-pozitivni viabilni nadorova

tkan (8, 9). U fady pacientti s pozitivnim ndlezem pak mo-
hou byt pouZity dalsi 1é¢ebné metody (radioimunoterapie,
zachrannd terapie, transplantace kmenovych bunék), kte-
ré povedou k usmrceni nddorovych bunék a dosaZzeni CR
choroby s predpokladem jejtho dlouhodobého trvani.

Pilotni hodnoceni vyznamu 8F-FDG-PET vysettreni
pri stanoveni 1écebné odpovédi

Na konci minulého a v prvnich letech 21. stoleti zaca-
lo ptibyvat dat, kterd ukazovala na ptinos 8F-FDG-PET
vySetieni pii hodnoceni 1é¢ebné odpoveédi u malignich
lymfomd. Cremerius a kolegové v retrospektivni praci po-
rovnali pfinos 8F-FDG-PET vysetieni k detekci viabiln{
nddorové tkdné po chemoterapii u nemocnych s nizce
i vysoce malignimi lymfomy (10). Vysledky !8F-FDG-
PET srovnavali s CT nélezy a vysledky biopsii zbylé tka-
né. Autori potvrdili, Ze 18F-FDG-PET vysetieni ma vys-
§i specificitu (92 % vs 17 %), ptesnost (96 % vs 63 %)
a pozitivni prediktivni hodnotu (94 % vs 60 %) neZ kla-
sické CT vysetieni. Podobné i Mikhaeel s kolegy v roce
2000 popsali vyznam pozitivni a negativni prediktivni
hodnoty 8F-FDG-PET vysetfeni po ukonceni terapie
agresivnich NHL (11). VSichni nemocni s pozitivnim !8F-
FDG-PET ndlezem zrelabovali, zatimco ze skupiny ne-
mocnych s negativnim vysledkem vySetfeni po ukonceni
1é¢by zrelabovalo jen 17 % jedinci. Pii hodnoceni CT né-
lezti v identické skupiné pacientil zjistili, Ze pfi pozitiv-
nim CT ndlezu choroba zrelabovala u 41 % z nich a pri
negativnim CT ndlezu u 25 %. Preziti bez progrese cho-
roby bylo v 1 roce od stanoveni odpovédi 0 % pro !8F-
FDG-PET pozitivni nemocné, zatimco bez progrese cho-
roby Zilo celych 83 % 18F-FDG-PET negativnich nemoc-
nych. Tato data potvrdila Spaepenovd, kdyz referovala, Ze
ze 67 pacientt s 83F-FDG-PET negativnim skenem ztista-
lo v CR 80 % se stiedni dobou sledovani 730 dni (9). Me-
didn ¢asu do relapsu u zbyvajicich 20 % byl 316 dni. Z 29
pozitivn{ pacientll vSichni zrelabovali s medidnem inter-
valu bez ndvratu choroby pouhych 105 dni.

Juweid spolu s Chesonem a kolegy porovnali a zkom-
binovali konven¢ni kritéria 1écebné odpovédi (zaloZené
na CT skenech) s vysledky 8F-FDG-PET vysetieni po
ukonceni 1é¢by u nemocnych s agresivnimi lymfomy (12).
Autorsky tym jednoznacné dospél k zdvéru, Ze kombi-
nované posouzeni 1é¢ebné odpovédi (kombinace tdajt
z CT a PET obrazil) a zejména hodnoceni pomoci !8F-
FDG-PET ma lepsi vypovédni hodnotu z hlediska prezi-
ti bez progrese choroby nez hodnoceni konven¢ni (zalo-
Zené na CT) a v budoucnu by tudiZ mélo mit pred kon-
ven¢ni metodou prednost. K velmi podobnym zavérim
dospél v tomtéZ roce i autorsky tym kolem Reinhardta (do
analyzy zahrnul i pacienty s Hodgkinovym lymfomem),
ktery rovnéZ pouzil pro predikci 1écebné odpovédi udaje
ziskané 18F-FDG-PET i CT vysetfenim (13). Obé prace
potvrdily, Ze nemocni v PET-negativni remisi bez ohle-
du na to, zda pri CT dosahli CR ¢i PR maji stejnou nadé-
ji na 3leté preziti bez progrese choroby (PFS 80 %, resp.
100 %) a Reinhardt zdokumentoval, Ze i nemocni bez 1é-
¢ebné odpovédi (ve fazi stabilni choroby, SD) s PET-ne-
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Tab. 1. Konven¢ni kritéria hodnoceni 1é¢ebné odpovédi (Cheson B.D., a kol., 1999).

Kompletni remise (CR)

¢ kompletni vymizeni viech klinickych a radiologickych znamek choroby a také v§ech symptomi choroby, v€etné normalizace v§ech abnormal-
nich parametri, které mohou souviset s aktivitou choroby (LDH)

¢ vSechny uzliny a uzlinové masy, které byly vétsi jak 15 mm, musi byt zmenSeny pod tuto hranici; uzliny, které byly postizené lymfomem
a m&ly rozmér 11-15 mm musi byt zmenseny pod 10 mm a musi mit soucet druhych mocnin dvou nejvétsich rozméra (SPD) zmensen o 75 %

oproti vychozi hodnoté

Nepotvrzena CR (unconfirmed CR-CRu)

hodnoté

Parcialni remise choroby (PR)

 stdld velikost ostatnich uzlin, jater a sleziny
¢ splenické a hepatdlni noduly musi regredovat nejméné o 50 %

(véetné kostni dfen¢)
* nejsou Zadnd nova mista postizeni chorobou

Stabilni choroba (SD)
¢ nespliiuje kritéria PR ani progresivni choroby

Progredujici choroba (PD)

¢ objeveni se nového loZiska v prib&hu 1é¢by ¢i pfi jejim ukonceni

Relaps choroby (u nemocnych, ktefi dosahli CR a CRu)

¢ slezina, pokud byla vétsi pred terapii, musi byt zmenSena a nesmi byt hmatnd, rovnéZ nesmi mit sledovateIné noduly tumoru
* v biopsii postizené kostni diené ze stejného mista musi po terapii dojit k vymizeni nadoru,

e reziduum lymfatickych uzlin vétsi jak 15 mm, ale soucet druhych mocnin dvou nejvétsich rozméri (SPD) je zmensSen o 75 % oproti vychozi

 histologie kostni dfené po chemoterapii je hodnocena jako nejasny nélez

e vice jak 50 % redukce SPD u nejméné 6 dominantnich uzlin ¢i paket

¢ vyjma tohoto postizeni mize byt choroba v ostatnich orgdnech pfitomna, ale ne natolik, aby byla zobrazovacimi metodami ¢i jinak méfitelna

e vice jak 50% zvétseni nejvetsi velikosti SPD kterékoliv abnormalni uzliny u nemocnych, ktefi dosahli PR nebo byli hodnoceni jako SD

