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Souhrn

Cile prace: Cilem prace bylo zhodnotit diagnostickou piesnost FDG PET/CT pfi diagnostice
infekci stentgraftu (SGI) pfi pouziti vizualniho hodnoceni a semikvantitativnich parametrt,
porovnat ji s vysledky separatni analyzy CT casti vySetieni, ovefit prenositelnost zkusenosti
s chirurgickymi ndhradami a definovat roli FDG PET/CT v diagnostickém algoritmu SGI.
Soubor a metoda: Jednalo se o retrospektivni neintervenéni observacni studii. Zatazeno bylo
celkem 21 vySetreni FDG PET/CT provedenych v obdobi 12/2010-07/2019 standardni
metodikou u 20 nemocnych (16 muz, 66 + 8 let) po endovaskularni 1€cbé z jakékoliv
indikace, referovanych osetfujicimi 1ékafi pro podezieni na SGI. Ze 6 vysetieni u 6 pacientti
vySettenych z jiného divodu bez klinickych zndmek SGI byla vytvotena kontrolni skupina.
Vysetteni FDG PET/CT byla po anonymizaci a randomizaci hodnocena vizualné 2 lékafi
nuklearni mediciny zaslepenymi vici klinickym datim, zaznamenan byl charakter a intenzita
akumulace FDG. Za SGI byla povazovana fokalni distribuce FDG v oblasti graftu o intenzité
presahujici aktivitu jater. Méfeno bylo SUVmax, primémé SUV krevniho poolu (SUVgp),
jater (SUViep), dopocitany byly target-to-background ratio krevniho poolu (TBRpp) a jater
(TBRpep). Pomoci konstrukce ROC kiivek byly pro SGI stanoveny optimalni prahové
hodnoty. CT cast vySetfeni byla analyzovana separatné¢ jednim radiologem. Standardem
pravdy bylo skupinové rozhodnuti 3 zkuSenych angiologii po komplexnim retrospektivnim
zhodnoceni v§ech odslepenych dostupnych klinickych dat s vyjimkou FDG PET/CT.
Vysledky: Bylo identifikovano 12 ptipadd SGI u 21 vySetieni. FDG PET/CT vykézalo
senzitivitu 92 %, specificitu 100 %, PPV 100 % a NPV 90 %. Primérné hodnoty
semikvantitativnich parametri byly signifikantné vyssi ve skupiné s SGI oproti skupiné bez
SGI: SUVmax 8,8 + 3,5 vs. 4,0 £ 1,1, TBRgp 6,5 £ 2,5 vs. 2,6 £ 0,6 a TBRyep 4,4 = 1,7 vs.
1,8+ 0,2 (vzdy p <0,01). Optimalni prahové hodnoty pro diagnézu SGI byly SUVmax 5,0,
TBRBp 3,4 a TBR 1ep 2,2. Separatni analyza CT vykazala pro diagnézu SGI senzitivitu 82 %,
specificitu 100 % a byla s PET/CT konkordantni u 17 /21 (81 %) vySetteni.

Zavér: FDG PET/CT s vizualnim hodnocenim dosahuje pro diagnézu SGI velmi dobrou
diagnostickou pfesnost, metodu lze uspésné pouzit jako vyS. prvni linie ¢i pifi selhani

konvencniho zobrazovani. Semikvantifikace miize byt pfinosnym pomocnym kritériem.

Klicova slova: FDG PET/CT, infekce stentgraftu, infekce cévni ndhrady, endovaskularni

lé¢ba



Abstract

Aim: To evaluate the diagnostic performance of FDG PET/CT in the detection of stent graft
infection (SGI) with the use of visual and semiquantitative interpretation, to compare it with
standalone CT analysis, to verify the transferability of the experience with FDG PET/CT in
surgical prosthesis infection and to define the role of the method in the diagnostic algorithm
of SGL

Subjects and Methods: In this retrospective study, two nuclear medicine physicians have
independently analyzed 21 FDG PET/CT examinations performed in 20 subjects (16 men,
66 £+ 8 years) between 2010 and 2019 for clinical suspicion of SGI. Six subjects examined
from other reasons without signs of infection constituted a control group. The images were
evaluated for the uptake pattern and intensity, and by the maximum standard uptake value
(SUVmax), the target-to-background ratio with blood pool (TBRgp) and liver uptake (TBRhep)
as a reference. The SGI was defined as the presence of focal hyperactivity with an intensity
exceeding hepatic uptake. CT images were independently assessed for signs of SGI. Clinical
review of all further patients’ data served as the standard of reference.

Results: Twelve cases were established as SGI by the clinical review. PET/CT correctly
diagnosed SGI in eight and yielded a sensitivity of 92 % and specificity of 100 %. The mean
SUVmax, TBRgp, and TBRue, values were significantly higher in the group with SGI vs. the
non-infected group: SUVmax 8.8 £ 3.5 vs. 4.0 = 1.1, TBRgp 6.5 £ 2.5 vs. 2.6 + 0.6 a TBRuep
44+ 1.7vs.1.8+0.2 (p<0.01 in all). CT alone showed a sensitivity of 82 %, specificity of
100 % and was concordant with PET/CT in 17 / 21 (81 %) cases. The best performing
threshold values of SUVmax, TBRgp and TBRye, were 5.0, 3.4, and 2.2, respectively.
Conclusion: FDG PET/CT with visual interpretation demonstrated very good diagnostic
accuracy for the diagnosis of SGI and can be successfully used as the first-line imaging
modality or in the case of failure of conventional imaging. Semiquantification can be useful

auxiliary criterion.

Keywords: FDG PET/CT, stent graft infection, vascular graft infection, endovascular

treatment
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1. Uvod

Pozitronovd emisni tomografie kombinovana s vypocetni tomografii (PET/CT) je
zobrazovaci modalitou wuzivanou predev§im v onkologické diagnostice. Nejcastéji
pouzivanym radiofarmakem je 2-deoxy-2-('*F)fluoro-D-glukéza (FDG). Vzhledem
k nespecifické povaze své distribuce umoznuje uziti i v diagnostice zanétu, kdy jeji zvySena
akumulace reflektuje nariist metabolického obratu v aktivovanych bunécénych elementech
zprostiedkujicich zanétlivou reakci.

Kardiovaskularni zanéty (napf. infek¢ni endokarditida, myokarditidy, srdecni postiZzeni
pii sarkoidéze a dalsi klinické jednotky) predstavuji zdvazny medicinsky problém. Jejich
spolehliva zobrazovaci diagnostika je v fad¢ ptipadi problematickd a miize mit zésadni vliv
na osud pacienta.

Zan&ty cévnich nadhrad jsou specifickou skupinou kardiovaskularnich zanéti. Cévni
protéza pisobi v organizmu jako cizi material, ktery predisponuje k zachytu patogenu a
rozvoji lokalni, potazmo systémové zanétlivé odpovedi.

Piinos FDG PET/CT v diagnostice zanétii cévnich nahrad byl analyzovan relativné
velkym objemem literatury. VétSina publikovanych studii se vSak soustiedi na populace
pacientl s chirurgicky implantovanymi cévnimi nahradami (VG). Alternativou chirurgického
vykonu miize byt v nékterych ptipadech 1éc¢ba endovaskularni (EVAR), pomoci implantace
stentgraftu. Stentgraft (SG) se nckterymi charakteristikami podobéd chirurgické nahradé,
v nékterych aspektech se vSak odliSuje. Mlize byt také postiZzen infekénim zanétem pfi jehoz
diagnostice hraji zobrazovaci metody vyznamnou roli. Pfinos FDG PET/CT pfi diagnostice
zanétlivych komplikaci stentgraftii nebyl v dosavadni literatute separatné hodnocen.

Cilem této prace je popsat soucasny stav moznosti FDG PET/CT v diagnostice
kardiovaskularnich zanéti a v experimentalni Casti pak analyzovat pfinos FDG PET/CT
v diagnostice zanétd stentgraft.

Jak zminéno vySe, pfinos FDG PET/CT v diagnostice infekce cévnich nihrad, byl
hodnocen fadou studii [1-17]. Separatni data, kterd by analyzovala pitinos FDG PET/CT
v diagnostice infekci stentgraftu (SGI) po EVAR jsou vSak v literatufe vzacna, vySe uvedené
studie jsou provedeny na populacich vyhradné s chirurgickymi protézami, popt. na populacich
smiSenych (tedy pacientii s VG spolu s pacienty po EVAR), extrahovat udaje o SGI Ize jen

vyjimecné (napt. [8]). Dle naSeho nazoru vSak je nutno k chirurgickym nahraddm a



endovaskularnim protézam pii hodnoceni infek¢nich komplikaci pfistupovat jako k odlisSnym
entitdm, prestoze vykazuji jisté podobnosti (napi. z hlediska pouzivanych materiala).

Zasadni rozdily jsou v mechanizmu implantace. VG se implantuje velkym opera¢nim
vykonem s vy$$im rizikem kontaminace, oproti minimalné invazivnimu pfistupu pii EVAR.
Zejména se oba typy protéz lisi umisténim vlastni nahrady. VG se naSivaji anastomo6zami na
volné konce tepny po resekci postizeného useku (byt se napf. v oblasti bfiSni dutiny
ponechava pivodni vak AAA, kterym se protéza obali a zajisti suturou). SG je vzdy
lokalizovén intraluminalné, tedy vzdy vznikd prostor mezi st€énou cévy a nahradou, ktery je
nachylné¢jsi k usidleni infekce a modifikuje jeji Siteni. VG je u rekonstrukci koncetinovych
tepen vzdy umisténa svym prubéhem extravaskularné, jeji vnéjsi povrch je tedy z krevniho
ob¢hu vytazen.

Analyzovat infekéni komplikace jednotlivych typt cévnich ndhrad a jejich projevy na
PET/CT je nutné zvlast, popi. ovéfit, zda jsou tyto zkuSenosti mezi VG a EVAR prenosné.
Dle naseho védomi vSak mimo nas$i pilotni publikaci [18], potazmo jeji rozsifeni do této
disertacni prace, systematickd studie ptinosu FDG PET/CT separatn¢ u SGI publikovana
nebyla. Ve smiSenych kolektivech dosud publikovanych studii byl pocet zafazenych pacientt
po EVAR niz§i nez v aktudlni praci. V dosud publikované literatufe ddle pozorujeme
vyraznou heterogenitu v uziti interpretacnich kritérii a referencnich standardii (tab. 1 na str.

29).



2. Soucasny stav problematiky

2.1. Pozitronova emisni tomografie

Pozitronova emisni tomografie (PET) je zobrazovaci modalitou nuklearni mediciny
(NM), pii které dochazi k ptevodu B+ zafeni emitovaného radiofarmakem (RF) aplikovanym
pacientovi na obrazovou informaci. Prvni PET kameru pouzitelnou v klinickém provozu
zkonstruovali v americkém St. Louis, Missouri roku 1974 Phelps et al. [19].

RF pro PET se obvykle sklada ze dvou komponent — radioaktivni slozky, kterou je
z4fi¢ s B+ preménou (nejcastdji '°F, %Ga), ktery slouzi jako signalni molekula a
z neradioaktivni, tzv. vazebné molekuly (napt. D-glukéza nebo analoga oktreotidu), kterd
urcuje distribuci RF v organizmu. Intenzita zachyceného a zobrazeného ioniza¢niho zéfeni
signdlni molekuly (B+ zafi¢e) pak reflektuje lokalitu, distribuci a koncentraci molekuly
vazebné.

Presto, ze radioaktivni komponentou RF pro PET je B+ zafi¢, k tvorbé obrazu se
nevyuziva zafeni pozitronové, ale koincidecni detekce anihilacnich fotont, tedy zafeni vy.
Pozitron uvolnény pii preméné B+ zafi¢e ma v tkdni v pfipadé nejcastéji pouzivaného '°F
submilimetrovy dosah (primérn¢ 0,6 mm, maximaln¢ 2,4 mm ve vodném prostiedi [20]) a
bezprostfedné interaguje s volnym valencnim elektronem, ¢imz dochazi k tvorbé elektron-
pozitronového paru. Tento par po velmi kratké dobé (obvykle 200 ps) zanikd anihilaci a
dochazi pravé k emisi dvou vySe zminénych anihila¢nich fotoni, které jsou emitovany do
protichtidnych smérti, 180° od sebe. Detektory PET kamery jsou uspotfadany cirkularné kolem
vySetfovaného objemu. Vzhledem k vysoké rychlosti ¢astic pak dochéazi k paralelnimu
zachyceni téchto dvou anihilacnich fotonli na protilehlych detektorech a zaznamu jejich
signalu koinciden¢nim obvodem. Linie spojujici tyto aktivované detektory definuje tzv. ,, line
of response“, popt. ,koinciden¢ni linii*“ — naslednd obrazova rekonstrukce poté vychazi
z ptedpokladu, ze anihila¢ni udalost prob¢hla v jejim prabehu [21-23].

Detektory PET kamery jsou tvofeny scintilatory (scintilaénimi krystaly) z bizmut-
germanitu (BGO), lutecium-ortosilikatu (LSO) nebo lutecium-yttrium-ortosilikatu (LYSO),
ve kterych dochazi po prechodné excitaci materidlu scintilacniho krystalu k preméné
zachyceného anihilaéniho fotonu gama na foton viditelného svétla. Tento foton poté po
prichodu svétlovodnym materidlem dopadd na fotokatodu fotonasobice (PMT),

fotoelektrickym jevem dojde k emisi elektrond, jejichz pocet se nasobi v systému dynod.



Vlastni signal detektoru pak tedy predstavuje elektricky pulz tvofeny témito elektrony. Jeden
PMT obvykle sbira signal z vice scintilatort [21-23].

