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Souhrn: V souboru 7 pacientt s plicni formou LCH jsme se pokusili dokumentovat aktivitu plicni formy nemoci pomoci opakovanych
PET-CT vy3etfeni. Malé rozméry plicnich LCH infiltratd v bronchiolech (plicnich nodularit) neumoZziuji mé¥it p¥imo jejich aktivitu. Proto
byla zméfena hodnota SUV__ (maximum standardized uptake value) ve sférickém prostoru pravé plice a hodnota SUV__ ve sférickém
prostoru jater, coz umoZiiuje programové vybaveni téchto pfistrojil. Pro vyjadreni plicni aktivity histiocytézy z Langerhansovych bunék
byl pak pouZit pomér maximalni aktivity namérené v kulovitém objemu pravé plice ku maximaln{ aktivité namérené v kulovitém objemu
jater, tedy index SUV__ pulmo/SUV__ hepar. Celkem bylo provedeno 25 méfeni u 7 pacientt s plicni formou LCH. Vyvoj hodnoty tohoto
indexu koreloval s vyvojem aktivity nemoci, posuzované dle celkového stavu nemocnych, HRCT zobrazeni plic a dle funkéniho vy3etieni
plic. Zatim jde o pilotni préci, p¥inos tohoto indexu pro hodnoceni aktivity plicni formy LCH bude vyZadovat dalsi ovéreni.

Kli¢ova slova: PET-CT - histiocytéza z Langerhansovych bunék - diabetes insipidus

PET-CT in the diagnostics and monitoring of pulmonary Langerhans cell histiocytosis

Summary: In a sample of 7 patients with pulmonary LCH, we monitored disease activity through repeated PET-CT examinations. The
small size of LCH infiltrates in bronchioles (pulmonary nodules) precludes direct measurement of their activity. Therefore, SUV_ (maxi-
mum standardized uptake value) in the right lung and SUV__ in the liver were measured, as this was achievable with the available PET-CT
software. The maximum activity measured in the right lung to maximum activity measured in the liver ratio was used to express the pul-
monary activity of the Langerhans cell histiocytosis, i.e. the SUV__ pulmo/SUV__ liver index. In total, 25 measurements were performed
in 7 patients with pulmonary LCH. This index values correlated with the development of the disease activity evaluated through overall
patient status, HRCT imaging of the lungs and according to functional examination of the lungs. So far, this is a pilot project and the

usefulness of this index in evaluating activity of the pulmonary LCH will require further verification.
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Uvod

Plicnf forma histiocytézy z Langerhan-
sovych bunék (LCH) je vzdcné one-
mocnéni. P¥iznaky plicni formy LCH
jsou netypické, kasel, mirné bolesti na
hrudniku, pf¥ipadné dusnost a pozdéji
pneumotorax. Nemoc vznikd ve formé
drobnych nodularit v plicnim paren-
chymu, které pomalu prechézeji v kavi-
tované nodularity a posléze silnosténné
a slabosténné cysty. Jejich prasknuti
m(ize zpUsobit pneumotorax. V nékte-
rych ptipadech muzZe byt pneumoto-
rax (vznikly u mladého ¢lovéka) prv-
nim symptomem této nemoci. Uvedené
zmény strukeury plicni tkdné nékdy pro-
vazi i fibrotizace. Zmény plicni struk-
tury pii LCH, viditelné p¥i zobrazeni plic
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metodou HRCT, ale i klasického RTG
snimku plic, byvaji mylné interpretovany
jako plicni emfyzém. Obrazdm plicni
formy LCH jsou vénovany specialni pu-
blikace. Zde bychom jenom chtéli na
obr. 1 dokumentovat, jak vypadaji dd-
sledky dfivéjsiho plicniho postiZzeni na
soucasné provedeném snimku plic po-
moci HRCT a pii CT trojrozmérné re-
konstrukei. Jedna se o pacientku, u niz
byla plicni forma aktivni jiz pted lety
a nyni zGstavaji dasledky, cysticky zmé-
nénd plice. Na obr. 1 je zetelné, Ze i p¥i
tézkém postizeni plic ztstavd klasicky
snimek plic zcela nendpadny. Z pro-
stého snimku plic nelze viibec usuzo-
vat na to, Ze tato Zzena ma plicni formu
histiocytdzy, zatimco HRCT dokumen-

tuje velmi tézké postizeni plicniho pa-
renchymu. A dnesni CT pfistroje umi
nabidnout i trojrozmérny obraz plice.
Z obr. 1 vyplyvd, Ze pro zodpovézen(
otdzky, zda u pacienta je, ¢i nenf pfi-
tomna plicni forma LCH, v zddném p#i-
padé nestacf klasicky RTG snimek plic,
ale vzdy je nutno provést HRCT plic.
Diagnostikovat lze tuto nemoc his-
tologickym vySetfenim plicni tkané
odebrané z mista, kde jsou pfitomny
mikronodularity. Alternativou je bron-
choalveolarni lavaz, ale vySetteni pfi-
tomnosti CD1a pozitivnich elementd
(Langerhansovych bunék) ve vzorku
bronchoalveolarni tekutiny neni do-
stupné viem pracovistim, kterd délaji
bronchoalveolarni lavéze.
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ET 30 réanngindes