¢ objeveni se nové 1éze ¢i zvétSeni o 50 % velikosti postizené lokality
e vice jak 50% zvétseni nejvétsiho priméru uzliny vétsi jak 1 cm &i vice jak 50% zvétseni SPD 2 a vice uzlin

gativnimi snimky maji pomérn€ dobry prognosticky vy-
hled (3leté PFS 81 %). Naproti tomu naprosta vétSina pa-
cientll s PET-pozitivnim nalezem po 1écbé (PR a SD) do
3 let progreduje a jejich celkova progndza je Spatnd (PFS
42 % a 17 %, resp. 0 % a 20 %). V CR jako prvni refe-
rovali o vyznamu PET vySetfeni u nemocnych s DLBCL
Trnény a Bélohlavek a na vlastnim souboru pacientt po-
tvrdili vyznam dosaZzeni PET-negativni 1é¢ebné odpoveé-
di (14).

Revidovana Kkritéria 1écebné odpovédi u malignich
lymfomii

S prihlédnutim k témto dikazim standardizovala v ro-
ce 2007 mezinarodni skupina odborniki kritéria pouZziti
IBE-FDG-PET vysetfeni v hodnoceni 1écebné odpovédi
u lymfomi a na jejich zdkladé vypracoval autorsky tym
,,Revidovana kritéria 1é¢ebné odpovédi u malignich
lymfomu‘ (15, 16). Kritéria prehledné uvadime v tabul-
ce (tab. 2). Prace také hovofi o tom, u kterych podtypt
a v jakych situacich je 8F-FDG-PET vysetfeni pfinosné,
i kdyZ toto stanovisko skupiny odbornikd je dnes jiz v fa-
dé bodu prekonané, resp. ndzory na jeho pouziti se dnes
velmi dynamicky vyviji a upfesiuji. Je vS§ak nutné zdtraz-
nit, Ze autori se vyjadiuji k tomu, jak a kdy pouZzit 18F-
FDG-PET v klinickych studiich a nehovofi o tom, co po-
vazuji za spravnou klinickou praxi. Ta se mize lisit pod-

le dostupnosti pristrojového vybaveni a podle ochoty plat-
cl péce zahrnout toto vySetieni do diagnostickych stan-
dardu v jednotlivych zemich. Odbornici se také shodli na
tom, Ze pro hodnoceni pozitivity vySetfeni staci vizualn{
posouzeni a srovndni aktivity hodnocené tkané s intenzi-
tou cévnich struktur mediastina. Z hlediska moZnych re-
parativnich a zanétlivych zmén po chemoterapii nebo ra-
dioterapii doporucuji autofi nacasovat 18F-FDG-PET vy-
Setfeni nejméné za 3 tydny po ukonceni chemoterapie,
resp. 2-3 mésice po ukonceni radioterapie. Ob¢ prace da-
le uvadgji fadu dalSich pokynt, jak hodnotit sporné nale-
zy na plicich, sleziné, jatrech, resp. jak postupovat pii hod-
noceni nalezt aktivity v kostni dfeni. Vycet téchto dopo-
ruceni prekracuje rdmec naseho shrnutf a proto odkazuje-
me na podrobné studium zdrojovych prament (15, 16).

Vyznam 18F-FDG-PET vySetteni pro stanoveni lécebné
odpovédi a prognozy jednotlivych skupin NHL
Prvotni studie hodnotici vyznam 3F-FDG-PET pro
presné stanoveni odpovédi na 1é¢bu a prognézu nemoc-
nych uvedené vySe pracovaly vesmés s nemocnymi
s agresivnimi lymfomy. Naprostou vétSinu z té€chto pripa-
da tvorili pacienti s difuznimi B-velkobuné¢nymi lym-
fomy (DLBCL). Studie, které byly u agresivnich lymfo-
mi publikovény se staly zdrojem dat pro velkd systema-
tickd shrnuti. Reske jiz v roce 2003 shrnul data 15 praci,
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Tab. 2. Revidovana kritéria hodnoceni 1é¢ebné odpovédi (Cheson B.D., a kol., 2007).

Kompletni remise (CR)

kompletni vymizeni vSech klinickych znamek choroby a také vSech symptomu choroby

lymfomy typicky utilizujici FDG (,,FDG-avid lymphoma*) — u nemocnych, u kterych nebyl PET sken délan nebo byl pied 1écbou pozitivni-ne-
gativita PET skenu po 1écbé bez ohledu na pfitomnost a velikost rezidudlni masy

lymfomy variantné utilizujici FDG nebo jejichz utilizace neni zndma—u nemocnych s negativaim PET vysetfenim pfi diagnéze nebo u kterych
nebylo PET vysetfeni provadéno—vsechny lymfatické uzliny a uzlinové masy musi regredovat na normdlni velikost (< 1,5 cm u uzlin, jeZ by-
ly pred lé¢bou >1,5 cm). Pivodné postizené uzliny s dlouhou osou 1,1-1,5 cm a kratsi osou nad 1 cm musi po 1é¢bé regredovat na < 1 cm
kratsi ose

slezina a/nebo jatra, pokud byla vétsi pred terapif (fyzikalnim vySetfenim ¢i na CT), musi byt zmenSeny na normaln{ velikost (fyzikdlnim vy-
Setfenim ¢i zobrazovaci metodou), rovnéz nesmi mit sledovatelné noduly tumoru

v biopsii postizené kostni dfen¢ (vélecek delsi jak 2 cm) musi po terapii dojit k vymizeni nddoru, pokud je vzorek nehodnotitelny morfologic-
ky, musi byt negativni v imunohistologickém vysetfeni (mald populace klondlnich lymfocytl zjisténd pritokovou cytometrii neni pro konsta-

tovani CR relevantni)

Parcialni remise choroby (PR)

abdomindln{ lymfadenomegalie)
o stdld velikost ostatnich uzlin, jater a sleziny

¢ nejsou zadnd nova mista postizeni chorobou

pozitivni 1éze v misté postizeném lymfomem pred lécbou

Stabilni choroba (SD)

* nespliuje kritéria CR, PR ani progresivni choroby

ziska lymfomu

na velikost 1,5 x 1,5 cm nebo na vice jak 1,5 cm v dlouhé ose)