Konvencni uspotadani detektorti je ve vicetadych prstencich. Diive byly tyto prstence
odd€leny septy (tzv. 2D PET), coz zjednoduSovalo rekonstrukéni algoritmy, které
zpracovavaly informace jen z jednoho ,fezu“ vymezeného témito septy. V soucasnosti se
uziva technologie ,,3D PET* tedy prstence odd€leny septy nejsou, coz umoziuje detekovat i
koinciden¢ni udalosti zachycené detektory z riznych tad prstencti a zvysuje citlivost pfistroje.
Klasické uspotadani PMT bude ziejmé v budoucnosti nahrazeno digitalnimi silikonovymi
fotonasobici, které ptfinasi zkraceni detekéniho ¢asového okna (tedy ¢asu po ktery je mozno
zachytit rizné koincidencni udalosti) a sparovani s detektory v poméru 1:1, coz vede
k vys$S§imu prostorovému i ¢asovému rozliSeni ptistroje a zvyseni obrazové kvality [22].

Koincidenéni signaly zachycené gamakamerou, tedy definujici jednotlivé koinciden¢ni
linie, se poté pomoci komplexnich rekonstrukénich algoritmli ptevadéji na obrazovou
informaci. Mozné je pouziti filtrované zpétné projekce, ¢astéji se vSak vyuziva rekonstrukce
iterativni [23].

V soucasnosti je PET pouzivdna prakticky vyhradné jako soucést hybridnich systému
v kombinaci s vypocetni tomografii (CT) nebo magnetickou rezonanci (MR), tedy jako
PET/CT, popt. PET/MR, a proto bude v dal§im textu zkratka PET pouzivana ve smyslu PET
jako soucast hybridniho pfistroje, bez urceni druhé modality. Integrace a pifesna registrace
s radiologickymi metodami, dosazena pii snimani v jedné dob¢ piinasi 3 zakladni pfinosy:

1. zpFesnéni anatomické lokalizace nalezu na PET (obraz PET je obvykle funkénd,

postrada anatomicky detail a prostorova lokalizace 1€zi je problematicka)

2. strukturalni informace o nalezu na PET (mlze pomoci odliSeni povahy nalezu,

v situacich, kdy je pro PET pouzito nespecifické RF — napt. k odliSeni zancétu od

nadoru)

3. korekce na zeslabeni signalu PET (jednim z vlivil nepfiznive ovliviiyjicich kvalitu

obrazu PET je oslabeni intenzity detekovaného zareni vychézejiciho z hlubsich

télesnych struktur, popf. z organi s vyssi hustotou, u kterych je vyssi pravdépodobnost
zachytu fotonli gama absorbci. Tento vliv Ize snizit pomoci tzv. korekce na zeslabenti,

kdy se obraz PET koriguje pomoci denzit jednotlivych tkani zachycenych na CT)



2.2. 2-deoxy-2-('F)fluoro-D-gluk6za (FDG)
2.2.1 Farmakologie, farmakodynamika

NejcCastéji pouzivanym radiofarmakem pro PET je v soucasnosti 2-deoxy-2-
('8F)fluoro-D-glukdza (FDG). Jedna se o 'SF znageny analog D-glukézy, jehoz intenzita
akumulace reflektuje metabolicky obrat v burice.

Syntézu glukozy znacené neradioaktivnim fluorem (*°F) poprvé provedli v Praze prof.
Pacdk et al. vroce 1968 [24]. Pivodnim zamérem bylo vytvofeni nové tfidy cytostatika
pouzitelného v onkologické terapii [25]. Znaceni pomoci '8F pak poprvé realizovali Ido et al.
v Brookhavenu v roce 1975 [26], prvni podani dvéma zdravym dobrovolnikim k zobrazeni
mozkového metabolizmu probehlo na University of Pennsylvania v srpnu 1976 [27].

FDG je nespecificky metabolicky indikator. Podava se intravendzné, po distribuci
v krevnim obéhu vstupuje do bunék prosttednictvim GLUT transportéri. V bufice je
fosforylovana prostfednictvim hexokindzy (vétSina tkani), popt. glukokinazy (hepatocyty,
B-buniky pankreatu). Do dalSich metabolickych déji se vSak jiz nezapojuje a vzhledem
k pomalému efluxu do extracelularniho prostfedi se v buiice akumuluje. Intenzita akumulace

intracelularné pak zavisi na metabolické poptavce buiky [28].

2.2.2 FDG v onkologické diagnostice, Warburgtv efekt

Hlavnim klinickym uzitim FDG je onkologicka diagnostika, kterd vychazi z premisy,
ze s narustajici mirou mitotické aktivity a dediferenciace tumoru roste i jeho metabolicka
aktivita. Na molekuldrni urovni je toto podminéno Warburgovym efektem, ktery spociva
v preferen¢nim vyuZiti pyruvatu anaerobni metabolickou cestou misto oxidativni fosforylace.
Oxidativni fosforylace je sice produkci ATP vytéznéjsi, vyzaduje vSak pritomnost kysliku a
probihd pomaleji. Nadorova proliferace je obvykle charakterizovana nekoordinovanym
akcelerovanym bunéénym délenim, dochazi k naristu nadorové hmoty, pficemZ neni
adekvatn¢ navysena perfuze (zédsobovani kyslikem) odpovidajici neoangiogenezi. Vyznamné
¢asti nadoru se tedy dostavaji do hypoxického stavu, ktery prave aktivuje anaerobni konverzi
pyruvatu na laktat, oxidativni fosforylace je utlumena a dochdzi k expresi specifickych
regulacnich genovych skupin (napt. HIF-1). Nadorové prostiedi se posunuje ke kyselému pH,
proti kterému jsou nadorové buiiky rezistentnéjsi nez bunky imunitni odpovédi, coz plisobi
jako protektivni faktor. NavySuje se exprese GLUT transportéri (zejména tiid GLUT 1 a 3)
[29, 30].



Klicovym pfinosem zobrazovani pomoci FDG PET oproti konvencnim zobrazovacim
metodam je objektivizace funk¢ni informace a tedy zpiesnéni a doplnéni charakterizace 1ézi
v situacich, kdy jejich povahu nedostate¢né oziejmi primarné¢ anatomické zobrazovaci
metody. PET se tak stala etablovanou soucasti diagnostickych a 1écebnych algoritmt u
neékolika jednotek, napi. pii evaluaci karcinomu plic, velké casti lymfomi, maligniho
melanomu a ve specifickych situacich u fady dalSich diagnéz. Hlavni roli mé pii stagingu ve
smyslu detekce vzdalenych metastaz, popt. urceni celkového rozsahu choroby, hodnoceni
1é¢ebné odpovedi (metabolicka informace rezidudlni obvykle odlisi viabilni nadorovou tkan
Iépe nez klasické parametry zaloZzené na rozmérech 1¢ézi) a detekci nadorové recidivy. Méné
spolehlivé vysledky pfinasi pfi hodnoceni rozsahu lokalniho, popt. lokdlnim uzlinovém
stagingu, kdy se vice projevuje limitace prostorovym rozliSenim. Pfinos mize mit pfi odhadu
progndzy, planovani radioterapie, pii diferencialni diagnostice nejasnych 1€zi, ¢i pii lokalizaci

zdroje metastaz nejasn¢ho ptivodu [28, 31].

2.2.3 FDG v diagnostice zanétu

Pies vySe uvedené vyhody uziti FDG v onkologické diagnostice je tfeba mit na zfeteli
nespecifickou povahu tohoto radiofarmaka. Jeho akumulace neni specificka pro nddorovou
tkan, ale odrazi metabolicky obrat zobrazované tkan€. Vedle vysoké aktivity FDG vylu¢ované
moc¢i v urogenitdlnim traktu zvySenou akumulaci pozorujeme fyziologicky v Sedé kife
mozkové (pro niZ je glukéza jedinym energetickym substratem), ménlivé ve sténé traviciho
traktu, myokardu, aktivované pifi¢cné pruhované svalovin€ ¢i napt. hnédé tukové tkani. Dale
predevsim u zanétlivych 1€zi, aktivni fibréze, procesech hojeni, apod.

Pravé faktu, Zze FDG vykazuje zvySenou akumulaci v bunikach pfi zanétlivé reakcei, 1ze
vyuzit k jeji zobrazovani, potazmo lokalizaci a sledovani jeji intenzity. Pfi zanétlivé odpovédi
dochazi v aktivovanych neutrofilech, makrofazich a pomocnych T-lymfocytech
k metabolickému vzplanuti, uplatiiuje se jiz vySe popsany Warburglv efekt — je stimulovan
transport glukozy, glykolyza a anaerobni metabolické déje [30].

Objem literatury dokladajici pfinos FDG PET v zobrazovaci diagnostice zanétu
v poslednich letech nariista, tuto indikaci 1ze jiz povazovat za validovanou. Mezi akceptované
indikace patii sarkoiddza, osteomyelitida periferniho skeletu, spondylodiscitida, lokalizace
zdroje febrilit nejasné etiologie, infikovanych cyst, hodnoceni rozsahu septické embolizace,
aktivity tuberkul6znich 1ézi a infekce elektronickych podplirnych systémul a cévnich katetrii

[32]. Specifickou skupinou diagndz, u kterych mize mit FDG PET vyznamnou roli jsou



kardiovaskularni zanéty infek¢ni 1 aseptické (napt. [33]), které budou diskutovany ve zvlastni
kapitole.

VétSinu  limitaci uvziti FDG PET v diagnostice zanétu sdili se zobrazovanim
v onkologii — pfedevsim fyzikalni omezeni rozliSeni a nespecifickou povahu radiofarmaka,
které samo o sobé neumoziiuje spolehliveé odlisit jednotlivé patologické déje. U zanétu muze
byt problematické odliSeni zejména infekce od neinfekénich zanétlivych procest ¢i

mitigovani intenzity nalezl antibiotickou terapii.

2.3 Ostatni metody nuklearni mediciny v diagnostice zanétu

Zangt predstavuje komplexni patofyziologicky mechanizmus, ktery miize mit mnoho
pficin a zahrnuje Sirokou $kalu lokdlnich i systémovych déji. ZvysSeni intenzity metabolizmu
je pouze jednim z hodnotitelnych parametri. NM umoznuje funkéni zobrazovani dalSich nize
uvedenych aspektli. Pominuta jsou RF zobrazujici méné specifické zanétlivé projevy jako

napt. tiifdzova kostni scintigrafie.

2.3.1 Scintigrafie znacenymi leukocyty

Specifickd migrace bun¢k imunitni odpovédi do mista zanétu je jednim z klicovych
déji provazejicich zanét. Morfologickym zobrazovanim muize byt jeho prikaz problematicky.
Alternativu predstavuje scintigrafie pomoci znacenych leukocyti (WBC), kterd vyuZziva
scintigrafického zobrazeni distribuce leukocytli oznadenych pomoci *°™Tc, popt. !''In.
Metodologie znaceni mlze byt in vitro, tzn. po zpracovani (centrifugaci) se znac¢i leukocyty
ziskané odb&rem periferni krve nemocnému. Znadeni miize probihat pomoci **™Tc-
hexametylpropylenaminoximu (HMPAO), kdy se vyuziva intracelularni zmény jeho formy
z lipofilni, kterd umoziuje prichod bunéfnou membranou, v lipofobni, kterd je v buiice
fixovdna [34]. Mozné je znaceni leukocytd pomoci '''In-oxinu, coZ je rovnéz lipofilni
komplexni molekula bez néaboje, kterd prochazi bunéénou membranou, intracelularné se
fixuje vazbou na cytoplazmatické komponenty, napt. laktoferrin. Od uZiti znaceni pomoci
T je v poslednich letech odklon. Oproti *"Tc znadenym preparatim ma lepsi vytéznost
znaceni, neni pfitomna stievni a rendlni exkrece (spolehlivéjsi detekce zanéti GIT a
mocového ustroji), ale vySetfeni je spojeno s vyssi radiani zatézi a vlivem fyzikalnich
charakteristik '''In ma horsi obrazovou kvalitu [35].

Alternativou je znaceni technologii in vivo pomoci specifickych antileukocytarnich

mysich monoklonalnich protilatek (IgG anti-NCA-95, besilesomab, Scintimun®) ¢&i jejich



fragmentd (Fab’ fragment anti-NCA-90, sulesomab, Leukoscan®). Tyto latky se po oznaceni
9mTe aplikuji intravendzné pacientovi, na leukocyty se fixuji specifickou vazbou na ptisluiny
povrchovy antigen. Vyhodou je jednodussi laboratorni zpracovani, bez nutnosti rizikové
manipulace s krevnim vzorkem. Nevyhodou je moznost indukce tvorby anti-HAMA
protilatek pfi pouziti besilesomabu, omezeni indika¢niho spektra u fragmentl protilatek a
vyssi finanéni narocnost [34].

Vhodnymi indikacemi pro WBC jsou periferni osteomyelitida a infekéni komplikace
endoprotetickych kostnich materiali, febrilie nejasné etiologie, pooperacni infekce a
kardiovaskularni zanéty [34]. Limitaci vySetieni je v porovnani s FDG PET nizsi fyzikalni
rozliSeni scintigrafickych metod, komplikovanéjsi byva logistika (laboratorni zpracovani,
manipulace s krevnim vzorkem, del$i doba snimani, nutnost pozdni akvizice), coz vede

k vyrazné delSim vySetfovacim Casiim.