Obr. 1. Obraz informuje, jak vypada plicni forma LCH p#i raznych zptsobech
zobrazeni. Na snimku plic nenf zfetelné nic jednoznaéné patologického, zatimco
provedené HRCT plic zobrazuje velmi ¢etné drobné plicni cysty, kterymi je pro-
stoupen cely plicni parenchym. Snimek plic v8ak o nich neinformuje. T¥etim zp0-
sobem zobrazenf je tfirozmérny obraz plic, vytvoreny vypocetnim systémem CT
ptistroje. V HRCT obraze nenf zietelny cetnéjsi vyskyt plicnich nodularit, které
jsou typické pro aktivni pocinajici formu nemoci. Jsou pfitomny pouze cetné
cysty. Proto plicnf postizeni hodnotime jako end stage formu poskozeni po dFive

aktivni plicni formé LCH.

LCH moZe byt omezend pouze na
plicni parenchym, coz miva obvykle
lepsi prognézu nez plicni forma LCH,
provdzend postizenim dalSich organd
(mozku, kosti, ktze, lymfatickych
uzlin).

Po stanoven{ diagnézy ,,plicni forma
LCH“ stoji lékaF pied otdzkou: Je tato
nemoc stédle aktivni a mdm ji lécit?
Nebo mdm pred sebou jiz disledky
dtive aktivni LCH a viditelné zmény
v plicich odpovidaji kone¢né formé
dFive aktivni, dnes neaktivni nemoci?

Odpovédi na tyto otdzky se hledaji
velmi obtizné. U pacientl s LCH do-
chézi totiz ¢asto ke spontdnnim remi-
sim nemoci. Proto samotné stanovenf
diagnézy neni soucasné indikaci k zaha-
jeni [é¢by. Terapie je indikovdna az pti
prtkazu progresivniho vyvoje nemoci.

ZvySovani ¢etnosti nodularit na kon-
trolnich HRCT plic signalizuje progresi.
Jenze kvantifikace noduld je obtiznd.
Zvétsovani stavajicich cyst je dobéhem
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drive aktivniho procesu, a proto tyto
zmény nelze hodnotit jako progresi,
byt jsou na HRCT dobte ztetelné.

Dal3im zachytnym bodem pro roz-
hodovén( o aktivité, a tedy o indikaci
[é¢by, je funkéni plicni vySetteni. Jenze
to je velmi hruby ukazatel a nemusi
rozlisit, zda jde o dtisledek dobéhu end
stage zmén v parenchymu ¢i soudasné
aktivity nemoci.

HRCT a funkéni plicni vySetieni viak
jsou stéle jedinymi standardné pouzi-
vanymi metodami pro hodnocenf akti-
vity a rozhodovani o lé¢bé.

PET-CT je metodou velmi pfinos-
nou pro hodnoceni aktivity kostnich
¢i jinych infileratd LCH. Low dose CT
zobrazi osteolytickd loZiska a PET ak-
tivitu LCH v téchto loZiscich. Pro lozis-
kové formy LCH je PET-CT dnes stan-
dardné doporucovanou metodou pro
hodnoceni aktivity nemoci. U plicnf
formy LCH v3ak jsou plice postiZzeny
jednak velkym poctem nodulii o veli-

kosti nékolika milimetra, které nelze
soucasnym PET-CT vySetfenim dete-
kovat jako jednotlivd drobna loZiska,
takZe nelze pouZit klasického promé-
fovani aktivity, jak jsme zvykli z po-
pisti PET-CT. Dle ptehledu viech pub-
likaci o LCH v databazi Medline bylo
asi 20 praci vénovano piinosu PET-CT
hodnocenf aktivity LCH a pouze jedna
z téchto praci popisuje vyuziti PET-CT
zobrazenf{ pro hodnocent aktivity plicnf
formy LCH.

Nyni na oddéleni nukledrni mediciny
Masarykova onkologického ustavu vy-
vinuli novou metodu hodnocenf akti-
vity plicni formy LCH s pomoci PET-CT
vySetfeni, jejiz pfinos nyni testujeme.
Cilem nésledujiciho textu je popsat
tuto novou metodu pro hodnocenf ak-
tivity plicni formy LCH, popsat korelaci
této metody hodnocenf plicnf aktivity
LCH s klinickym pribéhem nemoci.