Ostatni
¢ méfitelné extranoddlni postizeni se hodnoti stejné jako noddlni
¢ pro tyto tcely se slezina hodnoti jako noddlni postiZeni

dudlni 1éze dfive takto oznaCend, se nyni klasifikuje jako PR

¢ vice jak 50% redukce soucet druhych mocnin dvou nejvétsich rozmérti (SPD) u nejméné 6 dominantnich uzlin ¢i paketd (v¢. mediastindlni ¢i

¢ splenické a hepatdlni noduly musi regredovat nejméné o 50 % jejich SPD (u izolovaného nodulu v nejdelsi ose)

¢ vyjma tohoto postizeni mize byt choroba v ostatnich organech pfitomna, ale ne natolik, aby byla méfitelna (véetné kostni dfené)

» vysetfeni kostni dfené neni pro konstatovani PR relevantni, pokud byla dfeni postiZena pred terapii

« pokud nemocny spliiuje viechna ostatni kritéria CR a ma po 1é¢bé postizenou kostn{ dfeti, je nutné jeho odpovéd hodnotit jako PR

¢ lymfomy typicky utilizujici FDG—u nemocnych, u kterych nebylo PET vysetieni déldno nebo bylo pred lécbou pozitivni—nejméné jedna PET

¢ lymfomy variantné utilizujici FDG nebo jejichZ utilizace neni zndma—nutno pouZit hodnotici kritéria CT

¢ lymfomy typicky utilizujici FDG-PET by mél byt pozitivni v mistech diive postiZzenych lymfomem a neméla by byt nalezena Zadnd nov4 lo-

¢ lymfomy variantné utilizujici FDG nebo jejichZ utilizace neni zndma—nutno pouZit hodnotici kritéria CT

Relaps choroby (u nemocnych, ktefi dosahli CR a CR)/progresivni choroba (PD po dosazZeni PR ¢i pti SD)

¢ objeveni se nové léze (> 1.5 cm v kterékoliv ose) béhem nebo po ukonceni terapie (i kdyz se ostatni 1éze zmenSily)-ndlez nové 1éze utilizuji-
ci glukézu na PET by mél byt oznacen jako relaps ¢i progrese choroby jen pri potvrzeni dal$imi metodami

¢ 50% zvétseni nadiru SPD jakékoliv postizené uzlin, izolované uzliny ¢i jiné 1éze (uzlina s primérem krétké osy < 1 cm se musi zvétsi o = 50%

* nové ¢i progredujici 1éze by mély byt PET pozitivni u lymfomii typicky utilizujicich FDG ¢i u téch lymfomd, jez byly pred 1é¢bou PET pozitivni

¢ Postizeni chorobou jeZ neni méfitelné (vypotky, kostni 1éze, atd.) se hodnoti jen jako piitomné ¢i nepfitomné
» Tam, kde je PET hodnoceni nedostupné &i povaZovano za netcelné, se odpovéd hodnoti dle CT kritérii-CRu status se ani zde neuvadi-resi-

kde senzitivita I8BF-FDG-PET vysetfeni pro detekci aktiv-
ni nddorové tkané dosahovala 71-100 % a specificita
69-100 % (17). VySetieni vykazovalo velmi slibnou ne-
gativni prediktivni hodnotu (80—100 %), na druhé strané
drtivd vétSina nemocnych s PET-pozitivnim nédlezem ve
zbytkové tkdni diive ¢i pozdéji se svou chorobou progre-
dovala. Analyza holandskych autorti potvrdila rovnéz po-
mérné vysokou 72 % senzitivitu a 100 % specificitu 18F-
FDG-PET vySetfeni po probéhlé terapii u NHL (18).
U nemocnych, u nichZ byl ndlez po terapii pozitivni, exi-
stovala 97 % pravdépodobnost piitomnosti viabilnich né-
dorovych bunék v zobrazené tkdni. A naopak u PET-ne-

gativnich ndlezt dosahovala pravdépodobnost perzisten-
ce nadorovych bunék v tkdni u 22 % piipadi. Autofi vSak
narazili na fadu metodickych potizi a moznych rozdila
v kvalité zdrojovych dat, a proto sami upozornili na li-
mitace svych zavérd a na nutnost budouci standardizace
v interpretaci 183F-FDG-PET vySsetfeni. O podobné syste-
matické zhodnoceni vyznamu 8F-FDG-PET vysetfeni
u malignich lymfomu se pokusili japonsti vyzkumnici
(19). Ve své praci zjistili pomérné Sirokou variabilitu sen-
zitivity (33-77 %) a specificity (82—-100 %) pro agresiv-
ni NHL a vyznamnou limitaci kvality dat u této skupiny
diagndz. Autofi navrhli pfesnéji zhodnotit vyznam a cit-
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livost metody v hodnoceni 1é¢ebné odpovédi u agresiv-
nich NHL v prospektivné vedenych studiich s jednoznac-
né volenou metodikou a interpretaci PET nalezd.

Zajimavé nalezy u mediastindlnich lymfoma publiko-
val kolektiv italskych hematologi (20). Autofi prospek-
tivné sledovali 151 pacientd s mediastindlnimi NHL
a Hodgkinovym lymfomem. U 30 pacientt vyslovili dle
pozitivniho vysledku 18F-FDG-PET vysetfeni podezieni
na relaps choroby. U vS§ech nemocnych byl proveden od-
bér tkdné, ale jen u 17 z 30 nemocnych (57 %) byl histo-
logicky potvrzen relaps choroby. U ostatnich pacientt
vzorek tkané vykazoval pritomnost fibrézy, granuloma-
tézy, u 1 nemocného byl diagnostikovan thymom. Tato
prace dokladd nutnost biopticky, resp. histologicky veri-
fikovat podezrelou tkan pred zahdjenim nové protinado-
rové 1écby. Relativné vysokou incidenci nespecificky po-
zitivnich PET snimkd po 1é¢bé rituximabem a chemote-
rapif prokdzal Han se spolupracovniky (21). Také oni po-
tvrdili, Ze fadu PET-pozitivnich ndlezd je nutné bioptic-
ky ovéfit, protoZe u nékterych nemocnych je PET-poziti-
vita spojena se zanétlivymi zménami a nadorové bunky
se ve zkoumané tkdni nevyskytuji. Pozitivni prediktivn{
hodnota 18F-FDG-PET vysetieni po ukoncenti terapie by-
la 71,4 %, negativni prediktivni hodnota 79,2 %, senziti-
vita v8ak jen 50 % a specificita 90,4 %. Moznosti konso-
lida¢n{ 1é¢by radioterapii u PET-pozitivnich nélezt rezi-
dudlnich mas zhodnotila prace Kahna a spolupracovniku
(22). Vysledky jejich analyzy nebyly prili§ optimistické
a autori konstatovali, Ze i pfes radioterapii na PET-pozi-
tivni zbytkovou tkan lymfomu zrelabovalo nebo progre-
dovalo 12 z 19 (63,2 %) 1é¢enych. U dile neléenych
PET-pozitivnich pfipadti byl pocet relapsi/progresi srov-
natelny—58 % (7 z 12), zatimco u nelécenych PET-nega-
tivnich choroba zrelabovala u 20 % pacienti. U PET-ne-
gativnich nemocnych byla konsolida¢ni radioterapie in-
dikovdna u 16 pfipadi, jen u 1 nemocného (6,2 %) lym-
fom zrelaboval. Samotna radioterapie tedy nepredstavu-
je u PET-pozitivnich nemocnych tc¢innou 1é¢ebnou moz-
nost a proto je nutné u této skupiny nemocnych uvazo-
vat o zdchranné ¢i vysoceddvkované chemoterapii. Vyz-
namu 8F-FDG-PET vysetfeni pred a po vysoce ddvkova-
né chemoterapii s autologni transplantaci kmenovych bu-
nék se vénovala jiZ fada studii (23, 24, 25, 26). Vsechny
studie konstatovaly, Ze nemocni, ktef{ dosdhnou PET-ne-
gativniho stavu pred autologni transplantaci (po 2—-3 cyk-
lech zachranné terapie), maji vyznamné nizsi riziko re-
lapsu a vys$si pravdépodobnost pieZiti neZ pacienti, jez zU-
stavaji PET-pozitivni. Vysledek 8F-FDG-PET vysetfeni
pred transplantaci byl v multivariantni analyze vyhodno-
cen jako nezavisly prognosticky faktor preziti nemocnych
(26).