2.3.2 Scintigrafie ¢’Ga-citratem

Scintigrafie s %’Ga ptedstavuje v soucasnosti v tuzemskych podminkach pro
diagnostiku zan&tu jen marginalni a spide historickou zobrazovaci modalitu. ®’Ga je &isty
y-zatfic s nckolika energetickymi maximy, nékterymi fyzikalnimi a biologickymi
charakteristikami je ptibuzné atomu zeleza. Mechanizmy jeho zvySené akumulace v oblastech
zandtu nejsou zcela presné znamy, jsou patrné multifaktorialni. V krevnim ob&hu se 4’Ga vaze
na transferin, intraceluldrng v leukocytech pravdépodobné na laktoferrin. Caste¢né se do mista
zéanctu patrné dostava ptimym prostupem pies endotel, predpoklada se jeho akumulace ptimo
infekénimi patogeny, které v prostfedi chudém na zdroje zeleza zvySené tvofi siderofory, na
které se ’Ga fixuje podobné jako ionty Zeleza [36].

Klasické indikace scintigrafie s ’Ga — febrilie nejasné etiologie, infekce
imunokompromitovanych, granulomatozni zanéty (tuberkul6za, sarkoidoza), osteomyelitida,
spondylodiscitida [37] — jsou v soucasnosti doménou vyse uvedenych FDG PET a WBC.
Dtlivodem je piedevs§im nizka obrazova kvalita, dlouhd vySetfovaci doba a vyssi radiacni zatéz
scanu s ’Ga [38].

Nevyhody ¢’Ga &aste¢né piekonava vyuziti pozitronového zafice ®*Ga, jehoz
farmakodynamika je stejnd, lze vSak vyuzit piesnéjsi zobrazovani pomoci PET. VySetieni je
senzitivni pro fadu zanétlivych procesti (osteomyelitida a muskuloskeletalni infekce,
idiopatické stfevni zanéty, tuberkul6zni 1éze). Nevyhodou je nespecificka povaha, limitace pii

odliSeni zanétlivého od aseptického zanctu a relativné vysoka aktivita krevniho poolu a



pozadi, zhorSujici kontrast patologickych 1¢ézi. Vyznam mé v soucasnosti experimentalni

[38].

2.3.3 PET s leukocyty znacenymi pomoci FDG

Moznost, jak zkombinovat vys§i kvalitu zobrazeni pomoci PET a specifickou
informaci zobrazenim chemotaxe zanétlivych elementti, ptinesla metodika znaceni leukocytli
pomoci FDG publikovana v roce 1992 Osman et al. [39]. Spociva v separaci leukocyti a
jejich inkubaci v médiu obsahujicim FDG. Leukocyty jsou nasledné vraceny pacientovi i.v.,
po Casovém odstupu, ktery neni jasn¢ literdrn¢ validovan (napf. 3 hod [40]), nésleduje
akvizice PET.

Recentni meta-analyza hodnotici diagnostickou ptesnost PET s FDG znacenymi
leukocyty v 7 kvalifikovanych studiich u celkového poctu 236 pacientii ukdzala pro lokalizaci
zanétlivého procesu hodnoty celkové senzitivity 86 % a specificity 92 % [41].

Metoda v soucasnosti nedosahla rozsifeni do bézné klinické rutiny, je ji nutno
povazovat za slibnou, ale experimentalni modalitu, jejiz pfinosy je nutné dolozit dal§imi
vétsimi studiemi. Nevyhodou je opét logistickd narocnost — zpracovani krevniho vzorku a
komplikovany proces znaceni, relativné vysoka spotieba FDG ke znaceni (obvykle 740 MBq,
tedy 2 az 3krat vyssi nez je obvykla aktivita pro vySetteni FDG PET/CT) a celkové dlouhé

trvani vySetfovaciho procesu.

2.3.4 Experimentalni radiofarmaka

Mezi dal$i radiofarmaka cilena pro lokaliza¢ni diagnostiku zénétu s potencidlem
budouciho vyuZiti patii napf. zna¢ené cytokiny, fluorodeoxysorbitol (indikator metabolizmu
patogent), polyklondni IgG nebo znaCend antibiotika (zejména ciprofloxacin) [42]. Vyuziti

mimo ramec vyzkumu vsak v soucasnosti nemaji.

2.4 Endovaskularni Ilé¢ba onemocnéni tepen
2.4.1 Princip

Endovaskularni 1écba onemocnéni tepen (endovascular arterial repair, EVAR)
spociva v perkutannim zavedeni intraluminalni kontrahované cévni protézy (stentgraftu, SQG)
do postizené cévy po vodici (sheathu) a jeji nasledné tlakové expanzi nafouknutim baldonku.
SG je tvofen podptirnou kovovou konstrukci (skeletem) z nitinolu nebo nerezové oceli,

s tvarovou paméti, kterd poté zistava fixovana v roztazené poloze (obr. 1). Na tuto konstrukci

9



je pifipevnén materidl tvofici sténu cévniho neolumen, obvykle z expandovaného
polytetrafluorethylenu (ePTFE) nebo z polyesteru (Dacron, PE). Z hlediska tvarového
uspotfadani SG se rozliSuji tubularni (aortoaortalni), bifurkacni (aortobiliiakélni) a uniiliakalni
(aortoiliakalni) modely [43, 44]. N&které konstrukce umoziuji zachovat v misté implantace 1

pratok vétvemi menSich cév prostfednictvim fenestraci nebo vétveni, poptf. se zavadéji

v kombinaci s chirurgickym vykonem, ktery navazani mensich vétvi koriguje.

Obr. 1. Princip endovaskularni lécby: a) angiograficky vysledek EVAR aneuryzmatu hrudni aorty, b)
schéma bifurkacéniho aortalniho stentgraftu v aneuryzmatu bfisni aorty.

Zdroj: Karetovd D. et al., Vaskuldrni medicina, Maxdorf, Praha 2017 [45]. S laskavym souhlasem
autorky.

2.4.2 Indikace

Poprvé byla EVAR provedena vroce 1987 [46], vétsiho rozsifeni dosahla
v devadesatych letech. Hlavni indikaci je 1écba rostouciho cévniho aneuryzmatu, nejcastéji
bfisni aorty (AAA). Pokud jsou vhodné anatomické podminky (zejména pro fixaci proximalni
¢asti SG pod vyusténim rendlnich tepen), piedstavuje alternativu kardiochirurgického vykonu.

Aneuryzma velkych cév (u bfisni aorty se definuje jako pricny primér vaku > 5,5 cm)
je zavazny zdravotni problém, zejména ve vékové skupiné€ pacientii vyssiho veku (britska data
udavaji ve skupiné o véku 65-80 let incidenci AAA 7,6 % u muzi a 4,2 % u Zen).

Nemocného ohrozuje predevsim rupturou (az u 1/3 AAA), ktera je zatizena az 90procentni
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mortalitou. Po implantaci SG dochazi k vyfazeni vaku aneuryzmatu z ob&hu, na sténu aorty
prestanou pusobit radidlni dilataéni sily krevnich pulzi. Obvykle dochazi k remodelaci stény,
trombotizaci a nasledné regresi vaku aneuryzmatu. U hojeni (ve smyslu histologického
vyvoje na povrchu SG) se predpoklada extra- i intraluminalni endotelizace, ktera pasobi jako
antitromboticky a protiinfekéni ochranny faktor. Intraluminalné¢ byla prokazana u zviiecich
modell po umisténi SG do zdravé cévy. V mistech chybé&jiciho pfimého kontaktu stény SG se
sttnou modelu aneuryzmatu (tedy v mist¢ vaku aneuryzmatu) vSakb bazdlni studie
endoluminalni endotelizaci neprokazuji jednoznacné [47, 48]. V prostiedi lidského organizmu
byla endoluminélné na explantovanych SG endotelizace prokazana, pokud byly implantovany
k feSeni obstrukce perifernich cév [49], u explantaith po EVAR AAA pro ni jednoznacné
dikazy opét chybi, vnitini povrch SG byva pokryt hyalinem, fibrinem, popt. tromby [50, 51],
nicméné podil endotelizace na vhojeni SG se povazuje za pravdépodobny [52-55].

Dal$imi indikacemi EVAR jsou v soucasnosti aortalni disekce, aortdlni vied, trauma
aorty nebo zanétlivé / mykotické aneuryzma ¢i arterialni pistél [43, 44].

EVAR je oproti chirurgickému vykonu méné zatézujici procedurou, s krat$i dobou
hospitalizace, pfevazné bez nutnosti celkové anestézie a mensi krevni ztratou. V ¢asném
poimplantaénim obdobi vykazuje také nizsi mortalitu (1,7 % vs. 4,7 %). Tento rozdil se vSak
behem dalsich let stird a naopak u pacientii po EVAR se oproti operovanym setkavame s vyssi

¢etnosti komplikaci, reintervenci a rozdil v celkovém preziti je méné vyjadien [43, 44, 56].

2.4.3 Komplikace EVAR, infekce stentgraftu

Komplikace EVAR mohou byt systémové, podminéné procedurou implantace
(kardiopulmonadlni nestabilita, embolizace do periferie, rendlni selhani, ischémie po okluzi a.
iliaca interna) a mistni, v oblasti ndhrady — migrace, zalomeni, ruptura, stendza ¢i obstrukce
trombozou SG. Vyznamnou skupinu komplikaci tvofii tzv. ,, endoleak “, coz oznacuje zatékani

v

krve do vyfazeného vaku aneuryzmatu. Podle mechanizmu se déli na 5 typi, nejcastéjsi jsou
komplikaci je pak ruptura vaku aneuryzmatu (ro¢ni riziko se po EVAR pohybuje 0,5 — 1,2 %)
[43, 44].

Vzacnou, ale zavaznou komplikaci EVAR jsou infekce stentgraftu (SGI), incidence se
obvykle udava u méné€ nez 1 % intervencnich vykont (0,2-5 %). Vzhledem k nizké frekvenci
této komplikace jsou dostupné literarni diikazy povétSinou formulovany na malych

populacich, nesystematické a heterogenni. Cast&ji se vyskytuje u EVAR hrudni aorty (= 5 %)
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nezZ po EVAR v bii8ni oblasti (= 1 %), coZ se vysvétluje vyssi komplexitou hrudnich vykont,
ev. rizikem fistulizace s bronchem ¢i jicnem [52]. SG jsou dle experimentalnich studii
nachylnéjsi k infekci nez chirurgické cévni nahrady (VG) [47, 52].

Mechanizmem vedoucim k infekci SG je zachyceni a pomnozeni patogenu na jeho
stén¢. NejCastéji  izolovanym bakterialnim kmenem jsou stafylokoky, konkrétné
Staphylococcus aureus (v experimentalnich pracich vykazuje az 1 000krat vyssi adherenci ke
stén€ cévnich nahrad nez gramnegativni tycky), mozné jsou infekce i ostatnimi agens, véetné
mykotickych [55]. Je pravdépodobné, Zze nizsi rezistenci k bakterialni kolonizaci maji SG
zejména v Casné fazi po implantaci, kdy jest€¢ neni dokonceno vhojeni. K infekci povrchu
muze dojit hematogennim rozsevem endolumindlné ¢i extraluminalné z jiného infekéniho
fokusu ptip. pii sekundarni intervenci nebo pfimym piestupem agens napt. z pistéle [53, 55].

Z casového hlediska je rozlozeni SGI po implantaci SG bimodalni, s vyS$§i incidenci
v ¢asném obdobi (< 4 mésice po implantaci) a pozdnim (> 12 mésict) [55].

Predisponujicimi faktory pro rozvoj SGI jsou periprocedurdlni bakteriémie
(konkomitantni infekce), reintervence, piitomnost trombu, naléhavost zavedeni SG
(rizikové€j$i u emergentnich nez elektivnich procedur), ptitomnost endoleaku a eroze do jinych
organovych systémi s fistulizaci (do dychaciho ¢€i traviciho systému). Uzavieny prostor
vyfazeného vaku patrné rust bakterialnich kultur usnadiiuje a pfitomnost baktérii v trombu v
AAA byla detekovana v 14-37 %, 1 kdyz k rozvoji infekce u chirurgickych VG dochézi jen
v 10 % ptipadi. V ptipadé EVAR je sténa SG vzdy v pfimém kontaktu s timto prostfedim a
vliv na rozvoj floridni infekce tedy mize byt vétsi [47].

Klinické projevy SGI byvaji nespecifické. Pribéh muize odpovidat fulminantni
systémové zanétlivé reakci s nebo bez bolesti, sepsi, ale v ptipad¢ chronickych infekei byva
mitigovan. Infekce se miZe projevit disledky tvorby pistéle — krvacenim do
gastrointestindlniho traktu. Diagnostika je komplexni, zaloZena na kombinaci klinickych
ptiznaki, laboratornich zndmek zanétu, kultivacich (hemokultury vSak byvaji pozitivni jen u
20-30 % ptipadil) a zobrazovacich metod, z nichz lze za standard povazovat CT angiografii
(CTA). Srovnatelné vysledky je mozno dosdhnout s MR (pii technickych limitacich danych
metodou). Piipady tspésné detekce SGI byly publikovany s uzitim WBC, USG dostatecné
presnou informaci nepiinasi [53-55].

Zanétlivou reakci na podkladé SGI je nutno klinicky odliSovat od tzv.
postimplantacniho syndromu, coz je pfechodny rozvoj klinickych a laboratornich znamek
zangtu, ktery se rozviji u cca. tfetiny pacientll bezprostfedné po implantaci a trva fadove dny.

Jednd se vSak o zanét asepticky, ktery se vysvétluje jako télesnd reakce na zavedeni
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cizorodého materidlu, vliv mize mit i manipulace a rozvolnéni mikroprosttedi AAA
s uvolnénim proinflamatornich faktorti do obéhu. Lécba je symptomatickd, mohou se podavat
nesteroidni protizdnétlivé 1éky [57].

Lécbu SGI je casto nutno adaptovat na konkrétniho pacienta, preferovanym postupem
je chirurgickd extrakce infikovaného SG a implantace anatomické Ci extraanatomické
chirurgické nahrady. Populace pacienti po EVAR vSak vykazuje vyssi primérny vek a
limitujici, nezfidka je nutno volit konzervativni terapii dlouhodobou antibiotickou 1écbou,

kterd mize byt i doZivotni [44, 52-55].