Metody zobrazeni a soubor
pacientt

PET a PET-CT vysetteni, metodika
U pacientli souboru jsme provadéli PET
a pozdéji PET-CT po 6hodinovém la¢-
néni v euglykemii. Aplikovand aktivita
byla v rozmezi 312-409 MBq "®F-FDG
i.v. Akumulaéni faze byla 60 min. Akvi-
zice byla provadéna do roku 2008 na
PET skeneru ECAT ACCEL SIEMENS ve
3D modu (3 vysetfeni u 1 nemocného
v letech 2004-2007) a pozdéji od roku
2008 na hybridnim PET-CT skeneru
True Point PET-CT Biograph 64 SIE-
MENS, a to vzdy v rozsahu proximéalni
tretiny stehen - baze lebni, ve 4 p¥ipa-
dech i se snimanim hlavy. U Erdhei-
movy-Chesterovy choroby byly sni-
many i koncetiny. Snimana byla emisnf
i transmisni data s korekci absorpce
a iterativni rekonstrukei dat. P¥i akvi-
zici na PET-CT skeneru je mozné pouZzit
rezim low dose CT (LD-CT) nebo high
dose CT (HD-CT). Vzhledem k opa-
kovanym kontrolam byl ve vétsiné pri-
padl zvolen low dose CT protokol,
diky kterému jsme vyrazné zreduko-
vali radiaéni zatéz. CT data byla re-
konstruovédna v poli o $ifi 500 nebo
700 mm dle habitu pacienta. Parame-
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try LD-CT protokolu byly tyto: slice
5mm, kolimace 24 x 1,2 mm, faktor
stoupani (pitch) 0,8 mm. Parametry
HD-CT protokolu byly zvoleny tyto:
slice 5mm, kolimace 24 x 1,2mm,
pitch 0,8 mm. Pro zvyraznéni struktur
plicniho parenchymu byl pouzit rekon-
strukéni algoritmus: slice 1,5-2,0 mm,
kernel B 80 f (ultra sharp), recon. in-
crement 0,4 mm, window - lung.

Miru metabolické aktivity jsme sta-
novovali semikvantitativni analyzou
SUv

max

take value) v méfitelné lézi (napt. lym-

(maximum standardized up-
fatické uzliné, lozisku).

Popis metodiky vyjadfovani aktivity
LCH v plicich pomérem

SUV__ pulmo/SUV__ hepar
Vzhledem k tomu, Ze drobné plicni
noduly byly pod rozliSovacimi moz-
nostmi PET komponenty hybridniho
PET-CT skeneru (velikost noduld se
obvykle udava kolem 4-6 mm a roz-
liSovaci schopnost PET komponenty
pouzitého PET-CT pf¥istroje je kolem
7 mm), stanovovali jsme difuzni me-
tabolickou aktivitu v plici jako organu
a tuto jsme vztahovali vzdy k aktudlni
metabolické aktivité referenéniho jater-
niho parenchymu, tedy pomér SUV__
pulmo/SUV__ hepar. Metabolickou
aktivitu jsme métili v hornim a st¥ed-
nim plicnim poli vpravo. V hornim
i sttednim plicnim poli jsme predpokla-
dali maximum zmén u dané diagndzy,
navic v dolnim poli dochazi k ¢etnym
pohybovym artefaktim (PET snimani
béhem dychani, CT v zadrzeném stred-
nim nddechu), vpravo proto, Ze se zde
oblasti zajmu |épe vymezuji (vzhledem
k absenci perikardu a srdce) jen s vy-
louc¢enim hilovych struktur a pleury
(kde aktivita mze byt vy3si i fyziolo-
gicky). S prihlédnutim k anatomickym
pomérdim jsme volili objem zajmu VOI
(volume of interest) tvaru koule o pri-
méru 6-8 cm, v jatrech pak 8-10 cm. P¥i
stanoveni poméru aktivity plicni/jatern{
dochdzi i ke sniZeni variability mezi jed-
notlivymi studiemi, a navic jen tak lze
porovnat i méfeni z rlznych ptistrojd
(v naem p¥ipadé PET a PET-CT).
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Obr. 2. PET-CT u muze narozeného roku 1973 s priilbéhem nemoci podobnym
lymfomu a s plicnim postizenim. Na prvnim obrdzku vlevo, vy3etteni pted lé¢bou,
je velmi dobte zfetelnd patologicky zvySend aktivita v oblasti krénich, axilarnich,
ilickych a tfiselnych uzlin, ale nebylo zetelné poskozenf kosti. Na prostfednim ob-
rdzku, ktery byl proveden v dobé relapsu 2 mésice po ukonéenf 1é¢by 2-chloro-
deoxyadenosinem, je zfetelnd patologicky zvySend aktivita v oblasti krénich uzlin
a dale v oblasti lopat kosti kycelni, kde na low dose CT byla prokdzana osteoly-
ticka lozZiska. Na obrazku vpravo je vyhodnoceni tGéinnosti 1é¢by po dvou cyklech
CHOEP a zde neni zfetelnd Zzadna patologicka akumulace fluorodeoxyglukézy.

SUV__ pulmo/SUV__ hepar v roz-
mezi 0,2-0,4 jsme oznacovali jako
- (negativni), v rozmezi 0,4-0,5 jsme
oznacovali jako + (slabé pozitivni),
0,5 a vyse jako ++ (pozitivnf).

Hodnoty v rozmezi 0,2-0,4 zpravi-
dla bézné vidame u vy3etfeni bez on-
kologickych i neonkologickych plicnich
chorob, mohli bychom je povazovat
za fyziologické, ale Zddna normélova
databdze takto stanovena dosud ne-
byla. P¥i zpétné analyze vzorku 100 na-
hodné vybranych PET-CT studii bez
znamé plicni onkologické nebo i neon-
kologické choroby jsme zjistili hod-
noty mensi nez 0,3 u 79% a mensi nez
0,4 u 96 % studii.