Postaveni 18F-FDG-PET v hodnoceni 1é¢ebné odpoveé-
di a jeho prediktivni v§znam je u agresivnich lymfomi ze
znacné Casti vyjasnén. Nepiehlednd zdstava situace u ji-
nych histologickych podtypti NHL. Z publikovanych pra-
ci je zfejmé, ze 18F-FDG-PET vySeteni dokdze velmi
spolehlivé detekovat zbytkova loZiska aktivni lymfomo-
vé tkdn€ po terapii u folikuldrnich lymfomu (FL), lym-

fomi z plastovych bunék (MCL) nebo perifernich T-bu-
né¢nych lymfomt (PTCL) (27, 28, 29, 30, 31, 32). Vét-
Sina analyz potvrdila u FL, MCL i PTCL vyznamné niZz-
§i riziko relapsu/progrese lymfomu v piipadé 18F-FDG-
PET negativni remise choroby, na druhé strané vSak za-
tim nebyly pfedloZeny diikazy o tom, Ze by hodnoceni 1é-
¢ebné odpovédi pomoci PET znamenalo zdsadni pokrok
oproti standardnim vySetfovacim metoddm (klinické a la-
boratorni vySetfeni, CT, biopsie kostni dfend). Zadna
z praci navic neprokdzala, Ze by dosazeni 83F-FDG-PET
negativity po inicidlni 1é¢b& bylo spojeno se zlepSenim
celkového preziti pacientdl nebo Ze by negativni vysle-
dek tohoto vysetfeni byl nezavislym prognostickym fak-
torem, tak jako je tomu u DLBCL nebo HL.

Casné hodnoceni lé¢ebné odpovédi u NHL

Brzy po prikazu piinosu 8F-FDG-PET vysetieni ve
stdZovani a hodnoceni 1é¢ebné odpovédi u agresivnich
lymfomu byla fadou vyzkumnych tymu nastolena otazka,
zda tato metoda miZe pomoci stanovit citlivost lymfo-
mu k podané 16¢b¢ a predpovédét jiz v pribéhu terapie
Sanci nemocného na dlouhodobé preziti. S poloZzenou
otdzkou té€sné souvisela dalsi hypotéza, kterd vyslovila na-
déji na to, Ze pri nedostatecné odpovédi na poddvanou 1éc-
bu bude mozné na zdklad¢ vysledku 8F-FDG-PET tera-
pii intenzifikovat, pfekonat chemorezistenci lymfomo-
vych bunék a zlepSit vyhlidky pacienta na dosaZeni CR
choroby a dlouhodobého OS.