2.5 FDG PET/CT u zanétu srdce a cév

Ptes vyrazny technologicky vyvoj zlstavd diagnostika zdnétd srdce a cév v fadé
ptipadti vyzvou. Epidemiologicky se jednd o relativné vzacné klinické jednotky, dopad na
osud nemocného maji vSak zasadni, neziidka letalni. Oproti historii dochazi v rozvinutém
svété ke zmeéné predisponujicich etiologickych faktort a fenotypu chorob. Diky dusledné
antibiotické 1écbé ubyva incidence poststreptokokovych revmatickych nésledk. Naopak
pozorujeme del§i piezivani populace, na némz se mj. podili i kardiochirurgicka a
endovaskularni protetika a implantabilni elektronické podptirné systémy ob&hu. Pfibyva tak
pacientl s trvalou pfitomnosti cizorodého materialu v téle, coz je pro zachyceni a rozvoj
patogenti, potazmo infekéniho zanétu jednim z predisponujicich faktor. Specifickou
rizikovou skupinou s nardstajicim podilem v populaci jsou intravenézni narkomani a
imunosuprimovani [58].

Klinické a laboratorni projevy kardiovaskuldrnich zanéth byvaji nespecifické.
Konven¢ni zobrazovani muze byt limitovano velikosti zanétlivych 1ézi a diskrétnimi
anatomickymi projevy zanétu, zejména v situacich chronickych low-grade infekci. Ptitom
piesna lokaliza¢ni diagnostika vyrazné ovlivituje preziti pacienta, umoziuje napft. volit cileny
chirurgicky vykon [4].

Funkéni zobrazeni zanétem indukovaného hypermetabolizmu pomoci FDG PET
umoziuje zobrazit infekéni i aseptické zéanétlivé pochody v situacich frustniho nalezu
morfologickych zobrazovacich metod a zejména pii komplexni interpretaci mize podstatné
zvysit diagnostickou presnost. Stalo se tak jiz etablovanou modalitou pro fadu klinickych

jednotek. Vyhodou je i moznost detekovat i jiné zdroje zanétu ¢i febrilii [33, 42, 59].
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2.5.1 FDG PET/CT u zanétu cévnich nahrad a stentgraftu

FDG PET/CT se stalo v diagnostice cévnich ndhrad klinicky akceptovanou modalitou,
data o diagnostické piesnosti jsou vSak v literatuie relativné heterogenni. Senzitivita se udava
77-100 % a specificita 64-93 %. Divodem rozptylu hodnot v publikovanych datech je
predevsim nehomogenita referencnich metod a i jejich samotna definice a nejednotnost
interpretacnich kritérii. Znamky zanétu cévni ndhrady na FDG PET/CT Ize hodnotit vizualné
a semikvantitativné. Patii mezi né intenzita akumulace, vizualné obvykle hodnocend pomoci
ruznych vizualnich skal (VGS), ev. semikvantitativné pomoci maximalni standardized uptake
value (SUV) ¢i jeji standardizaci k intenzit¢ akumulace referencni oblasti (obvykle signéalu
krevniho poolu ¢i jater) vyjadiené jako praimérné SUV ve standardné definovaném objemu
zajmu (VOI), s rizn€ stanovenymi diagnostickymi prahy. Hodnotit 1ze charakter distribuce
radiofarmaka, kdy pro infekci obvykle svédéi loziskovd hyperakumulace v misté néhrady.
Vyznamnou roli hraje zpiesnéni lokalizace a charakterizace zmén pomoci CT, idedlné
v arterialni fazi po podani intraven6zni kontrastni latky [1, 2, 4, 6, 8-10, 13, 15, 16, 60].

Zvysend akumulace FDG v oblasti ndhrady neznamend vzdy infekci. Urcity stupen
difuzné zvySené akumulace pretrvavd dlouhodobé u vice nez 90 % chirurgickych cévnich
nahrad, a je patrné odrazem aseptické reakce na cizi téleso [61]. Tento typ nalezu muize byt
akcentovan v ¢asném obdobi (tydny az mésice) po implantaci cévni protézy, kdy probihaji
procesy hojeni [10].

Téma FDG PET/CT u SGI a VGI je déle detailnéji rozebrano v sekci Diskuze.

2.5.2 FDG PET/CT u ostatnich kardiovaskularnich zanétu
2.5.2.1 Infekéni endokarditida

Infek¢éni endokarditida (IE) je zanét endokardu, nejcastéji v oblasti srdecni chlopné.
Vzacnéji mize byt postizen 1 endokard nésténny ¢i pridruzend cizi télesa (napi. elektrody
stimulacniho systému). Podle typu postiZzené chlopné se déli na IE nativni chlopné (NVE) a IE
chlopné protetické (PVE). PVE se pak podle ¢asového pritbé¢hu na IE ¢asnou (do 1 roku po
implantaci chlopn¢€) a IE pozdni. Zvlasteé se vyclenuje IE postihujici 1. v. narkomany. Dale je
charakterizovana lokalizaci, vyvoldvajicim agens a epidemiologii (nozokomidlni versus
komunitni). Primérnd incidence IE se udavd 1,9-6,2 ptipadi na 100 000 obyvatel rocné
(mGze byt vyssi vrizikovych populacich). Mortalita muize dosahovat az 40 % u

stafylokokovych infekci a az 80 % u mykotickych [62].
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Obr. 1. Infekéni endokarditida biologické aortalni nahrady: fokalni hyperaktivity v oblasti
bioprotézy, ovérené pfi nasledném chirurgickém vykonu (Sipky). a) MIP projekce, b) axiadlni fuze
PET/CT, c) axialni fezy PET.

Zdroj: archiv autora.

nahrady: fokalni hyperaktivity v oblasti
bioprotézy, septické emboly ve sleziné (Sipky). a) hyperaktivita nahrady (Sipka), emboly ve slezing,
aktivita sternotomie, b) hyperaktivity v oblasti protézy, c) septicky embolus ve sleziné.
Zdroj: archiv autora.
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Konvencni diagnostika IE je zalozena na kombinaci klinickych ptiznak,
laboratornich nalezii a nalezu echokardiografie (preferencné transezofagealni) skorovanych
podle Duke kritérii, resp. jejich posledni modifikace v pfislusném evropském doporuceni
nckolika odbornych spolecnosti [59, 63, 64]. IE je pak zhodnocena jako ,.definitivni®,
»vyloucend®, popt. ,,mozna / vyloucena, ale s trvajici vysokou suspekci®. Radionuklidové
zobrazovani bylo do diagnostického algoritmu zafazeno v roce 2015 na zdklad¢ evidence
ukazujici, ze presnost Duke kritérii pro IE se miize po jeho implementaci zvysit zejména
v kategorii ,,mozna IE* u pacientli s chlopenni ndhradou [65-67]. V aktualni verzi Doporuceni
Evropské kardiologické spolecnosti (ESC) [59] je tedy k dalsimu potvrzeni ,,mozné* diagndzy
PVE doporuceno mj. provést FDG PET/CT (je-li odstup od implantace chlopenni nahrady
delsi nez 3 mésice — arbitrarni hodnota, k omezeni vlivu interferujicich fyziologickych
pooperacnich zmén) nebo WBC SPECT/CT. U NVE muize byt FDG PET indikovédno
k priikazu septickych embolizaci (vyhoda celotélového vySetfeni). Ke zvazeni je pouZiti
radionuklidovych zobrazovacich metod pfi podezfeni na infekci implantabilnich
elektronickych stimula¢nich systémd, sila dikazu je vSak niz$i (IIb, C). Ptiklady nalezti u
pacientti s IE na obr. 1 a 2.

Pro uspéSné zobrazeni zanétlivé 1éze (nejCastéji vegetace na chlopennim aparatu,
projevujici se jako hypermetabolicky fokus) je nutna specifickd uprava metodiky s dosazenim
presmyknuti metabolizmu myokardu do stavu, kdy je hlavnim zdrojem energie B-oxidace
volnych mastnych kyselin a jsou potlaceny glykolytické déje, takze nedochdzi ke zvySené
akumulaci FDG v myokardu. Ta jinak vytvafi v oblasti srdce vyrazné zvySené pozadi, které
muze zanétlivé loZisko maskovat, popt. imitovat. K dosazeni suprese fyziologické akumulace
FDG v myokardu se pouzivd 3 postupl, které maji za ucel predev§im navysit nabidku
cirkulujicich volnych mastnych kyselin a redukovat inzulinémii:

a. protrahované lacnéni

b. dieta sredukci sacharidi a zvySenym obsahem tukd a proteinli v den
predchazejici vySetteni, ev. doplnéna o suplementaci doplitkem s vysokym
obsahem tukti bezprostfedné pfed vysetfenim

c. intravendzni aplikace nefrakcionovaného heparinu (stimuluje lipoproteinovou
lipazu) [68-70]

Komplexni ptehledovd prace Osborne et al. ukazala, ze nejlepSich vysledkl se
dosahuje kombinaci vySe uvedenych moznosti, neni vhodné opatieni nasazovat izolované.
Doporuc¢enym postupem je v obdobi ptfedchdzejicim vySetfeni restrikce sacharidl, podéani

alesponi 2 jidel s vysokym obsahem tukli a laénéni min. 4 hod pied vySetfenim. Alternativou
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je v den pied vySetfenim podat posledni jidlo s vysokym obsahem tukii, minimalizaci piijmu
karbohydrati, lacnéni pies noc do vysetieni a i. v. aplikace nefrakcionovaného heparinu [69].
Aktuélni doporuceni Evropské asociace nuklearni mediciny cituje doporuceni americké
Society of Nuclear Medicine and Molecular imaging, doporucena je 12-24 hod restrikce
sacharidii a dieta s vysokym obsahem tukt, la¢néni 12—-18 hod a/nebo intravendzni podani
nefrakcionovaného heparinu v davce 15-50 IU/kg 15 min pied aplikaci FDG [70, 71]. Takto
by centrum meélo optimélni suprese fyziologické akumulace v myokardu dosdhnout v min.
80 % ptipadi.

FDG PET/CT v piehledu Gomes et al. pro diagnozu PVE vykdzalo senzitivitu 73—
100 %, specificitu 71-100 %, pozitivni prediktivni hodnotu (PPV) 50-100 % a negativni
prediktivni hodnotu 50-100 %. Pokud byl abnormalni nélez na FDG PET/CT pftidan jako
soucast modifikace Duke kritérii, jejich senzitivita stoupla z 52—-70 % na 91-97% [72]. Dalsi
zptesnéni diagnostiky umoziiuje provedeni CT casti vySetieni v rezimu CT angiografie
(arteridlni faze podani kontrastni latky umoziuje detailn€j$i posouzeni srde¢nich struktur,
detekci leaku, perivalvularniho abscesu apod.) [73, 74].

Naopak dostupna data ukazuji nedostatecnou diagnostickou piesnost FDG PET/CT
v diagnostice NVE [72, 75]. Celkova senzitivita v meta-analyze Cantoni et al. byla 71 % [75].
Limitaci pro detekovatelnost jsou zifejm¢ malé rozméry zanétlivych vegetaci a vétsi vliv
pohybovych artefaktli u vegetaci na listech chlopné [70]. Jak jiz bylo zminéno vyse, v této
situaci mize FDG PET/CT spiSe neZz k priméarni diagnéze NVE pfispét k detekci septické
embolizace [59, 70, 76], kterd mize mit zdsadni dopad na 1écbu a je zahrnuta mezi ,,minor*
modifikovana Duke kritéria.

Ruznorodost vzorcu distribuce akumulace v oblasti srdce, ev. dusledcich
kardiochirurgickych zakrok vyzaduje komplexni mezioborovou orientaci v problematice,
znalost fyziologickych artefaktlh a moZznych zdrojt falesné pozitivity. Za obvyklé diagnostické
kritérium pro potvrzeni IE se povazuje fokaln€ vyrazné zvySena akumulace. Je vSak nutno
predev§sim odliSit varianty zpusobené nedostateCnou supresi kardialniho sacharidového
metabolizmu (aktivita v papilarnim svalu, akumulace v oblasti bazalniho prstence srdce) a
pooperacni aseptické reakce na cizorody material (difuzné mirné zvySena akumulace mutze
v oblasti chlopné perzistovat dlouhodobé, vyraznéjsi fokalni aktivita byva pozorovana
v podpirném aparatu chlopennich nahrad, v tzv. , strutech”. Velmi intenzivni, Casto vSak
symetrickou aktivitu vyvolava pouziti chirurgickych tkanovych lepidel, kterd se uzivaji
k zajisténi sutury a indukuji sterilni zanét. Vzacnéjsi variantou miize byt aktivni organizujici

se trombus, ¢i srdecni neoplazie [70, 77, 78]. Pro spravnou interpretaci je nenahraditelné
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komplexni posouzeni néalezu v kontextu vSech ostatnich informaci, Evropska doporuceni
akcentuji multidisciplindrni management pacientt s IE v ramci tzv. ,, Endocarditis team * [59].