Soubor pacientti

Na nasem pracovisti registrujeme cel-
kem 23 pacientl s LCH, z toho 7 pa-
cient mélo prokdzanou plicni formu
a opakované provadénd PET-CT vy3et-
feni. Ve viech p¥ipadech to byli muzi,
kuFaci s medidnem véku 38 (32-55 let)
v dobé stanoveni diagnézy plicni formy
LCH. Pouze jeden z téchto pacientd

mél izolovanou plicni formu a tento
pacient nebyl zatim |é¢en, u ostatnich
bylo postizeni plic diagnostikovano
v ramci multisystémové formy nemoci
a téchto 6 pacientli dostalo nejméné
jednu linii lé¢by. Pro ilustraci pfinosu
PET-CT pro diagnostiku rozsahu plic-
ntho i mimoplicntho LCH uvedeme
popis jednoho konkrétniho nemoc-
ného. U ostatnich popiSeme pouze vy-
sledky vy3etfeni PET-CT, stav nemoci
a jeji 1é¢bu uvedeme v prehledné ta-
bulce. Celkem bylo provedeno 25 mé-
fenf u 7 pacientd.

Pf¥ipad multisystémové formy
nemoci, postihujici kaizi, lymfatické
uzliny, plice a kosti s agresivnim
prubéhem

Muz, narozeny v roce 1973, je vyjimecny
velmi agresivnim pribéhem multiorgd-
nové formy LCH.

V Fjnu roku 2008 (v 35 letech véku)
si poprvé viiml zvétsenych uzlin v ob-
lasti pravého tfisla a postupné zjistil,
Ze zvétsené uzliny md nejen v t¥isle, ale
také na krku. Mél bolesti v oblasti pra-
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1. pred lécbou
Index SUV__ pulmo/
Suv__ hepar = 0,538

2. kontrola po 4 cyklech 2-CDA
Index SUV__ pulmo/
SUV__ hepar =0,305

3. relaps 2 mésice po posled-
nim podani CDA

Index SUV__ pulmo/

SUV__ hepar = 0,364

4. po dvou cyklech CHOEP
Index SUV__ pulmo/
SUV__ hepar =0,267

Obr. 3. Korelace PET-CT plic a indexu SUV__ pulmo/SUV__ hepar pted lécbou, kdy byl postizen plicni parenchym cetnymi
nodularitami, typickymi pro plicni formu LCH, po 4 cyklech lé¢by 2-chlorodeoxyadenosinem, kdy tyto nodularity vymizely,
dale v dobé relapsu nemoci, kdy doslo k recidivé znovu i v plicnim parenchymu (opét nové plicni nodularity) a po 2 cyklech
[é¢by relapsu rezimem CHOEP (cyklofosfamid, etoposid, adriamycin, vinkristin a prednison), kdy opétovné se aktivita ne-

moci minimalizovala.

vého tiisla a v bedernf krajiné. Od lis-
topadu roku 2008 se zacaly objevo-
vat undulujici teploty, dosahujici az
38 °C. Od léta roku 2008 jej provazela
vyraznd patologicka unava (fatigue).
Prace jej unavovala natolik, Ze po praci
musel pro nezvladatelnou tnavu uleh-
nout a prospat se, coz difve u ného ne-
byvalo zvykem. Prvni uzlina byla exstir-
povana z nadkli¢ku v listopadu roku
2008 a histologicky zdvér znél: his-
tiocytdéza z Langerhansovych bunék.
Prvni ndvstéva pacienta na nasem
pracovisti byla v tnoru roku 2009.
V té dobé mél generalizované zvét3eni
lymfatickych uzlin (pramér zvétdenych
uzlin byl 2,0-2,5cm) na krku, v axilach
a v tfislech, takZe onemocnéni svym
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klinickych pribéhem pfipominalo ma-
lignf lymfom.

Dle vstupniho PET-CT vy3etteni bylo
v CT obrazu zfetelné patologické zvét-
eni uzlin na krku, v axilach, v retrope-
ritoneu. V malé panvi dosahovaly uz-
liny nejvétdtho rozméru, jejich praimér
byl 3,5cm. Zvétsené uzliny vyrazné
akumulovaly fluorodeoxyglukézu pfi
PET zobrazeni, jejich aktivita se po-
hybovala od 5,0 SUV__ v axilach do
12,3 SUV__ v oblasti pravych ilickych
uzlin. Kostn{ postizeni nebylo v té dobé
detekovano. Low dose CT zobrazeni,
provedené v ramci PET-CT vysSetfent,
zobrazilo v plicnim parenchymu cetné
nodularity, odpovidajici plicni formé
LCH.

Protoze klinicky pribéh (mnoho-
¢etné uzlinové postiZeni, B symptomy)
pripominal maligni lymfom, pro LCH
byl zcela atypicky, pozddali jsme chi-
rurgické pracovisté ve Vsetiné o exstir-
paci dalsi uzliny z tfisla a o provedenf
excise kiize z perianalnf krajiny pro his-
tologické potvrzeni diagndzy. Vysledky
viech histologickych vysetfeni potvrdily
LCH, a navic byl zjistén nezvykle vysoky
proliferaéni index.