Romer s kolegy jiZ v roce 1998 pozoroval, Ze optimédl-
ni hodnoceni ¢asné 1é¢ebné odpovédi u agresivnich NHL
pomoci 8F-FDG-PET je dobré provadét 42 dni po zapo-
Cetf terapie, kdy redukce lymfomu dosahuje u chemosen-
zitivnich pacientl maximadlnich hodnot (33). VySetfeni
provedené v tomto obdobi (v praxi po 2. cyklu terapie)
dokdze velmi citlivé odliSit nemocné s nadéji na dosaze-
ni dlouhodobé¢ trvajici CR onemocnéni od téch, ktefi CR
nedosdhnou nebo po jejim dosaZeni brzy zrelabuji a ma-
ji nizkou pravdépodobnost vyléeni. Jerusalem a po ném
Kostakoglu i Spaepenova brzy jeho data potvrdili a v je-
jich souborech pacienti 1é¢enych pro agresivni lymfomy
byl vysledek casného 8F-FDG-PET vysetieni statisticky
vyznamné spojen s prognézou nemocnych (34, 35, 36).
V prvni préci Jerusalem zjistil, Ze nemocni s pozitivnim
nalezem na casném 8F-FDG-PET maji 2leté PFS 0 %,
kdeZto nemocni s negativnim nalezem 62 % (p =0,0001).
Podobny rozdil byl nalezen i pro 2let¢ OS-0 % pro PET-
pozitivni vs 68 % pro PET-negativni jedince (p < 0,0001)
(34). Kostakoglu a kolegové dokumentovali, Ze 18mésic-
ni PFS bylo u PET-pozitivnich nemocnych jen 10 %,
kdezto ti, jez méli ¢asné 18F-FDG-PET vysetfeni s nega-
tivnim ndlezem prezivali bez progrese choroby v 75 %
piipadt (p < 0,001) (35). Spaepenova zhodnotila nilezy
casného 18F-FDG-PET vysetieni u 70 agresivnich lym-
fomt primdrné léCenych antracyklinovym reZimem.
U zadného ze 33 pacientl, ktef{ méli ¢asny PET-pozitiv-
ni ndlez, nebylo dosaZeno déletrvajici CR choroby, kdez-
to na druhé strané jen 6 ze 37 PET-negativnich pacientt
dosdhlo na konci 1é€by PR nebo zrelabovalo (36). Vy-
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sledek ¢asného 18F-FDG-PET vysetienf statisticky vy-
znamné koreloval jak s PFS, tak i s OS a v multivariant-
ni analyze mél k preziti nemocnych silnéjsi vazbu nez
hodnota mezindrodniho prognostického indexu (IPI).
Francouzsti autofi kolem Haiounové zhodnotili vysled-
ky ¢asného BFDG-PET vysetfeni na souboru 90 nemoc-
nych léCenych antracyklinovym reZimem, u 41 % z nich
byl v 1é¢bé pouZit rituximab (37). Po 2 cyklech terapie byl
vysledek ¢asného 18F-FDG-PET negativni u 54 pacientt
(60 %), zatimco u zbyvajicich 36 (40 %) byly nélezy po-
zitivni. Po skonceni indukéni chemoterapie 45 z 54 ne-
mocnych (83 %) s negativnim vysledkem ¢asného 18F-
FDG-PET dosahlo CR nebo nepotvrzené CR hodnocené
konvencnimi kritérii. Ze skupiny s pozitivnhim ¢asnym
ISF-FDG-PET vysetfenim dosahlo CR a nepotvrzené CR
21 pacienti (58 %). '8F-FDG-PET hodnoceni po skon-
¢eni induk¢ni terapie bylo dostupné u 80 nemocnych. 60
z nich (75 %) mélo negativni vysledek 18F-FDG-PET, 13
z nich patfilo do skupiny s pozitivnim ¢asnym 8F-FDG-
PET. Zadny z pacient(, kteff m&li negativni Gasny !SF-
FDG-PET nem¢él prokdzan pozitivni ndlez po skoncen in-
duk¢ni terapie. Pravdépodobnost 2letého preZiti bez ne-
zadouci udalosti (EFS) byla 82 % u nemocnych s nega-
tivnim Casnym 18F-FDG-PET, u nemocnych s pozitivnhim
Casnym vySetienim to bylo jen 43 % (p = 0,001). OS ve
2 letech se také statisticky vyznamné 1i§ilo—90 % pro sku-
pinu s negativnim ¢asnym 18F-FDG-PET a 61 % pro ne-
mocné s pozitivnim vysledkem (p = 0,006). Prognostic-
ky vyznam vzhledem k EFS si ¢asné 18F-FDG-PET vy-
Setfeni zachovalo jak ve skupiné nemocnych s nizkym
rizikem (IPI 1 a 2), tak i u pacientl s vysokym rizikem
(IPI3,4 a5), adaile jak u nemocnych lécenych standard-
nim reZimem, tak i u pacient, kterym byla poddvana in-
tenzifikovand terapie nebo chemoterapie v kombinaci s ri-
tuximabem. Vysledek 18F-FDG-PET vysetfeni po skon-
¢eni induk¢ni 16Cby mél stejnou vypovédni hodnotu a vliv
na EFS a OS jako ¢asné provedené 18F-FDG-PET vyset-
feni. Autofi v zavéru prace konstatovali, Ze Casna strati-
fikace 1éc¢by podle IPI a vysledku 18F-FDG-PET vysette-
ni by mohla byt voditkem pro individudlné volenou in-
tenzitu 1é¢by u nemocnych s agresivnimi NHL a rizikovi
nemocni by mohli profitovat z v€asné a dobte volené in-
tenzifikace terapie. Mikhaeel ve své praci jesté odlisil tre-
ti skupinu pacientt, a to téch, ktefi méli pfi casném 18F-
FDG-PET vysetieni tzv. minimalni zbytkovou pozitivitu
vychytavdni izotopu glukézy (minimal residual uptake;
MRU) (38). Sleté PFS PET-negativnich nemocnych do-
sahovalo 88,8 %, u PET-MRU 59,3 % a u PET-pozitiv-
nich 16,2 %. Také v této praci byly vysledky ¢asného 8F-
FDG-PET vyznamnym a nezadvislym prediktivnim fak-
torem pro PFS i OS. Podobna data s fadou zajimavych
pozorovani pak publikovali i dalsi autofi (39, 40). Dupu-
is a Haiounova ddle porovnali vypovédni hodnotu Cas-
ného BF-FDG-PET s vyznamem hodnoceni fenotypu pro
nemocné s DLBCL (41). Soubor 81 nemocnych byl roz-
délen dle exprese CD10, Bcl-6 a MUMI na nemocné s fe-
notypem bunék termindlnich center (GC; 51 %) a s fe-
notypem non-GC (nGC; 49 %). Pokud autofi zhodnotili

3leté EFS, pak nenalezli rozdil pro skupinu nemocnych
s GC ve srovnani s nGC fenotypem. Zdsadni odliSnost
v EFS vSak byla patrnd u skupiny s pozitivnim ndlezem
na ¢asném 18F-FDG-PET (46 %) v porovnani se skupinou
s negativnim obrazem (80 %; p = 0,0003).

V CR jako prvni potvrdili uZite¢nost Easného PET vy-
Setfeni u DLBCL Trnény a Bélohlavek, kdyZ popsali, ze
pravdépodobnost PES ve 3 letech je pro negativni paci-
enty 82 %, pro pozitivni jen 39 % (p = 0,005). Autofi vy-
slovili myslenku, Ze vysledek ¢asného PET vySetieni by
mohl slouZit jako dalSi voditko pro individualizované zvy-
Senf intenzity terapie (14).

Prvni zkuSenosti z intenzifikaci terapie u pacientl
s DLBCL, u kterych pfetrvava v pribéhu 1é¢by 18F-FDG-
PET pozitivni ndlez, jiz byly publikovdny na odbornych
férech. Kasamonovd s kolegy hodnotili ndlezy na PET po
2 ¢i 3 cyklu terapie R-CHOP a u nemocnych s pozitivnim
nalezem (55 %) 1é¢bu intenzifikovali jednim ze zachran-
nych rezimi (R-ESHAP, R-ICE) (42). U vétSiny z nich
pak indikovali vysoce ddvkovanou terapii s autologni
transplantaci kmenovych bunék (ATKB) bez ohledu na
jejich inicidlni IPI. 2leté EFS bylo ve skupiné s pozitiv-
nim PET ndlezem a intenzifikaci 1é¢by 67 %, u PET-ne-
gativnich nemocnych lé¢enych R-CHOP pak 86 %. Po-
dobnou strategii zvolili Moskowitz a spolupracovnici,
kdyZ u PET-pozitivnich pacientil zvolili intenzifikaci 16¢-
by rezimem ICE a jen nemocné s biopticky ovérenou re-
zidudlni tkdni lymfomu indikovali k ATKB (43). Rozdil
v EFS ve skupiné s pozitivnim a negativnim vysledkem
casného 18F-FDG-PET vysetieni nebyl zaznamenan a pro
celou skupinu byl 88 % s medidnem sledovani 20 mési-
cl. U nemocnych v ¢asnych stadiich DLBCL hodnotila
Sehnové vysledky PET po 3 cyklech chemoterapie R-
CHOP (44). U PET-negativnich nemocnych byla terapie
ukoncena po 4. cyklu R-CHOP, u PET-pozitivnich nemoc-
nych byla 1é¢ba doplnéna lokdln{ radioterapii. U prvnich
50 hodnocenych nemocnych byl nalezen rozdil v 2letém
EFS-97 % pro PET-negativni pacienty a 67 % pro PET-
pozitivni pacienty, ktef{ podstoupili radioterapii.