Aktualizace Doporuceni ESC pfinesla pro diagnostiku IE také posileni role WBC,
zejména s pouzitim technologie SPECT/CT [59]. Oproti FDG PET/CT je jeji vyhodou vyssi
specificita a mensi moznost ovlivnéni nalezu vyse popsanymi artefakty, v€etné pooperacnich

zmén. Dosahuje vSak niz§i senzitivity (limitace niz§im fyzikdlnim rozliSenim konvenc¢ni

wewr

2.5.2.2 Zanéty elektronickych stimulacnich implantabilnich systému

V populaci pfibyva pacientd s implantovanymi elektronickymi systémy podpory
ob¢hu — imlantabilnimi kardiostimulatory (KS) a kardiovertery-defibrilatory (ICD). I ty
ptedstavuji cizorody material s moznosti infekce a zanétlivého postiZzeni. RozliSuji se infekce
vlastniho stimulatoru a jeho kapsy od infekci elektrod. Senzitivita FDG PET/CT se pro
detekci IE v oblasti KS ¢i ICD pohybuje v dostupnych meta-analyzach 83—-87 %, specificita
89-94 %. Vyssi hodnoty jsou pozorovany v oblasti stimulatoru / kapsy (93-96 % a 97-98 %)
nez pro detekci IE v oblasti elektrod (6576 % a 83—88 %). Dlvodem je ziejme opét mozny
mens$i rozmér 1ézi na vodi¢ich, které tak mohou byt pod prostorovym detekénim prahem

PET/CT systému. Piklad nalezu u pacienta s IE stimula¢ni elektrody na obr 3.

Obr. 3. Infekéni endokarditida elektrody implantabilniho defibrilatoru: fokalni hyperaktivita
v oblasti pribéhu elektrody (Sipky). a) MIP, b) axialni faze PET/CT, c) CT.
Zdroj: archiv autora.
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2.5.2.3 Myokarditidy

Zanétlivé postizeni myokardu miize mit fadu infekénich i aseptickych pficin.
Definitivni diagnézu urcuje histopatologické vySetteni, které vSak Casto vykazuje faleSnou
negativitu. Zisk reprezentativniho bioptického vzorku je v oblasti srdce dale zatizen
periprocedurdlnim rizikem zavaznych komplikaci (perforace stény, pneumotorax).
V neinvazivni diagnostice myokarditidy je metodou volby MR, kterd umoziuje detekovat
ruzné projevy zanétlivé aktivity (napt. T2 véazené sekvence prokazuji edém, T1 vazené
sekvence a pozdni syceni gadoliniovym kontrastem fibrézu, 1ze zobrazit i sekundarni znamky
zanétu jako perikardidlni vypotek ¢i poruchy funkce). Senzitivita srdeni MR pro detekci
myokarditidy se pohybuje mezi 40-80 %, muze byt limitovana pfi odliSeni akutniho a
chronického zanétu [79-82]. Pravé v této indikaci mize byt piinosnd metabolickd informace
z FDG PET, idealné ze systétmu PET/MR. Akutni zanét obvykle vykazuje zvySeny uptake
FDG (obr. 4). Dale mize FDG PET detekovat zanét v ¢asném stadiu, kdy jesté morfologické
znamky na MR vyjadieny nejsou [80-82]. Klicové je opét dosazeni suprese fyziologické

akumulace v myokardu pomoci postupt popsanych vyse.

Obr. 4. Histologicky verifikovana velkobunééna myokarditida u mladého sportovce: a) postizeni
srdce a lymfadenopatie (Sipky), b) a c) maximum postiZzeni v oblasti septa komor (Sipka).
Zdroj: archiv autora.
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Obr. 5. Systémova sarkoidoza se srdecnim postiZzenim: loZiskové hyperaktivity v srdci, uzlinach,
jatrech, sleziné, plicich a kostni dfeni. a) MIP u postiZeni srdce, nejvice septa a spodni stény (Sipky), b)
typicky nalez lozZiskového postizeni septa (Sipka), c) klidovy perfizni scintigram s korelujicim
perfuznim defektem v oblasti spodni stény (typicky obraz perfizné-metabolického mismatch).

Zdroj: archiv autora.

Obr. 6. Infekéni perikarditida: a) MIP s hyperaktivitou v oblasti perikardu (Sipka), b) nehomogenné
zvySena akumulace v oblasti perikardu s fokalnimi maximy (Sipka), suboptimalni suprese fyziologické
aktivity myokardu, c) CT nalez — perikardialni vypotek (Sipka).

Zdroj: archiv autora.
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2.5.2.4  Srdeéni sarkoid6za

Sarkoidéza je systémové onemocnéni charakterizované tvorbou lozisek
granulomatdzniho zanétu. Predilek¢né postihuje plice a lymfatické uzliny, mize vsSak
postihnout jakykoliv orgén. Srde¢ni postizeni se klinicky manifestuje u cca. 10 % pacientl se
sarkoid6zou, zodpovida vSak az za 25 % Gmrti. Autoptické studie srde¢ni postizeni detekuji u
20-50 % pacientt [83].

Senzitivita FDG PET pro detekci lozisek aktivni sarkoidozy je obecné vysokd (az
97 % pro uzlinové postizeni), mliize pomoci s navigaci biopsie, upiesnit rozsah choroby ¢i
slouzit jako prognosticky marker [84].

Pro detekci srde¢niho postizeni sarkoidozou plati u FDG PET podobné piedpoklady
jako u priikazu myokarditid. Je nutné dosaZeni dostate¢né suprese metabolizmu FDG
v myokardu pfevodem na [B-oxidaci volnych mastnych kyselin. Nejcastéji byva postizeno
mezikomorové septum, za diagnosticky se povazuje zachyt fokalnich hyperaktivit. Pfi
(ev. PET) myokardu, v lézich sarkoidozy by méla byt intenzita akumulace perfuzniho
radiofarmak snizena (metabolicko-perfiizni mismatch) — ptiklad nalezii na obr. 5. Celkova
senzitivita FDG PET pro detekci srde¢ni sarkoidozy byla v meta-analyze z roku 2018 89 % a
specificita 78 % [85].

2.5.2.5  Perikarditidy

Zangty perikardu mohou mit rizné spektrum projevli a etiologii — od obvykle
benigniho pribéhu akutni virové perikarditidy po zévazné a Zivot ohrozujici bakteridlni ¢i
tuberkulozni perikarditidy spojené s konstrikci a tamponadou srdec¢ni. Diagnostika je opét
multifaktoridlni, dilezitou roli hraje echokardiografie, kterd umoznuje citlivou detekci
pfitomnosti perikardidlniho vypotku ¢i strukturdlnich zmén perikardu, méné piesna je vSak
v odliSeni zanétlivych déji. Objem literatury objektivizujici pfinos FDG PET v managementu
chorob perikardu je pomérné maly. ZvySend akumulace FDG v perikardu mulZe piispét
k diagnéze perikarditidy, navigovat misto biopsie, detekovat septickou embolizaci (popf.
primarni zanétlivy fokus). MiZe pfinést prognostickou informaci o potencidlnim efektu
detekci tuberkulozni perikarditidy, kdy pfindsi informaci o postizeni dalSich organt,

pfedev§im plic a uzlin. FDG PET je pifinosna pii posouzeni mozné maligni infiltrace
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perikardu u nadorovych onemocnéni, dale pii diferencidlni diagnostice perikardialniho

vypotku nejasné etiologie [81, 86]. Piiklad nalezu u infek¢ni perikarditidy je na obr. 6.

2.5.2.6 Vaskulitidy

Vysetteni FDG PET/CT je velmi uzitecnym nastrojem v diagnostice vaskulitid
velkych cév (LVV), tedy velkobunééné arteriitidy (GCA) a Takayasu arteriitidy (TA), jez
v angiologii pfedstavuji nejcastéjsi indikace vysetieni [33, 87]. Pro diagnostiku vaskulitid cév
sttedniho a malého kalibru nebyl jednoznacny piinos prokazan, stejn¢ jako pro Biirgerovu
chorobu (thromboangiitis obliterans) [88]. Vlivem omezeného rozliSeni nemusi byt ptipadna
zvySena akumulace ve sténé malé cévy zachycena, 1ze vSak detekovat znamky orgdnového
postizeni [89]. U ptipadi floridni LVV byvéa na FDG PET/CT pomérné typicky obraz difuzné
¢1 segmentarné vyrazné zvysené akumulace ve stén¢ aorty a velkych cév (obr. 7a). Intenzita
akumulace by pro diagnézu LVV m¢éla byt vizudlné minimalné stejnd nebo vyssi, nez je
intenzita akumulace FDG ve zdravém parenchymu jater [33].

Tématem ftady praci byl pfinos semikvantitativniho hodnoceni pomoci absolutni
hodnoty SUVmax (nejvyssi métend hodnota SUV v oblasti zajmu) ¢i pomoci target-to-
background ratio (pomér SUVmax v oblasti cévy k primérmému SUV krevniho poolu nebo
jaterniho parenchymu) [90]. V téchto studiich byly individualné definovany prahové hodnoty
zminénych parametrli, pfinasejici slibné diagnostické vysledky, nicméné vlivem omezeni
reprodukovatelnosti SUV zatim neni semikvantifikace v praxi rutinné vyuZzivana.

a. Diagnostika LVV

FDG PET/CT umoznuje potvrdit suspektni LVV a ur€it rozsah postizeni, zejména v
situacich nespecifické vstupni symptomatiky ¢i u biopticky negativnich ptipadl. Celkova
senzitivita a specificita v systematické metaanalyze Soussan et al. byla vyssi pro diagnézu
GCA (90 % a 98 %) nez pro TA (87 % a 73 %) [87]. Nespecificka povaha radiofarmaka
neumoznuje odliSeni, o jakou nozologickou jednotku se v daném piipad¢ jedna, to je nutné
provést pomoci kritérii klinickych. Vzhledem k obdobnym lécebnym piistupim u téchto
chorob to vSak nebyva klicova otdzka, ktera by zdsadné modifikovala nésledny osud pacienta.
Zanétlivou aktivitu v oblasti temporalni arterie pii uziti béznych nastaveni FDG PET/CT
obvykle neprokazuje, izolované pozitivni piipady byly publikovany pii specifické tprave
metodiky (pouZiti protokolu pro zobrazeni mozku) [91]. GCA byva cCasto asociovdna s
polymyalgia rheumatica, kterd mivd na FDG PET/CT relativné¢ dobie definovany obraz
(hyperakumulace v oblasti velkych kloubi, burzitidy — obr. 7¢) [92]. Vedle GCA a TA lze
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FDG PET pouzit k detekei infekEnich aortitid, zobrazovaci charakteristiky vSak mohou byt
obdobné [93].

b. Prognoéza LVV

Ukazuje se, Ze s naristajici intenzitou akumulace FDG na preterapeutickych scanech
roste riziko komplikovaného prabéhu LVV [94]. U pacienti s GCA s vyrazné¢ zvySenou
akumulaci FDG bylo prokdzano zvysené riziko dilatace hrudni aorty, tedy moznost rozvoje
aneurysmatu s potencialnimi zdvaznymi komplikacemi [95].

¢. Detekce relapsu LVV

FDG PET/CT je mozné uzit k monitoringu efektu imunosupresivni 1écby (obr. 7b).
Pokles intenzity akumulace by mél byt v zasazenych cévach patrny po tfech mésicich
imunosuprese, i pres 1écbu mize vsak zvySeny uptake FDG perzistovat dlouhodobé [96].
Vychozi vySetfeni Ize bez ovlivnéni vysledka 1écbou provést do tfi dnl od jejiho zah4jeni
[97]. Je diskutabilni, zda PET/CT s otazkou efektu terapie provadét u pacientd, u kterych
dojde k remisi s negativitou klinickych a laboratornich znamek aktivity nemoci, zda hodnota
ziskané informace vyvazi zvySenou radiacni zatéz. Negativni kontrolni vySetfeni po 1écbé
muze poslouzit jako reference v budoucnu, pfi zméné klinického obrazu, kdy bude nutno
vyloudit ev. relaps LVV. Rutinni opakovani FDG PET/CT u asymptomatickych pacienti v

pravidelnych intervalech se vSak jako racionalni nejevi.

2.56.2.7 Zanéty podpurnych obéhovych systéemu

Se zvySujicim se primérnym vékem doziti v populaci nartista kardiologické morbidita
a ptribyva pacientd s pretermindlni ¢i terminalni fazi srdecniho selhéni. Praci selhdvajici levé
komory lze nahradit nitrohrudni implantaci mechanické podpory ob&hu (left ventricular
assisting device, LVAD). Jedné se o Cerpadlo napojené na levou komoru a aortu, napajené
externim zdrojem perkutanné zavedenym vodi¢em, které precerpava krev a kompenzuje ztratu
funkce levé komory. PouzZiva se jako pfemost’ujici feSeni do orgénové transplantace srdce,
popf. jako feSeni definitivni, pokud neni transplantace mozna.

Zavaznou komplikaci LVAD je, stejné¢ jako u kazdého télesa z ciziho materidlu,
infekce. Infikovat se miize podkozi v misté¢ vstupu vodiCe, pribéh vodice 1 vlastni Cerpadlo
(obr. 8). Spolehlivd diagn6za a lokalizace zanétu vyrazné ovliviiuje volbu terapeutického
postupu (konzervativni antibiotickd 1écba vs. chirurgickd vyména podplirného systému).
FDG PET/CT vykazuje pro detekci zanétlivych komplikaci LVAD celkovou senzitivitu 92 %

a specificitu 83 % (s vy$$i mirou variability pii konfidenénim intervalu 95 % rozptyl hodnot
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24-99 %) [98]. Metoda dokaze odlisit lokalizaci jednotlivych ¢asti LVAD, umoziuje detekci

jiného zdroje zanétu a az v 85 % piipadl meni terapeuticky management [99].

2.5.2.8 Zanétliva aktivace aterosklerotickych platu

Vysetieni zanétlivé aktivity v aterosklerotickych (AS) platech pomoci FDG PET/CT
se v CR rutinné neprovadi, v zahrani¢i pfedstavuje sice marginalni, ale akceptovanou
modalitu. ZvySena akumulace FDG v oblasti AS platu reflektuje jeho zanétlivou aktivitu a
potencialni zvySenou vulnerabilitu, potazmo rizikovost (obr. 9). U pacientt s ateroskler6zou
s prokazanou zvySenou akumulaci FDG v cévni sténé je zvySené riziko zavaznych
kardiovaskularnich udalosti [100]. Intenzita akumulace FDG v platech umoziiuje monitorovat
efekt 1écby hypolipidemiky cilené na stabilizaci plati a byla napt. pouzita jako biomarker v
klinickych 1ékovych studiich [101].