U tohoto pacienta jsme provedli
PET-CT vy3ettenti:

* pred lé¢bou,

* po 4 cyklech chemoterapie 2-chloro-
deoxyadenosinem,

* pted zahdjenim |é¢by relapsu a pak
pii 1é¢bé relapsu,
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Tab. 1. Namé¥ené hodnoty SUV__ pulmo, SUV__ hepar a jejich pomér a vyvoj v priibéhu lécby u 7 sledovanych
nemocnych. Celkem bylo provedeno 25 méreni.

Pomér
Datum Sl:I\r/‘;“;" Shl:V;:x SUV__ pulmo/ Stav pacienta
P P SUV__ hepar

Vyvoj plicni aktivity p¥#i PET-CT vy3etieni u pacienta narozeného roku 1972
2003 ukoncend lécba 2-CDA pro multifokalnf recidivu LCH ve

1.3.2004, PET 0.8 1,83 0,437 skeletu, pfed lé¢bou nebyl dostupny PET p¥istroj

5.1.2005, PET 0,81 1,79 0,453 subjektivné bez potizi

14.2. 2007, PET 1,02 2,01 0,507 Ssir;;sft, kasel, HRCT prokazalo zmény typické pro LCH, stop
11. 6. 2008, PET-CT 1,06 2,24 0,473 subjektivné bez potizi

29. 12009, PET-CT 0,92 3,25 0,286 subjektivné bez potizi

26.2.2010, PET-CT 0,89 3,25 0,274 subjektivné bez dechovych potizi

Vyvoj plicni aktivity p¥i PET-CT vy3etteni u pacienta narozeného roku 1974
infiltrace stopky hypofyzy a plic, LCH prokdzana bronchoalveo-

24.3. 2009, PET-CT 0,93 439 0,212 larni lavazi; suspekeni postizeni zevniho ucha LCH

26.2. 2010, PET-CT 0,89 3,25 0,274 Pred ze'lhajemm aplikace 2-CDA pro progresi infiltratu
infundibula

8.3.2010, PET-CT 0,78 BESE) 0,221 kontrola pfi 1é¢bé po 2. cyklu 2-CDA

Vyvoj plicni aktivity p¥i PET-CT vySetfeni u pacienta narozeného roku 1969

recidiva spontanniho pneumotoraxu fedena operaéné, histolo-

AL S AR SRS g el Lt gicky ovéfend plicni forma a kozni forma LCH

8.3.2010, PET-CT 0,78 3,53 0,221 kontrola po 6 cyklech 2-CDA

Vyvoj plicni aktivity p¥i PET-CT vySetfeni u pacienta narozeného roku 1963

stanoveni dg LCH s postizenim vnéjsiho, stfedniho a vnitiniho

3.3.2009, PET-CT 1,78 3,11 0,572 L o oo o N

ucha, plicni postiZzeni a v.s. postiZzeni dasni
28.8.2009, PET-CT 1,79 3,36 0,534 ukoncené ozafeni mastoidea a probihajici lé¢ba 2-CDA
5.3.2010, PET-CT 1,03 2,71 0,380 kontrola po ukoncené [é¢bé po 6 cyklech 2-CDA

Vyvoj plicni aktivity p¥i PET-CT vy3etieni u pacienta narozeného roku 1973

diagnéza plicniho postizeni s nodularitami, dale mnohocetnych

30. 1. 2009, PET-CT 1,34 2,49 0,538 lymfatickych uzlin a periandlni kiize

18. 6. 2009, PET-CT 0,68 2,23 0,305 kontrola v pribéhu lécby 2-CDA

1. 11. 2009, PET-CT 1,18 3,24 0,364 relaps nemoci véetné novych nodularit dle HRCT

26.1.2010, PET-CT 0,88 3,30 0,267 kontrolni vySetfeni po 2 cyklech |é¢by CHOEP

8.7, 2010, PET-CT 0,75 2.72 0,273 kontroln{ vy3etfeni 4 mésice po vysokoddvkované chemoterapii

BEAM s autologni transplantaci - zatim kompletni remise nemoci

Vyvoj plicni aktivity p¥i PET-CT vy3etfeni u pacienta narozeného roku 1963

diagnéza izolované plicni formy LCH, diagnostikovand z lavéZe,

4.7.2008, PET-CT 0,69 3,30 0,209 >, . i N . iy N
potiZe pacienta poté, co prestal koufit, ustoupily, [é¢bu nemél

kontrolni vySetteni, subjektivné bez potizi, bez dusnosti, takze

20. 2. 2010, PET-CT 0,95 3,96 0,240 .
nemoc neprogreduje

Vyvoj plicni aktivity p¥i PET-CT vySetfeni u pacientky narozené roku 1953

lé¢ba vinblastinem pro aktivni multifokalni kostni formu; o plicnf

16. 3. 2004, PET 1,02 2,45 0,416 formé se nevédélo, protoze nebylo provedeno HRCT plic, nic-
méné vysoky index svéd¢i pro aktivni plicni proces

5.1.2009, PET-CT 1 3,19 0,313 bez lé¢by

2.3.2010, PET CT 0,48 3,49 0,138 bez |é¢by

31.5.2010, PET-CT 0,53 3,15 0,168 po 2. cyklu kladribinu pro mozkovou formu LCH
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* po aplikaci dvou cyklti chemoterapie
CHOEP (cyklofosfamid, vinkristin,
prednison, adriamycin a etoposid)

* a 4 mésice po vysokoddvkované che-
moterapii BEAM.