Neéktef{ autori upozornili na riziko vizudlni analyzy !8F-
FDG-PET snimki pfi hodnoceni ¢asné 1é¢ebné odpové-
di. Jiz Mikhaeel ve své praci vymezil skupinu pacientt
s MRU, jejichZ prognéza byla vyrazné lepsi neZ u nemoc-
nych s pozitivnim PET nélezem (38). Lin s kolegy se po-
kusil ve své prici vyuZit stanoveni ¢asného relativniho
poklesu hodnoty SUV (standardized uptake value) pfi 18F-
FDG-PET v predpovédi preziti 92 nemocnych s DLBCL
(45). Na zékladé pilotnich experimentti byla jako optimal-
ni hranice stanovena hodnota poklesu SUV vétsi nez 65,7
% vychozi maximdlni hodnoty. Nemocni s poklesem vét-
$im neZ byla stanovend hranice SUV (dobre reagujici na
1écbu) méli 2leté EFS 79 %, nemocni s redukci mensi pak
jen 21 % (p < 0,0001). 14 z 34 PET-pozitivnich pacientt
hodnocenych jen vizudlné bylo na zdkladé poklesu SUV
hodnoceno jako nemocni dobie reagujici na lécbu (41 %).
Presnost hodnoceni ¢asného !8F-FDG-PET ve vztahu
k EFS byla u vizudlni metody 65,2 %, u metody stano-
veni relativniho poklesu SUV 76,1 %. Pro potvrzeni vy-
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znamu sledovani vyvoje SUV u NHL bude zapotfebi
zhodnotit pacienty v dalSich souborech nemocnych, nej-
Iépe v prospektivni multicentrické studii se standardizo-
vanou metodikou. Pak bude moZné uvaZovat o zméné
dnes standardniho vizudlntho hodnoceni PET snimku za
semikvantitativni hodnoceni ndlezti pomoci hodnot SUV.

Velmi zajimavy je pohled na ndkladovou efektivitu Cas-
ného 8F-FDG-PET vysetieni. Holandst{ autori se o to po-
kusili u pacientl s agresivnimi lymfomy 1é¢enymi che-
moterapii CHOP nebo imunochemoterapii R-CHOP (46).
Modelovou analyzou prokézali, ze ¢asné 18F-FDG-PET
vysetien{ a alternativni (intenzifikovand) 1é¢ba pacientt
s nedostate¢nou odpovédi je finanéné efektivni a Setfi na-
klady spojené s nepfinosnym pokracovanim inicidlni te-
rapie a pozdé¢ indikovanou zachrannou lécbou.

Uskali hodnoceni lé¢ebné odpovédi u NHL

Limity I8BFDG-PET vysetieni pfi stanoveni lécebné od-
povédi se z velké Cdsti shodujf s tskalimi, kterd provazeji
tuto vySetfovaci metodu i pfi primdrnim stdZovani lymfo-
mtl. Na tyto problémy jsme upozornili jiZ v prvni ¢asti sou-
hrnu, vénované pravé problematice 18F-FDG-PET vysetie-
ni v diagnostickém a stdZovacim algoritmu NHL (47). Ta-
ké pri hodnoceni lé¢ebné odpovédi nemusime lymfom pfi
PET vysetieni viibec detekovat (maly rozmér zbytkové tka-
né, efekt ¢asteéného objemu) ¢i mizZe byt maskovan fyzio-
logickou distribuci 18F-FDG (stfevo, vyvodné mocové ces-
ty) nebo jinym procesem, ktery vykazuje zvySeny metabo-
lismus glukdzy, miZe patologickou lymfomovou tkan na-
podobit (mimikovat). A pravé odliSeni pretrvavajici poziti-
vity I8F-FDG-PET ve viabilni nddorové tkani od nenadoro-
vych reaktivnich, reparativnich ¢i zanétlivych zmén muize
¢init v hodnoceni 1é¢ebné odpovédi — at’ jiz v klinickych stu-
diich nebo kazdodenni praxi — vyznamny problém.

Castelucci a kolegové zhodnotili vysledky 8F-FDG-
PET vysetreni u 706 nemocnych s malignimi lymfomy po
predchozi 1é¢bé, u kterych konvenéni zobrazovaci vySet-
fen{ vyslovilo podezieni na relaps choroby (48). 23,1 %
zobrazeni bylo fokdlné pozitivnich a dal$imi vySetieni-
mi byla tato pozitivita hodnocena jako utilizace 18SFDG

v nenddorové tkdni. Mezi pozitivnimi nélezy se vysky-
tovala pritomnost aktivity hnédého tuku, hyperplasticky
thymus, kontrahované svaly, nespecifické zanéty uzlin,
gastritida, kolitida, bakteridlni absces ¢i pdsovy opar. So-
netova analyzovala 103 18F-FDG-PET vysetfeni lymfo-
miu ve stejné klinické situaci jako Castelucci (49). Ze 49
pozitivnich nalezl identifikovala 7 pozitivnich piipadi
(14 %) s neCekanym ndlezem—sarkoid6zu, aspergil6zu a 5
solidnich nadorti. Prace Hana publikovand v loiiském ro-
ce hovoii o tom, Ze i po imunochemoterapii s rituxima-
bem se vyskytuje fada falesné pozitivnich nélezti na PET
snimcich (50). V ¢&asti jejich prace, kterd se vénovala pro-
spektivnimu sledovani{ 44 pacientti s NHL po 1é¢bé, by-
lo popsédno 9 pozitivnich ndlezd (20 %), u nichz dalsi vy-
Setfeni neprokdzalo relaps lymfomu. U 3 nemocnych byl
diagnostikovén jiny nddor, u 2 nespecificky zanét a dal-
§i 3 byli dlouhodobé sledovéni bez priikazu relapsu lym-
fomu. V souboru nemocnych olomouckého pracovisté vy-
Setfenych pomoci 8F-FDG-PET po 1écbé lymfomu jsme
sami identifikovali fadu ndlezd, které piimo nesouvisely
s perzistenci ¢i relapsem piivodniho lymfomu (51). Me-
zi popsanymi 18F-FDG-PET-pozitivnimi chorobami byly
solidni nddory, adenomy §titné Zlazy, infekéni zanétliva
onemocnéni, granulomatdzni choroby ¢i nespecifické za-
néty Zaludku a stfeva.