Vzhledem k fyzikdlnim a technickym moznostem PET/CT v soucasnosti nelze
spolehlivé hodnotit koronarni fecisté, jako zastupna lokalita se uzivaji cévy vétsiho kalibru
(napf. karotidy). Stejn€ tak zatim neni ovéfen koncept, zda lze na zakladé FDG PET/CT
identifikovat konkrétni vulnerabilni plat a soustfedit na n¢j invazivni 1é€bu. Jina radiofarmaka
experimentalné uzitd pro hodnoceni AS dé&jii byla '®F-NaF (reflektuje kalcifikaci) [102] a %*Ga

znacend analoga somatostatinu (afinita k zanétlivé aktivovanym makrofagtim) [103].

2.5.2.9 IgG4-related disease

IgG4 pozitivni nemoci jsou specifickou skupinou chorob, u kterych dochazi k fibroze
a infiltraci organti IgG4 tvoticimi plazmatickymi buiikami spolu s elevaci sérové koncentrace
imunoglobulint tfidy IgG4. Postizen miZe byt pankreas, hypofyza, orbity a fada dalSich
organt (obr. 10). Cévni postizeni se manifestuje jako aortitida ¢i periaortitida — zesileni stény
aorty s infiltraci okolniho tuku [104, 105]. Zmény byvaji siln¢ FDG-avidni, proto 1ze FDG
PET/CT pouzit k monitoringu rozsahu onemocnéni, popi. efektu terapie [105]. Ve studii
Yabusaki et al. bylo FDG pozitivni cévni postiZzeni detekovano u 41 % pacientt [104]. Do této
skupiny chorob se fadi i retroperitoneélni fibroza, ktera mize na FDG PET/CT téZ vykazovat

zvySenou metabolickou aktivitu.
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Obr. 7. Vaskulitida velkych cév, MIP projekce a) difuzni postizeni aorty, bilat. a. subclavia, bilat. a.
carotis (Sipky), b) regrese nalezu u stejné pacientky po kortikoterapii, c) velkobunécna arteriitida
s polymyalgia rheumatica — bursitida velkych kloub( a interspinalnich burz patere (Sipky).

Zdroj: archiv autora.

N ]

Obr. 8. Infekce LVAD: a) infekce vodice a lGzka LVAD (3ipky), b) infekéni tekutinova kolekce v okoli
vodice LVAD (Sipka), c) infekce llizka LVAD (vertikalni Sipka) a trubice (horizontalni Sipka).
Zdroj: archiv autora.
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Obr. 9. Zanétlivé aktivovany ateroskleroticky plat v aorté: a) semicirkularni fokalni hyperaktivita na
FDG PET/CT (Sipka), b) plat brisni aorty s kalcifikacemi v CT obraze.
Zdroj: archiv autora.

Obr. 10. IgG4 pozitivni choroba s postizenim aorty plic, uzlin a ledvin: a) postiZeni plic, aorty, pravé
ledviny (Sipky), b) postizeni aorty (horizontalni Sipka) a pravé ledviny (vertikalni Sipka), c) postiZzeni
aorty (horizontalni Sipka) a pravé ledviny (vertikalni Sipka)

Zdroj: archiv autora.
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2.5.2.10 Zanétlivé aneuryzma

Zanétlivé aneuryzma je specifickou podskupinou aneuryzmat, u kterych je dilatace
aorty spojena s aktivnim zanétlivym procesem. Ten miize byt zplisobeny autoimunitnim
zanétem, u kterého se predpoklada reakce proti aterosklerotickym procestm, popiipadé se
projevuje v ramci fenotypu vySe zminénych IgG4 pozitivnich chorob. Druhou skupinou jsou
infek¢ni zanétliva aneuryzmata (n€kdy také historicky oznacovana jako mykoticka).

Jedna se o vzacné klinické jednotky, které mezi sebou vykazuji fadu klinickych a
zobrazovacich podobnosti. U obou se obvykle setkdvame s vyrazné zvySenou akumulaci FDG
ve stén¢ dilatované aorty (obr. 11), popf. v periaortdlnim infiltratu (zejména u IgG4
onemocnéni). Diferencialni diagnostika mezi obéma subtypy pouze dle obrazu FDG PET/CT
neni spolehlivd, vySetfeni ma roli spiSe vradmci identifikace zanétlivého postiZeni
aneuryzmatu a monitoringu efektu konzervativni 1écby, ev. k prikazu jiného orgénového
postizeni u IgG4 onemocnéni [106].

Protichiidna data lze v literatufe nalézt o prognostické roli zvysené akumulace FDG ve
stén¢ béznych aneuryzmat — zda by mohla byt projevem subklinického zanétu, ktery by vedl
k nepfiznivému vyvoji a progresi vaku. Metaanalyza Jalalzadeh et al. zaméfend na studie
analyzujici pfinos FDG PET/CT pfi sledovani aortalnich aneuryzmat demonstrovala
heterogenni vysledky, kdy cast praci prokazovala mezi intenzitou akumulace FDG ve sténé
aneuryzmatu a néslednym riistem vaku negativni korelaci (tedy rast byl pozorovan spiSe u
inicidlné niz8i akumulace) a ¢ast studii signifikantni asociaci neprokazala [107]. Indikace
FDG PET/CT jako prognostického markeru pro rlst aneuryzmatu tedy neni v soucasnosti

validovana.

Obr. 11 Autoimunitni zanétlivé aneuryzma: a) vstupni vysetteni, difuzné zvysena akumulace ve
sténé aneuryzmatu (Sipka), b) regrese nalezu po kortikoterapii (Sipka)
Zdroj: archiv autora.
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3. Cile prace

Cily této prace bylo:

1.

5.

Analyzovat diagnostickou ptesnost vizudlni interpretace FDG PET/CT
v diagnostice infekce stentgraftu.

Ovéiit, zda je mozné k interpretaci nalezti SGI vyuzit kritéria pouzivana pii
hodnoceni infekci VG

Srovnat ptesnost jednotlivych pfistupii k obrazové analyze (vizualni interpretace,
semikvantifikace) a variabilitu mezi riznymi hodnotiteli.

Srovnat diagnostickou piesnost detekce SGI pomoci vizualni interpretace FDG
PET/CT oproti izolované analyze CT casti vySetteni.

Definovat moznou roli FDG PET/CT v diagnostickém algoritmu SGI.

Cile 1-3 jsme oznacili jako primarni, cile 4 a 5 jako sekundarni.

K dosazeni vyse uvedenych cili byly pouzity nasledujici metody (detailné¢ popsany

v nasledujici sekci):

1.

Vyhledani pacienti po EVAR vySetfenych FDG PET/CT na pracovisti autora,
selekce pacienti vySetfenych pro podezieni na SGI.

Komplexni obrazova analyza vySetfeni s vizudlnim a semikvantitativnim
hodnocenim PET/CT a separatné CT ¢asti vySetieni vice hodnotiteli.

Porovnani vysledkidi obrazové analyzy vSech pfipadli se zavéry panelu tii
angiologi, jejichz hodnoceni kazdého ptipadu bylo povaZzovéno za referencni
standard.

Statistickd analyza ziskanych parametra.
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Tab. 1. Shrnuti dfive publikovanych studii pfinosu FDG PET/CT u infekce cévnich nahrad se zastoupenim pacientt po EVAR.

Autor, Casopis Celkem Pac. po Design Reference Distribuce Intenzita (vizudIni $kéla) ickd kritéria pro VGI Prah SUVmax Préh TBR Pfesnost Poznamky
(rok), Zemé pacientd EVAR
Wassélius J., 16 4 retrospektivni N/A N/A ,no /low / high uptake” SUVmax N/A N/A N/A N/A - deskriptivni studie, pfesnost
INM (2008), diagnostické prahy N/A TBRsr (Mmean SUV nehodnocena
Nizozemi [108] v bfisni aorté) - 1 pfipad pac po EVAR s vysokou
aktivitou FDG ve SG, SGI nepotvrzena
Bruggink J. L. 25 4 prospektivni 1) pozitivni N/A ,,4-point VGS (1: uptake similar to BG, 2: SUVmax grade 1, 2: N/A N/A VGI: - bez moznosti extrakce dat pac. po
M., Eur J Vasc kultivace nahrady low uptake similar to inactive TBRe» (mean SUV nizkd pravdépodobnost VGI Senzitivita 93 % EVAR
Endovasc Surg NEBO muscles/fat, 3: moderate uptake, clearly ve vena cava grade 2, 3: Specificita 70 %
(2010), 2) pozitivni more than 2 but less than 4, 4: strong inferior) vysoka pravdépodobnost VGI SGI: N/A
Nizozemi [5] kultivace infiltratu uptake similar to urine) ,,
kolem protézy
Cernohorsky P., 12 12 retrospektivni komplexni fokalni N/A N/A pFitomnost fokalni akumulace N/A N/A N/A - klinickd studie analyzujici pfipady SGI
J Vasc Surg €] retrospektivni - FDG PET/CT akceptovano jako
(2011), PET/CT) klinické diagnosticky néstroj, diagnosticka
Nizozemi [109] hodnoceni (PET presnost nebyla hodnocena
zvazovan)
Tokuda Y., EurJ 9 2 retrospektivni komplexni fokalni N/A SUVmax N/A 8 N/A N/A - FDG PET/CT provéadéno jako dal3i
Cardiothorac retrospektivni bez jasné definice v textu diagnostika v pfipadé selhani
Surg (2013), klinické konvenéniho zobrazeni
Japonsko [60] hodnoceni (role - bez moznosti extrakce dat pac. po
PET N/A) EVAR
Saleem B.R.,J 37 7 prospektivni 1) pozitivni fokalni / difuzni ,5-point VGS (0: uptake similar to BG, 1: SUVmax grade0, 1, 2: testovény rlizné testovany VGI: - bez moznosti extrakce dat pac. po
Vasc Surg kultivace nahrady low uptake similar to inactive TBResr (SUVMax ve nizka pravdépodobnost VGI hodnoty, bez rizné hodnoty, VGS: Senzitivita 86 % EVAR
(2015), NEBO muscles/fat, 2: moderate uptake, clearly vena cava inferior) grade 3, 4: jednoznaéného bez Specificita 63 %
Nizozemi [9] 2) pozitivni visible, 3: strong uptake, less then urine, vysoka pravdépodobnost VGI zavéru jednoznaéného fokalni distribuce:
kultivace infiltrétu 4: very strong uptake, similar to urine)” fokdlni distribuce (analyzovana zavéru Senzitivita 90 %,
kolem protézy separatné) Specificita 25%
SGI: N/A
Berger P., EurJ 38 12 retrospektivni komplexni fokalni / ,5-point VGS (0: uptake similar to BG, 1: SUVmax TBRsr, SUVmMax, fokalni distribuce, 5.5 TBRep >3 VGI: - vzorce distribuce FDG se pfekryvaji
Vasc Endovasc retrospektivni homogenni low uptake similar to inactive TBRsr (SUVmMax "of VGS: Senzitivita 77 %, mezi pac. s VGl a bez VGI
Surg (2015), klinické muscles/fat, 2: moderate uptake, clearly the bloodpool") gradeO, 1, 2: Specificita 89 % - bez moznosti extrakce dat pac. po
Nizozemi [10] hodnoceni (PET visible, 3: strong uptake, less then urine, nizka pravdépodobnost VGI SGI: N/A EVAR
nezvazovan) 4: very strong uptake, similar to urine)” grade 3, 4:
vysoka pravdépodobnost VGI
Sah B.-R., EurJ 34 14 prospektivni 1) pozitivni fokélni / difuzni ,5-point VGS (1: normal BG activity, 2: SUVmax grade 3, 4, 5 hodnoceny jako VGI 3.8 N/A VGI: - smiSena populace pac. s chirurgickymi
Vasc Endovasc kultivace nahrady mild diffuse uptake along the graft, 3: fokalni distribuce (analyzovana Senzitivital00 %, nahradami a po EVAR, data tykajici se
Surg (2015), NEBO mild focal uptake OR strong diffuse separatné) Specificita 86 % SGI extrahovatelnd
Svycarsko [8] 2) pozitivni activity, 4: focal intense uptake # diffuse SGI:
kultivace infiltratu FDG uptake), 5: focal and intense FDG Senzitivita 100 %,
kolem protézy po uptake plus fluid collections/abscess Specificita 100 %
biopsii formation”
BowlesH.,J 49 10 prospektivni komplexni fokalni / N/A SUVmax fokalni / nehomogenni distribuce 4.2 TBRep>1.83 vizualné: - bez moznosti extrakce dat pac. po
Nucl Cardiol retrospektivni nehomogenni / TBRsr (Mmean SUV FDG Senzitivita 88 % EVAR
(2018), klinické difuzni ve vena cava Specificita 79 %
Spanélsko [12] hodnoceni (PET (homogenni) superior) SUVmax:
nezvazovan) dle Senzitivita 85 %
Lyons [110] Specificita 79 %
TBRgp:
Senzitivita 94 %
Specificita 67 %
Puges M., Eur J 39 255G retrospektivni komplexni ,5-point VGS (1: normal BG activity, 2: N/A grade 3, 4, 5 svédci pro VGI N/A N/A VGS: - pfimé porovnani FDG a WBC
Vasc Endovasc pocet retrospektivni mild diffuse uptake along the graft, 3: Senzitivita 85 % - bez moznosti extrakce dat pac. po
Surg (2019), pac. N/A klinické mild focal uptake OR strong diffuse Specificita 68 % EVAR
Francie [17] hodnoceni (PET activity, 4: focal intense uptake # diffuse - pfi pfimém porovnani WBC vykazala
nezvazovan) dle FDG uptake), 5: focal and intense FDG lepsi pfesnost (Senzitivita 90 %,
FitzGerald [111] uptake plus fluid collections/abscess Specificita 91%).
formation”
Aktudlini prace 20 20 retrospektivni komplexni bez akumulace/ ,5-point VGS ((0: uptake similar to BG, 1: SUVmax fokalni distribuce o intenzité grade 5.0 TBRsr 3.4 SGI (vizualni
(21 retrospektivni nehomogenni / low uptake similar to inactive TBRhep 3 nebo4 TBRpep 2.0 hodnoceni):
PET/CT) klinické difuzni / fokalni muscles/fat, lower than liver, 2: TBRer (mean SUV Senzitivita 92 %
hodnoceni (PET moderate uptake, similar to liver, 3: ve vena cava Specificita 100 %
nezvazovan) strong uptake, stronger than liver, less inferior)

than urine, 4: very strong uptake, similar
to urine”