Dle PET-CT bylo zietelné, Ze v dobé sta-
noveni diagnézy byla akumulace fluo-
rodeoxyglukézy pouze v lymfatickych
uzlindch, ale i plicni parenchym vyka-
zoval zmény odpovidajici plicni formé
nemoci. Po 4 cyklech lé¢by 2-chloro-
deoxyadenosinem vymizela loZiska ak-
tivity v PET obraze, ale za 2 mésice od
ukonceni [é¢by doslo k relapsu nemoci.
Pfi relapsu PET-CT vy3etteni prokdzalo
zcela nova osteolytickd loziska v lo-
paté kosti panevnf( se zvySenou akumu-
laci fluorodeoxyglukdzy. Po dvou cyk-
lech CHOEP zcela vymizela patologicka
akumulace fluorodeoxyglukézy, coz ko-
relovalo s jinak zfetelnou klinickou Ié-
¢ebnou odpovédi. Celotélové PET-CT
zobrazenf je uvedeno na obr. 2.

Na HRCT plic, provedeném pted
lécbou i v dobé relapsu, jsou zfetelné
cetné nodularity a cysty, tedy typicky
obraz plicni formy LCH. Jednotlivé no-
dularity, predstavujici aktivni loZiska
LCH, jsou vsak svou malou velikostf
pod limitem detekce PET komponenty
vysetteni, takze klasické PET hodno-
cenf plic na zdkladé ¢etnosti a intenzity
plicnich loZisek neni mozné.

Pro vyhodnocovéni tc¢innosti |é¢by je
viak velmi zddoucf najit parametr, ktery
je schopen odrézet aktivitu ¢i neaktivitu
v plicnim parenchymu, ktery je marke-
rem progrese ¢i Ustupu aktivity nemoci
v plicnim parenchymu. Proto pracovnici
PET-CT oddéleni Masarykova onkolo-
gického dstavu v Brné navrhli vyjadrent
aktivity plicni formy nemoci pomoci in-
dexu, ktery vyjadfuje pomér hodnoty
SUV__ v pravé plici ku hodnoté SUV_
v jatrech, jak je popsdn vyse.

U vySe zminéného pacienta kore-
luje excelentné hodnota indexu SUV__
pulmo/SUV__ hepar s vyvojem aktivity
nemoci, jak dokladuje obr. 3.

Index jsme ddle ovéfovali celkem na
7 pacientech, ktefi byli v poslednich le-
tech u nds sledovani a ktefi méli opa-
kovana PET nebo PET-CT vysetfeni.
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U v3ech téchto pacientl zmény hod-
noty uvedeného indexu koreluji se zmé-
nami aktivity nemoci.

Vyvoj hodnot indexu SUV__ pulmo/
SUV__ hepar u téchto pacientd shrnu-
jeme do tab. 1.

Diskuze

Stanoveni rozsahu LCH
avyhodnocovini t¢innosti lécby

Po stanoveni diagnézy LCH musi na-
sledovat ihned stanoveni rozsahu po-
stizeni pomoci dostupnych zobrazova-
cich metod, které se pak pouzivajii pro
vyhodnocovéni |é¢ebné odpovédi. Ak-
tivitu této nemoci totiz necharakteri-
zuje Zadny bézné dostupny laboratorni
marker. Z laboratornich vySetfeni ma
zasadni vyznam vysetfeni hladin hor-
mon( s cilem zjistit, zda je, & neni p¥i-
tomna endokrinopatie [29].

Pro detekci kostniho postizeni (os-
teolytickych loZisek) byly a jsou zékla-
dem snimky skeletu a scintigrafie ske-
letu pomoci *™Tc pyrofosfatu. Loziska
LCH v mékkych tkanich lze zobrazit
pomoci magnetické rezonance (MR)
a poditacové tomografie (CT).

V literatufe se objevilo nékolik zminek
o pfinosu oktreotidové scintigrafie pro
detekei lozisek LCH [1-3]. Tyto metody
vsak nedosly Sirsiho pouziti [4-11].

V poslednich letech je hodné pozor-
nosti vénovano prinosu PET a PET-CT
zobrazeni pro stanoveni rozsahu ne-
moci a pro vyhodnoceni |écebné od-
povédi. Soucasné publikace hodnoti
PET-CT vySetfeni u LCH jako velmi
ptinosné jak pro rozsah nemoci, tak
pro vyhodnocovani lé¢ebné odpovédi
(tab. 2).

Velkym problémem je hodnocenf
plicni aktivity LCH. Na aktivitu nemoci
Ize usuzovat z ptibyvani ¢i ubyvani plic-
nich nodularit pfi HRCT vy3etfeni plic.
Funkénf plicnf vySetfeni neodrazi cet-
nost nodularit, ¢ili vlastni aktivitu ne-
moci, ale spie pozdni zmény typu plic-
nich cyst, které viak predstavuji end
stage nemoci [12-14].