Piinos 18F-FDG-PET/CT v hodnoceni lé¢ebné odpo-
védi u NHL

I8F-FDG-PET vysetfeni dokdze velmi dobfe zobrazit
metabolicky aktivni tkdn zvySenou mérou metabolizujici
I8F-FDG. Jeho nevyhodou je fakt, Ze FDG neni latka, kte-
rd by se metabolizovala jen nddorovou bunkou (viz vy-
$e), a na strané druhé poskytuje samostatné 18F-FDG-PET
vysetfeni horsi topografickou a anatomickou informaci nez
CT. Kombinace obou metod vSak dokdZe precizné dete-
kovat metabolicky aktivni tkan, popsat jeji strukturu
a presnou lokalizaci v organech lidského téla. Pomoci in-
tegrace 18F-FDG-PET/CT v jeden funk¢ni diagnosticky
celek dochdzi zejména ke zvySeni celkové specificity
vysetieni oproti samostatnému PET a CT. Pouziti PET/CT

Obr. 1. Série PET/CT snimki u nemocného s difuznim B-velkobunéénym lymfomem pred 1é¢bou, po 2 cyklech 1é¢by a po ukonceni 1é¢by. Prvni
snimek ukazuje mnohocetnd loZiska hypermetabolismu glukézy ve zvétSenych lymfatickych uzlindch infraklavikuldrné a v dutiné bfisni kolem
biisni aorty a v mezenteriu a kolem panevnich cév. Po 2 cyklech 1é¢by doslo ke zmenseni vSech lymfatickych uzlin, Zadna nevykazuje hypermeta-
bolismus glukézy a po skonceni 1éCby je patrnd normalizace velikosti lymfatickych uzlin, v§echny bez hypermetabolismu glukézy.
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Obr. 2. Série PET/CT snimki u téhoz nemocného s difuznim B-velkobunéénym lymfomem pred 1é¢bou, po 2 cyklech 1é¢by a po ukonceni 1é¢by.
Prvni snimek ukazuje mnohocetnd loZiska hypermetabolismu glukézy ve zvétSenych lymfatickych uzlindch zvétSenych lymfatickych uzlindch ve

vSech oddilech mediastina a kolem biiSnf aorty. Po 2 cyklech 1éby doslo ke zmenSen{ vSech lymfatickych uzlin, Zddnd nevykazuje hypermetabo-
lismus glukdzy a po skonceni 1é¢by je patrnd normalizace velikosti lymfatickych uzlin, vSechny bez hypermetabolismu glukézy.

Obr. 3. Série PET/CT snimkti u nemocného s difuznim B-velkobunéénym lymfomem pied 1écbou, po 2 cyklech 1é¢by a po ukonéeni 1é¢by. Na prvnim
snimku nalezeny pakety lymfatickych uzlin v levém nadklicku a v levé axile vykazujici vyrazny hypermetabolismus glukézy. Dalsi mnohocetnd loziska
hypermetabolismu glukézy byla lokalizovana ve skeletu pétefe, Zeber, ve zvétSené slezin€ a v jatrech. Na druhém snimku po 2 cyklech 1écby pretrvavaji
zvétSené lymfatické uzliny v nadklicku v axile vlevo, ve srovnani s pfedchozim vysetfenim v§ak na PET snimcich nevykazuji hypermetabolismus gluké-
zy ana CT je patrné, Ze doslo k jejich zmenSeni. Na poslednim snimku po dokonceni 1écby nalezeny pouze zvétSené lymfatické uzliny v levé axile,
v ostatnich lokalizacich bez patologicky zménénych lymfatickych uzlin. Hypermetabolismus glukézy svédéici pro viabilni nddorovou tkan neprokdzan.
tak mdiZe sniZit pocet ,,falesné* pozi-
tivnich ¢i fyziologicky pozitivnich,
ale nespecifickych nélezd, avSak ne-
dokaze je zcela eliminovat. I pfi sou-
casném pouZiti obou metod existuji
nalezy, u nichz az bioptické a histopa-
tologické vysetfeni podezielé PET-
pozitivni tkané€ pfinese presnou infor-
maci o jeji povaze.

Studif zabyvajicich se roli a pfino-
sem BBF-FDG-PET/CT v hodnoceni
lécebné odpovédi u NHL existuje
nesrovnatelné méné neZ praci popisu-
jicich pfinos samostatného 8F-FDG-

Obr. 4. Série PET/CT snimki u nemocného s difuznim B-velkobunéénym lymfomem po imunoche- .
moterapii a pfi relapsu choroby o 18 mésict pozdéji. Na prvnim snimku po 16¢b& nalezeny pouze zvét- PET vySetieni. Navic tyto publikace
Sené lymfatické uzliny mediastina a mékkotkdiiova masa v retroperitoneu podél aorty od odstupu re-  obvykle pracuji s heterogennimi sku-
ndlnich tepen po bifurkaci nevykazujici hypermetabolismus glukézy. Pro kumulaci rizikovych fakto-  pinami nemocnych v riznych klinic-
ri indikovéna radioterapie na zbytkovou masu retroperitonea. Na druhém snimku obraz relapsu cho-
roby, kdy nalezeny mnohocetné zvétsené lymfatické uzliny na krku, v oblasti tonzil, v axildch, ve v§ech
oddilech mediastina, v retroperitoneu podél aorty a dolni duté Zily splyvajici v pakety, v lymfatickych
uzlindch na mezenteriu, podél pravé ilické tepny, ddle pak ve viceCetnych loZiscich obou plic a ve ho) vySetieni (52, 53). Také prac{ za-
skeletu pravého acetabula vykazujic hypermetabolismus glukézy. byvajicich se pfinosem !8F-FDG-

kych situacich a vesmés kladou dliraz
na zhodnoceni tvodniho (staZovaci-
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Obr. 5. Série PET/CT snimki u nemocného s folikuldrnim lymfomem pred 1é¢bou, po 2 cyklech 1é¢by a po zachranné chemoterapii. Na prvnim
snimku nalezen hypermetabolismus glukézy ve zvétSenych lymfatickych uzlindch a jejich paketech na krku, ve vSech oddilech mediastina, pfed
pravym jaternim lalokem a v bfisni dutiné. Pakety v mediastinu komprimuji horni dutou Zilu a levou brachiocefalickou Zilu, do obrovského pake-
tu lymfatickych uzlin v dutin bfi$ni jsou zavzaty pankreas a leva nadledvina. Oboustranny fluidothorax. Na snimku po 2 cyklech imunochemote-
rapie doslo jen k ¢dste¢né regresi patologického ndlezu, lymfatické uzliny i jejich pakety se zmenSily, pietrvava v nich v§ak stdle hypermetabolis-
mus glukézy. Pacient pro tento ndlez a kumulaci dalSich rizikovych faktord indikovan k zdchranné imunochemoterapii R-EDHAP. Po 2 cyklech té-

to 1é¢by sice pretrvavaji meékkotkanové masy v mediastinu, retroperitoneu a mezenteriu, nevykazuji vSak hypermetabolismus glukézy.