BG: pozadi, BP: krevni pool, EVAR: endovaskuldrni intervenéni 1écba, FDG: FDG PET/CT, N/A: nedostupné, SG: stentgraft, SGI:
standardized uptake value, TBR: target-to-background ratio, VGI: infekce chirurgické cévni nahrady, VGS: vizualni skdrovaci skala, WBC: scintigrafie se zna¢enymi leukocyty

infekce stentgraftu, SUVmax: nejvyssi

vy

29



4. Soubor a metoda

41. Typ studie

Jednalo se o retrospektivni neintervencni observacni studii. Protokol bych schvalen
Etickou komisi VSeobecné fakultni nemocnice Praha (¢. j. 1407/17 S-1V). Studie byla
provedena v souladu s Helsinskou deklaraci, vzhledem k jeji retrospektivni povaze nebyl
ziskan informovany souhlas subjekti se zarazenim do studie. VSichni zafazeni pacienti

podepsali informovany souhlas s provedenim FDG PET/CT.

4.2. Soubor

Analyzovan byl soubor pacientli po EVAR z jakékoliv indikace, ktefi na Ustavu
nuklearni mediciny podstoupili FDG PET/CT z divodu klinického podezieni na SGI v obdobi
mezi prosincem 2010 a ¢ervencem 2019. Toto podezieni bylo vyjaddieno oSetfujicim klinikem
na zaklad¢ klinickych a/nebo laboratornich a/nebo zobrazovacich zndmek mozné SGI.
Ptedpokladem bylo vylouceni ev. jinych zdroji zanétu pomoci béZnych vysetfeni prvni linie a
glykémie v dob¢ vysetieni hodnoty nizsi nez 10 mmol/I.

Vhodni pacienti byli identifikovani na zakladé prospektivné udrZzované databaze FDG
PET/CT u pacientii po EVAR vedené hlavnim autorem préace a na zédklad¢ porovnani rodnych
¢isel pacienti po EVAR provedené na spolupracujicim pracovisti intervenéni angiologie se
seznamem rodnych cisel pacientl vySettenych na FDG PET/CT.

Kombinaci vyse uvedenych zdroji bylo nalezeno celkem 32 vysetfeni FDG PET/CT
provedenych u 30 pacientli. Dvé vysetfeni u jednoho pacienta byla vyfazena, protoze se
jednalo o sledovani poopera¢niho prubéhu (tedy ne o primarni diagnézu SGI). Jedno vysetieni
u 1 pacienta bylo vyfazeno pro hyperglykémii. Dvé vySetieni u 2 pacientil byla vyfazena pro
nedostatek klinickych dat pro popis a sledovani piipadu. Sest vysetfeni u 6 pacientii bylo
provedeno z jiné indikace nez podezieni na SGI, z téch byla konstituovana kontrolni skupina.
Néborovy diagram dle metodiky STARD [112] je na obr. 12. U zafazenych pacientii byly
zaznamenany (pokud byly dostupné) hodnoty CRP, prokalcitoninu, poctu leukocytii a
vysledek hemokultur ze dne nejbliz§iho datu provedeni PET/CT, max. o 7 dni dfive ¢i
pozdéji.

Do studie tedy bylo zatfazeno celkem 21 FDG PET/CT provedenych u 20 pacientl (z

toho 16 muzl, primérny vek v souboru 66 + 8§ let), kteti méli implantovano celkem 30 SG. U
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6 pacientt bylo implantovédno vice nez jeden SG, které se vzajemné piesahovaly a pokryvaly
jednu lokalitu. Jeden pacient mél 2 SG, kazdy v jiné lokalité (hrudni a bfi$ni aorta). Zadny
pacient nepodstoupil EVAR pro zanétlivé aneuryzma. V dobé provedeni FDG PET/CT bylo
celkem 11 pacientli léCeno antibiotiky (délku terapie vSak nebylo mozno z dokumentace
zpetné extrahovat).

U c¢tyt zatazenych pacientil se v anamnéze vyskytovalo nadorové onemocnéni
(karcinom prostaty, chronickd myeloidni leukémie, papilokarcinom mocového méchyie a
karcinom ledviny po nefrektomii). Tito nemocni byli vS§ichni v dobé FDG PET/CT v situaci
klinické remise. U jednoho pacienta byl v ramci vySetieni pro susp. SGI zjistén FDG-avidni
tumor pankreatu. Jeden pacient byl pro systémovy lupus erythematodes 1é¢en kombinaci
kortikoidu s hydroxychlorochinem, u zadného ze zbyvajicich zatazenych nemocnych moznost
ev. imunusuprese nebyla zjiSténa. Pfitomnost chirurgicky implantované cévni nahrady nebo
anamnéza jin¢ho kardiochirurgického vykonu nebyla ditvodem k vytazeni pacienta z analyzy.

V kontrolni skupin¢ bylo 6 pacientd (z toho 4 muzi, primérny veék ve skupiné
69 £ 11 let). Dva pacienti byli vySetfeni pro restaging onkologického onemocnéni (tumor
hypofaryngu, tumor sigmatu — ob& zafazena vySetieni v remisi), 2 pacienti pro podezieni na
plicni tumor, 1 pacient pro anemizaci s moznou neoplastickou pfic¢inou, 1 vySetfeni bylo
provedeno jako kontrola po EVAR pro disekci aorty. Zadny z pacientd zafazenych do
kontrolni skupiny nevykazoval v dobé vySetfeni znamky systémové C¢i lokalni zanétlivé
reakce.

Charakteristiky souboru a komorbidity jsou shrnuty v tab. 2, charakteristiky EVAR
v tab. 3, charakteristiky stentgrafti vtab 4. Komorbidity byly uvedeny podle Ad Hoc
Committee on Reporting Standards [113]. U nékterych extramuralnich pacienti nebylo
mozno ziskat podrobné&;jsi data o provedené EVAR, do studie zatazeni byli.

VysSetfeni predchazelo minimaln€¢ 6 hodin laénéni s moZnym pifijmem pouze
neslazenych tekutin. Pfi pfijmu na oddéleni byla zaznamenana vyska a hmotnost pacienta a
zmétena glykémie pomoci pienosného glukometru (Accu-Chek® Performa Nano, Roche

Diagnostics, Svycarsko).
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6 FDG PET/CTu
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kontrolni skupina (bez SGI)

Referencni standard
10 retrospektivnich hodnoceni

h 4

A 4

Referencni standard
11 retrospektivni hodnoceni

FInalni diagnoza
1 FDG PET/CT u pac. s SGI (FN)
9 FDG PET/CT u pac. bez SGI (TN)

A 4

Finalni diagnoza
11 FDG PET/CT u pac. s SGI (TP)
0 FDG PET/CT u pac. bez SGI (FP)

Obr. 12. Ndaborovy diagram podle metodiky STARD [112]: EVAR: endovaskularni lécba, pac.:
pacientd, SGI: infekce stentgraftu, vys.: vySetreni.
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Tab. 2. Charakteristika souboru, komorbidity.

Parametr Pocet (%) nebo primér + Kontrolni skupina
SD (rozsah) n = 20 n=6
Muzské pohlavi 17 (85 %) 4 (67 %)

Vék (roky)

66 £ 8 (54 —84)

70+ 11 (57 - 82)

Body mass index (kg/m?)

26,4 +£4,6 (19,2 - 32,5)

26,4 +4,6 (19,8 -31,6)

Komorbidity?

Diabetes mellitus 3 (15 %) 1(16 %)
Nikotinizmus 9 (45 %) 3 (48 %)
Art. hypertenze 19 (95 %) 5 (80 %)
Hyperlipidémie 14 (70 %) 4 (64 %)
Kardialni onemocnéni 6 (30 %) 2(32%)
Aterosklerdza karotid 7 (35 %) 2 (32 %)
Plicni onemocnéni 8 (40 %) 1(16 %)
Ledvinné onemocnéni 6 (30 %) 1(16 %)
Malignita v anamnéze 5 (40 %) 2 (32 %)

n: pocet pacientd, SD: statisticka odchylka
2Uvedeno podle Ad Hoc Committee on Reporting Standards [113]

Tab. 3. Charakteristika endovaskularnich procedur v souboru.

Parametr Pripady bez SGI Pfipady potvrzené SGI Kontrolni skupina
Pocet (%) n=9 Pocet (%) n=11 Pocet (%) n=6
Stari SG v dobé PET, dny (rozsah) | 719 £990 (12 —2225) 436 +438 (26 —1181) | 18342188
(183 — 5460)
Naléhavost implantace SG
Urgentni 0 2 (18 %)
Elektivni 9 (100 %) 9 (81 %) 5(83 %)
Indikace EVAR
Aneuryzma bftisni aorty 5 (56 %) 6 (54 %) 3 (48 %)
Ruptura aneuryzmatu bfisni aorty | 1 (11 %) 0 0
Aneuryzma hrudni aorty 1(11 %) 0 1(16 %)
Disekce aorty, Stanford A 0 1(9 %) 1(16 %)
Disekce aorty, Stanford B 2(22 %) 1(9%) 0
Aneuryzma art. iliaca comm. 0 3(27 %) 1(16 %)
Intramurdini hematom 1(11%) 0 0
Lokalita SG
Descendentni aorta 0 1(9 %)
Hrudni aorta 4 (44 %) 1(9%) 2(32%)
BfiSni aorta 5 (55 %) 6 (54 %) 3 (48 %)
Art. iliaca communis 0 3(27 %) 1(16 %)

EVAR: endovaskularni intervencni 1é€ba, n: pocet, SG: stentgraft, SGI: infekce stentgraftu.
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Tab. 4. Charakteristika stentgraftli v souboru.

C. C. Lokalita Material Stari SG

pac. | vys. |Indikace SG Typ SG SG Urgence (dny) SGI?
P1 EO1 |disA de Ao N/A N/A N/A 1181 | ANO
P2 EO2 dis B hr Ao 2x Valiant polyester | elektivni 2225| NE
P3 EO3 AAA br Ao Aorfix bifurkaéni polyester | elektivni 618 | ANO
P4 E0O4 |AICdx |AICdx Aorfix bifurkaéni, Fluency | polyester | elektivni 48| ANO

Aorfix bifurkacni, Fluency,
P4 EO9 AlCdx |AICdx Viabahn polyester | elektivni 72| ANO
P5 EO5 AAA br Ao Aorfix bifurkaéni polyester | elektivni 35| NE
P6 EO6 | AAA br Ao Aorfix bifurkaéni polyester | elektivni 1063 | ANO
P7 EO7 AAT hr Ao Valiant polyester | elektivni 12| NE
P8 E08 |AAA br Ao Endurant polyester | elektivni 18| NE
P9 E10 |AAICdx |AICdx Gore Viabahn ePTFE elektivni 33| ANO
polyester,
P10 E11 dis B hr Ao 3x Valiant, 2x Viabahn ePTFE akutni 28| ANO
P11 E12 AAA br Ao N/A N/A elektivni 995| ANO
P12 E13 |AAA br Ao Cook bifurkacni polyester | elektivni 49| NE
P13 E14 dis B hr Ao N/A N/A elektivni 2008 | NE
P14 E15 |AAA br Ao Cook bifurkacni poylester | elektivni 1860 | NE
P15 E16 |AAA br Ao N/A N/A akutni 291 | ANO
P16 E17 AAA br Ao Endurant bifurkaéni polyester |elektivni 66| NE
P17 E18 dis B hr Ao Valiant 2x polyester |elektivni 346 | ANO
P18 E19 IMH hr Ao Cook alfa polyester |elektivni 196| NE
P19 E20 AAA br Ao Nellix ePTFE elektivni 526 | ANO
polyester,

P20 E21 AAA br Ao Cook, Viabahn ePTFE elektivni 26| ANO
C1 El AAA br Ao Talent Medtronic polyester | elektivni 5460| NE
C2 E2 AAIC sin | AIC sin Aorfix polyester | elektivni 726| NE
Cc3 E3 AAT hr Ao N/A N/A N/A N/A| NE
c4 E4 dis B hr Ao Zenith 2x polyester | elektivni 484 | NE
C5 ES AAA br Ao N/A N/A elektivni 183 | NE
Ccé6 E6 AAA br Ao Aorfix polyester | elektivni 2315| NE

AAA: aneuryzma btisni aorty, AAIC: aneuryzma art. iliaca communis, AAT: aneuryzma hrudni aorty,
AIC: art. iliaca communis, br Ao: brisni aorta, de Ao: descendentni aorta, dis A: disekce aorty typu A,
dis B: disekce aorty typu B, ePTFE: expandovany polytetrafluorethylen, hr Ao: hrudni aorta, IMH:
intramuralni hematom, N/A: nedostupné, pac.: pacient, SG: stentgraft, SGI: infekce stentgraftu.
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4.3. Akviziéni parametry PET/CT

Vsechna vysetfeni PET/CT byla provedena na stejném pfiistroji GE Discovery 690
(GE Healthcare, Milwaukee, Wisconsin, USA). Byl pouzit standardni onkologicky akvizi¢ni
vysetifovaci protokol, bez specifickych adaptaci, podle platnych evropskych doporuceni [28].