P¥inosem PET-CT vysetfeni pro tuto
skupinu nemocnych se zabyvd pouze
jedna prace.

Krajicek [15] hodnotil p#fnos vy-
Setfeni PET u 11 pacientd s plicnf for-
mou LCH. Z téchto 11 pacient(i bylo
pozorovano zvySeni akumulace fluo-
rodeoxyglukdzy v plicnim parenchymu
u 5, z toho u 3 se jednalo o multiorga-
nové postizeni. PET pozitivni pacienti
méli v plicnim parenchymu ¢etné nodu-
larity, obvykle mensi nez 8 mm, a pocet
nodul dle HRCT hodnocenf ve vy3et-
feném poli byl vy3si nez 100, zatimco
PET negativni pacienti méli plicnf formu
LCH dominantné ve stadiu cyst s po-
¢tem noduld ve vySetieném poli pomoci
HRCT zobrazeni mensim nez 25. Kra-
jicek et al hodnotil pouze ty nemocné,
u nichz nalezl tak velikou nodularitu, Ze
ji bylo mozno mé¥it na PET-CT [15].

Nami navrzené a ovérené hodnocenfi
plicni aktivity na zakladé indexu, po-
méru naméfené maximalni hodnoty
SUV__ ve sférickém prostoru pravé
plice ku maximalni hodnoté SUV__

X7

naméfené ve sférickém prostoru jater -
index SUV__ pulmo/SUV__ hepar -
zatim nebylo v odborné literatute pu-
blikovdno a bude vyzadovat ovéren(
na vétsim souboru pacientd. Uvedeny
index muZe byt jisté ovlivnén mnoha
dal$imi faktory. V soucasnosti viak ne-
existuje mimo HRCT plic a funkéniho
vySetfeni plic jind vySetfovaci metoda,
kterd by presnéji informovala o aktivité
plicni formy LCH. Klasické PET-CT vy-
Setfeni a hodnoceni nenf u plicni formy
proveditelné, protoZe rozméry nodula-
rit jsou mensi, neZ je schopna PET ka-
mera rozlisit. Proto povaZzujeme mé-
feni a dlouhodobé sledovani indexu
SUV__ pulmo/SUV__ hepar za velmi
uzite¢né doplnéni v soucasnosti existu-
jicich zdroj& informaci o plicni formé
LCH. U konkrétniho pacienta pak kla-
deme ddraz nejen na dosazenou hod-
notu, ale hlavné na vyvoj indexu v ¢ase.
N4s soubor nenf velky, proto nasi
praci povazujeme za pilotni a bude
vhodné ji dal$im testovanim provéFit.

Zavér pro praxi

¢ PET-CT vysetienf je pfinosné pro sta-
noveni rozsahu LCH nemoci a vy-
hodnocovani jeji aktivity.

Vniti Lék 2010; 56(Suppl 2): 25123-25130



Ptinos PET-CT pro diagnostiku a sledovani plicni formy histiocytézy z Langerhansovych bunék

Tab. 2. P¥inos PET-CT vy3etteni pro hodnoceni rozsahu nemoci a tc¢innosti |é¢by u pacientt s histiocytézou z Langer-

hansovych bunék.