Obr. 6. Série PET/CT snimkii u nemocného s lymfomem z plastovych bunék pred 1écbou a po 2
cyklech 1é¢by. Na prvnim snimku jsou patrné zvétSené lymfatické uzliny vykazujici hypermeta-
bolismus glukézy v retroperitoneu a podél ilickych tepen, nad tifselnymi vazy a v tfislech. V né-
kterych lokalizacich lymfatické uzliny splyvaji az v pakety. Na druhém snimku pretrvavaji zvét-
Sené lymfatické uzliny a jejich pakety s hypermetabolismem glukdzy v identickych lokalizacich
jako pfi pfedchozim vysetfeni. Nedoslo rovnéz ke zmenseni velikosti uzlin, resp. jejich pakett.

PET/CT v hodnoceni ¢asné 1écebné odpovédi je poskro-
vnu a trpi rovnéZ heterogenitou hodnocenych nemocnych
(39, 54). Teprve prospektivni, dobfe vedené studie ana-
lyzujici homogenni skupiny nemocnych budou moci ptes-
né vymezit pfinos a identifikovat limity 8FDG-PET/CT
vySetfeni pfi hodnoceni lécebné odezvy nemocnych
s NHL a stanovit jeho prognosticky vyznam.

Na sériich PET/CT snimkd ilustrujeme nélezy u paci-
entll s riznymi podtypy NHL pfed zahdjenim terapie,
v Casné fazi 1écby, po 16CbE, resp. pfi relapsu choroby (obr.
1,2,3,4,5,6). Snimky pochézeji z archivu Kliniky nuk-
ledrni mediciny FNOL A LF UP v Olomouci.

Zavér

Hodnoceni 1é¢ebné odpovédi pomoci 8F-FDG-PET
nebo 18F-FDG-PET/CT predstavuje bezesporu vyznam-

ny pokrok v moznostech hodnocenf{
lécebné odpoveédi u NHL. Vysledek
vysetfeni, resp. dosazeni PET-nega-
tivni remise choroby ma pro nemoc-
né s DLBCL zdsadni prognosticky
vyznam, a to jak ve vztahu k PFS, tak
i pro OS. U ostatnich typd lymfomu
je prognosticky vyznam dosazeni
PET-negativity na konci 1é¢by zatim
nejasny, i kdyz se da predpokladat,
7e u FL bude mit nejméné k PFS stej-
nou vypovédni hodnotu jako
u DLBCL. Hodnoceni ¢asné 1éceb-
né odpovédi, rychld a vyznamna re-
dukce PET-pozitivni nddorové masy
je spojena s lepSi prognézou a delSim
OS u pacientti s DLBCL. U ostatnich
typt NHL takto presvéd¢ivé udaje
zatim chybi. Hodnoceni 1écebné
odezvy pomoci 8F-FDG-PET ma
viak také sv4 tskali. Rada PET-pozitivnich 1ézi nemus{
byt nutné spojena s ptivodnim nadorem a jak patologic-
ké (zanétlivé), tak fyziologické procesy (regenerativni,
reparativni) mohou imitovat zbytkovou nadorovou tkan.
Integrace 18F-FDG-PET/CT v jednom funkénim celku
zvysuje specificitu vySetfeni a v fadé piipadid mize po-
moci rozhodnout o povaze PET-pozitivniho nélezu. V fa-
dé piipadi se vak ani v éfe sofistikovanych 18F-FDG-
PET/CT systémi neobejdeme bez cileného bioptického
a histopatologického vysetieni tkdné. I kdyz se zda byt
uloha 18F-FDG-PET a PET/CT zejména u nemocnych
s DLBCL dobre popsana, existuje i u této skupiny lym-
fomu fada nezodpovézenych otdzek. U ostatnich typu
lymfomt zhodnot{ vyznam !8F-FDG-PET a PET/CT az
dalsi prospektivné sebrand data vétsich souborli nemoc-
nych.
Prdce byla p(v)dpofena grantem
IGA MZ CR No. NR/9502-3
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Vzdélavaci akce IPVZ

Subkatedra hematologie a transfuzniho lékarstvi
UHKT, U Nemocnice 1, 128 08 Praha 2

Vedouci: doc. MUDr. Jaroslav Cermék, CSc., tel. 224 962 839, fax 224 962 857, e-mail: jaroslav.cermak @uhkt.cz

Subkatedra hematologie a transfuzniho lékarstvi

209292101 Kurz — Hematologie a transfuzni lékafstvi pro nelékaie
—modul L.

Uré&eno pro VS nelékaie ve specializaéni pripravé k atestaci v oboru
klinicky bioanalytik v hematologii a transfuznim lékarstvi.

Program: Morfologie, fyziologie a patofyziologie krevnich bunék se
zaméfenim na jednotlivé krevni fady.

Vedouci: doc. MUDr. J. Cermk, CSc.

Misto kondni: Praha 2, U Nemocnice 1, UHKT

Predpoklddand cena: 6000 K&

9.11.2009 - 13. 11. 2009

209292102 Kombinovana specializa¢ni odborna staz a kurz

v hematologii a transfuznim léka¥stvi

Ur¢eno pro lékate v piipravé k atestaci v oboru hematologie

a transfuzni 1ékarstvi.

Program: Zaklady oboru v rozsahu potiebném k atestaci. Zaméfeni na
specidlni problematiku, kterd neni bézné dostupnd v terénni praxi.
Novinky v oboru. Prakticky vycvik kombinovany s tematicky vazany-
mi semindfi.

Skolitel: doc. MUDr. J. Cermdk, CSc.

Misto kondni: Praha 2, U Nemocnice 1, UHKT

Predpoklddand cena: 10 000 K¢

12.10. 2009 — 23. 10. 2009
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