Autor Pocet Zavéry z praci, v nichz byl hodnocen p¥inos FDG-PET nebo PET-CT u pacientti s LCH
pacientd
Byla vyhodnocena akumulace fluorodeoxyglukdzy u 19 pacientd s malignimi a u 33 pacientd s be-
nignimi kostnimi tumory. Osteosarkomy vykazovaly hodné vysokou akumulaci. Z tumor, které byly
Aoki, 2001 fazeny do skupiny benignich, vykazovaly vysokou akumulaci tumory obsahujici histiocytarni buriky,
52 ; : o k P . a o
[16] tedy i LCH, déle obrovskobunéény kostni tumor, chondroblastom, fibrézni dysplazie a také kostni
projevy sarkoiddzy. Intenzita akumulace v loZiscich LCH se blizila akumulaci loZisek osteosarkomu.
Autofi prokézali vysokou aviditu loZisek LCH k fluorodeoxyglukéze.
. PET vy3etieni pouZito ke sledovani loZisek LCH v CNS, kterd zvysené akumulovala fluorodeoxyglu-
Calming, 2002 ) A . L . o
[17] 1 kézu. U pacientli s pozdnimi neurodegenerativnimi zménami byla snizena akumulace fluorodeoxy-
glukdzy v loZiscich.
Blum, 2002 9 PET-CT vy3etfeni pouzito k monitorovani tGcinnosti 1é¢by. Vysledky PET-CT korelovaly s klinickym
[18] pribéhem a odrazely écebnou odpovéd dFive nez jina zobrazovaci vySetteni.
PET vy3etteni identifikovalo aktivni kostni loZiska LCH, odlisilo aktivni loZiska od neaktivnich (zhoje-
Binkovitz, 3 nych loZisek). Lé¢ebna odpovéd byla mnohem dfive detekovatelnd pomoci PET, nez by bylo mozné
2003 [19] na lécebnou odpovéd usoudit z vysledkd scintigrafie kosti nebo radiografického vy3etfenf (vznik os-
teosklerotickych zmén v okolf loZiska = zndmka lé¢ebné odpovédi).
Weiss, 2006 3 PET vy3etreni bylo pouZito k pldnovani radioterapie - umoznilo radioterapii zacilit pouze na loziska
[20] aktivity LCH.
Ribeiro, 2008 Typickym nalezem pro neurodegenerativni formu LCH je bilaterdlni hypometabolizmus v cerebellu,
[5], Steiner, bazalnich gangliich a dale ve frontdlnim kortexu. Relativné zvySeny metabolizmus zjistén v amy-
2005 [21], 7 gdale. V postiZzenych oblastech jsou detekovatelné funkéni zmény, a to i tehdy, kdyZz na MR zobra-
Biichler, 2005 zeni mozku je$té nejsou zietelné abnormality. Autoti uzaviraji, Zze PET-CT mozku prokaZe neurode-
[22] generativni zmény v mozku v dobég, kdy jesté nejsou vyvinuty zndmky v MR obraze.
Giovanella PET CT v8ak miiZze detekovat duplicity, autofi uvadéji, Ze 4 % pacientd vySetfovanych pro netyreoidni
2007 [23] ’ 1 tumory mé zvySenou akumulaci ve $titné zlaze a z nich 40 % md tumor titné Zldzy. V popisovaném
piipadé v3ak ve 3titné Zlaze bylo loZisko LCH ovérené histologicky.
Takahashi, ” Vysledek PET vySetfeni potvrdil multisystémovy rozsah nemoci a negativita vy3etieni po ukoncené
2007 [24] |é¢bé byla nasledovana dlouhodobou remisi.
PET-CT vy3etieni pred lé¢bou ptineslo informace o dalsich loZiscich, o nichz neinformovala scinti-
Kaste, 2007 . ., . . , . R
[25] S grafie skeletu a radiografické vysetieni skeletu. PET-CT informovalo o lé¢ebné odpovédi spolehlivéji
nez RTG snimky (sklerotizace okolfi loZiska jako znamka hojenf) a scintigrafie skeletu.
. PET vy3etfeni pouZito k hodnoceni rozsahu a tcinnosti [é¢by. U 2 ze 4 pacientd PET vy3etfeni dete-
Derenzini, e, . R . .. Ml x M
4 kovalo jinymi metodami nerozpoznand loZiska. DosaZeni negativity PET po lé¢bé bylo predpokla-
2009 [26] X .
dem k dlouhodobé remisi.
1 pac Skrat pozitivni PET vySetteni - obvykle v inicidlni fazi nemoci, na HRCT zobrazeni pfevladaly nodu-
Krajicek, 2009 < “cF:“, Fc-)r— larity obvykle do 8 mm, ve vySetteném poli vice nez 100 nodularit. 6krat negativni, v HRCT prevlddal
[13] nfou LCH obraz polycystické plice s malym mnozstvim nodularit, méné nez 25 noduld ve vySetfeném poli. Au-
tofi méfili akumulaci FDG v nejvétdi métitelné nodularité v plicnim parenchymu.
. . PET-CT vy3etten( detekuje vice aktivnich loZisek a informuje o |é¢ebné odpovédi s vétsi pfesnosti nez
Philips, 2009 41 déti o , . o o
[27] 3 dospélf scintigrafie skeletu (Tc pyrofosfat), MR, CT a RTG snimky. Celotélové PET-CT je nejpFesnéjsim vySet-

Arnaut, 2009
[28], Tan,
2009 [29]

fenim pro zjidténi rozsahu nemoci a také pro vyhodnocovani [é¢ebné odpovédi u pacientt s LCH.

PET vy3etteni je doporucovano jak pro diagnostiku, tak pro vyhodnocovani [é¢by Erdheimovy-
-Chesterovy nemoci.

e Ze viech lokalit nemoci se nejobtiz-
néji stanovuje aktivita nemoci v plic-
nim parenchymu, protoZe zde, na
rozdil od jinych tkani, nevznikajf
velkd loziska, ale jen drobné nodu-

macd. U téchto nemocnych se ndm mocnych, pro jeho definitivni vyhod-
jevi jako p¥inosné vyhodnocovanf in-
dexu SUV__ pulmo/SUV__ hepar.

* Na pfikladu 7 pacientd dokldddme

noceni je nutné ovéreni na vétsim
souboru nemocnych.

korelaci tohoto indexu s aktivitou

larity o rozméru nékolikamm, ob- nemoci. P¥nos tohoto indexu jsme

vykle pod detekéni drovni PET sni- ovéFili zatim na malém poctu ne-
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Tato publikace byla pfipravena v ramci
projeku MUNI/A/1012/2009 s ndzvem
»,Optimalizace diagnostiky a terapie ma-
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lignich chorob a komplikacf, které tyto ma-
ligni nemoci provazeji, s vyuzitim novych
molekuldrné biologickych metod®, a také
je souddsti aktivit v rdmci grantd IGA MZ:
NR9225, NS10387 a NS10406.
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