Aplikovand aktivita FDG byla 4,6 MBq / kg (primér v souboru pacientii se susp. SGI
373 MBq = 86 MBq, 175-550 MBq). Casovy odstup sniméni od aplikace FDG byl minimalné
60 min (pramér 82 £ 12 min, 64—100 min).

Akvizice byla provedena v poloze vleze na zadech, s hornimi koncetinami ulozenymi
nad hlavou. Rozsah sniméni pokryval oblast od baze lebni do poloviny stehen, akvizi¢ni Cas
byl 3 min na jednu akvizi¢ni pozici (bed position).

Obrazova data PET byla rekonstruovana pouzitim OSEM algoritmu spolu s
technikami time-of-flight a resolution recovery o nasledujicich parametrech: matrice 256x256
pixeld, 3 iterace, 32 subseti a 6 mm postfiltrace. CT akvizice pfedchazela snimani PET:
napéti 120-140 kV, proud 30-210 mA, pitch 1:1, 0,7 s / rotace. Data z CT byla pouzita pro
korekci zeslabeni.

U 20 / 21 vySetfeni byla intravenézn€ podana jodova kontrastni latka (iomeprol,
Iomeron 400, Bracco Ltd., Velka Britanie). Akvizice CT byla spouSténa manualn¢. Arteridlni
kontrastni faze (tedy charakterem CT angiografie) byla zachycena u 12 / 20 vySetfeni,
vendzni faze u 7 / 20 vySetieni, portalni faze u 1/ 20 vySetieni. V kontrolni skupiné bylo vSech

6 vySetfeni kontrastnich, 3 ve venozni fazi a 3 ve fazi portalni.

4.4. Obrazova analyza PET/CT

Obrazy FDG PET/CT byly randomizovany, anonymizovany a nezavisle analyzovany
dvéma l¢kaii nukledrni mediciny, s vice nez 10 lety praxe. Pro prohlizeni a méteni parametra
byla pouzita pracovni stanice Advantage Workstation, verze 4.5 (GE Healthcare Biosciences,
Pittsburgh, Pensylvanie, USA). Byla hodnocena data s korekci na zeslabeni — standardizované
projekce maximalni intenzity (MIP) a fezy v konvenc¢nich ortogonélnich rovinach. Obraz CT
a fuzni série byly pouzity k lokalizaci a anatomické korelaci. VSechna data byla zaznamenana
pro oba hodnotitele a poté konfrontovdna pii spolecném cteni. Vedle charakterizace nalezu
podle niZze uvedenych kritérii bylo u kazdého vySetieni binarn€¢ zaznamenana ptitomnost ¢i

nepiitomnost SGI. Neshody byly feSeny konsenzem.
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4.5. Vizualni hodnoceni a interpretacni kritéria PET

V dal$im textu je pouzivan termin ,,interpretacni kritéria PET* ve smyslu vizualni

interpretace PET s vyuzitim upfesnéni lokalizace pomoci CT, morfologicka charakteristika

nalezu nebyla pro zavéry zvazovéana. V oblasti SG a jeho okoli byla vizualné hodnocena

distribuce a intenzita akumulace FDG. Distribuce byla kategorizovéana (obr. 13):

bez akumulace (velmi nizkd akumulace, bez moznosti detailngjsi
charakterizace)

nehomogenni (jasné zvySend akumulace, nepravidelné distribuce s Cetnymi
drobnymi fokalnimi akcentacemi, z nichz Zadna nebyla dominantni)

difuzni (homogenné zvySend akumulace ve vétSin€ rozsahu SG)

fokalni (dobfe ohrani¢ena oblast loziskoveé zvysené akumulace FDG, zahrnujici

alespon ¢ast stény SQG).

V piipad¢ kombinace vySe popsanych moznosti byla preferovana distribuce fokalni

(tzn. fokalni hyperakumulace v terénu nehomogenni distribuce byla hodnocena jako fokalni).

Intenzita akumulace FDG byla hodnocena vizudlné¢ pomoci Sstupniové skaly (VGS)

s vyuzitim aktivity zdravého parenchymu jater jako referencni tkané. V piipad¢ difuzni a

nehomogenni distribuce byl hodnocen celkovy dojem, v pripad¢ fokalni distribuce vizualné

nejaktivnéjsi oblast. Pouzitd VGS (obr. 14):

grade 0: Zadn4 / velmi nizka intenzita akumulace v oblasti SG, blizici se pozadi
grade 1: nizka intenzita, srovnatelnd s neaktivnimi svaly ¢i tukovou tkéani, jasné
niz8i nez aktivita zdravého parenchymu jater

grade 2: stfedni intenzita, vyss$i neZ neaktivni svaly a tukova tkan, srovnatelna
s aktivitou zdravého parenchymu jater

grade 3: vysoka intenzita, vysSi nez aktivita jater

grade 4: velmi vysoka intenzita, vyrazn€ vyssi nez aktivita jater, srovnatelna

s aktivitou mo¢i

Diagnéza SGI byla definovdna v pfitomnosti fokalni distribuce v oblasti SG o

intenzité¢ stupné 3 nebo 4. Cely zachyceny rozsah byl poté hodnocen komplexné a byly

zaznamenany vSechny signifikantni ndlezy v¢etné zmén nesouvisejicich pfimo s EVAR.
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Obr. 13. Kategorizace charakteru distribuce: a) bez akumulace, b) nehomogenni distribuce, c) difuzni
akumulace, d) fokalni distribuce.
Zdroj: archiv autora.
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Obr. 14. Hodnoceni vizualni intenzity akumulace: 0-4: stupné akumulace (viz text).
Zdroj: archiv autora.
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4.6. Semikvantitativni parametry

Zakladnim parametrem pro semikvantifikaci nalezit PET/CT je standardized uptake
value (SUV). Jedna se o jednoduse meéfitelny parametr, obecné vSak s problematickou
reprodukovatelnosti. Jeho hodnoty zavisi mj. na pouzitém pfistroji, glykémii Ci télesném

slozeni.

SUV = Aroi / (Aapl / m)
SUV: standardized uptake value (g/ml), Aror: cetnost impulzit mérena v oblasti zajmu

(kBq/ml), Aapi: aplikovana aktivita (kBq), m: hmotnost pacienta (g)

Prosty vypocet SUV v3ak vede k arteficialné vy$§im hodnotdm u obéznich pacientti
(tukova tkan obvykle akumuluje FDG minimalng), proto se obvykle pouziva normalizace
SUV na lean body mass (LBM), tedy télesnou hmotnost s odectenim tukové tkané, kterou

software pouzité pracovni stanice aproximuje modifikovanym vzorcem podle Jamese [114].

LBM = (1,1 x m) — (120 x (m / h)?) pro muZe
LBM = (1,07 x m) — (148 x (m / h)?) pro Zenu
LBM: lean body mass (kg), m: hmotnost pacienta (kg), h: vyska pacienta (m)

Hodnota SUV po korekei na télesnou tkan bez tuku (SUVism):

SUVLem = SUV x (LBM / m)
SUV1sm: SUV po korekci (g/ml), LBM: lean body mass (kg), m: hmotnost pacienta (kg)

V dal$im textu se tedy pod SUV vzdy rozumi SUV po normalizaci na LBM, ktera na
pracovni stanici probiha automaticky.

Ve studiich zabyvajicich se problematikou uplatnéni FDG PET/CT v diagnostice
kardiovaskularnich zanéta se pti védomi variability SUV pro dosaZeni vyssi reproducibility
pouziva normalizace formou vypoctu target-to-background ratio (TBR) tedy poméru
SUVmax léze vi¢i primérnému SUV referencni oblasti. Jako reference obvykle slouZi krevni

pool ¢i jaterni parenchym [9, 10, 90].
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Oba hodnotitelé méfili:

1. Nejvyssi SUV v oblasti SG (SUVmax). Objem zdjmu (VOI) byl umistén nad
nejaktivnéjsi lokalitu SG s vylou¢enim okolnich oblasti potencialné ovliviiujicich
méiené hodnoty (aktivita GIT, moci, myokardu, atd.).

2. Pramérnou SUV v oblasti jater (SUViep). Kubicky VOI o hran€ 3 cm byl umistén
do kranialni partie pravého laloku jater, mimo ev. fokalni hyperaktivity.

3. Primérnou SUV v oblasti krevniho poolu (SUVgp). Sféricky VOI o priméru 1 cm
byl umistén do dolni duté zily ve vysi obratle L4. VySe umisténi byla korigovana,
pokud byla v obvyklém mist¢ méefeni interferujici aktivita jinych struktur.

4. Dopocitan byl pomér aktivity SG viici aktivit¢ krevniho poolu jako referencni

oblasti (TBRgp):

TBRep = SUVmax / SUVep
TBRpp: target-to-background ratio s referenci krevniho poolu, SUVmax: nejvyssi SUV
v oblasti zajmu nad stentgraftem (g/ml), SUVp: primérnad standardized uptake value

v definované oblasti zajmu ve vena cava inferior (g/ml)

5. Pomér aktivity SG viici aktivité jaterniho parenchymu (TBRuep):

TBRhep =SUVmax / SUVhep
TBRgp: target-to-background ratio s referenci jaterniho parenchymu, SUVmax: nejvyssi SUV
v oblasti zajmu nad stentgraftem (g/ml), SUVyep: prumérnd standardized uptake value

v definované oblasti zajmu ve zdravém jaternim parenchymu (g/ml)

U vSech parametr byly zaznamenany hodnoty méfené obéma hodnotiteli, v pfipadé
rozdilu mensiho nez 5 % byly pro analyzu pouzity hodnoty méfené hlavnim autorem.
V piipadé vétsiho rozdilu nasledovalo opakované spole¢né méfeni s pouzitim konsenzudlni

métené hodnoty.

4.7. Hodnoceni CT

U vsech ptipadii byla provedena separatni nezavisla analyza CT ¢&asti vySetieni FDG

PET/CT. Obrazy byly hodnoceny jednim radiologem svice nez desetiletou praxi a
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zkuSenostmi v hodnoceni cévnich studii. CT vySetfeni byla randomizovana, radiolog byl
zaslepen vuci PET nalezu a klinickym tidajim. Pfipustnd byla moznost piihlizet k vysledkiim
ptedchozich CT, pokud byla dostupna, khodnoceni dynamiky nélezu (napf. rust
aneuryzmatu).

Sledovany byly morfologické znamky SGI: tloustka stény tepny, piitomnost trombu,
pfitomnost infiltratu, tekutiny, vzduchu, lokalni lymfadenopatie (uzliny vétsi nez 10 mm
v kratké ose), ptitomnost endoleaku, fistulace, ev. ristova dynamika aneuryzmatu.

Na zakladé komplexniho zhodnoceni vySe zminénych parametri byl zaznamenan

binarni zavér — SGI podle CT piitomna ¢i nepfitomna.

4.8. Referenéni metoda

Jako referen¢ni metoda bylo pouzito retrospektivni hodnoceni vSech piipadi formou
spole¢né diskuze 3 atestovanych angiologi s vice nez 15letou klinickou zkuSenosti, véetné
provadéni technik intervenéni angiologie. Zhodnocena byla veskerd dostupna odslepena
klinickd data (klinicky obraz, laboratorni ndlezy, kultivace, konvenéni zobrazovani, ev.
mikrobiologicky nélez explantatu SG, pokud byl proveden chirurgicky vykon). Vysledky
FDG PET/CT nebyly pro finalni diagnézu uvazovéany. Vysledkem zpétného hodnoceni byl
verdikt o piitomnosti ¢i nepfitomnosti SGI u subjekti v dobé FDG PET/CT vysetfeni.
Primérna doba sledovéni ptipadi (¢asovy interval mezi FDG PET/CT a inicializaci studie)

byla 1003 + 580 dnii (1421964 dnii).

4.9. Statisticka analyza

Statistickd analyza byly provedena v programech MedCalc v. 15 (MedCalc Software,
Oostende, Belgie) a Excel 2019 (Microsoft, Redmond, Washington, USA). Variabilita mezi
hodnotiteli (interobserver variability) byla pro kategorickd 1 dichotomicka data hodnocena
pomoci Cohenovy Kappy. Pro kontinudlni hodnoty kvantitativnich parametri byl pouZit
Pearsontiv korelac¢ni koeficient. Pro vSechny meéfené parametry byly pomoci DeLongovy
metody vytvofeny a porovnadny ROC kiivky [115, 116].

M¢fené parametry byly porovnavan mezi skupinami pacientll s verifikovanou SGI,
bez SGI a v kontrolni skupiné pomoci dvouvybérového Studentova #-testu pro kontinualni
veli¢iny a pomoci Fisherova exaktniho testu pro kategorické veli¢iny [115, 116]. Zvolena

hladina vyznamnosti byla p = 0,05.

41



5. Vysledky

5.1. Klinicka data

Klinicka data v souboru pacientd vySetfenych pro susp. SGI jsou shrnuty v tab. 5.
Statisticky vyznamné vyss$i byl rozdil v koncentraci CRP u pacientl s ovéfenou SGI.
Z klinickych ptiznaka byly ve skupiné pacient s SGI Castéji zaznamenany febrilie (p < 0,05).
Ve vyskytu ostatnich ptiznakti SGI (bolest, zimnice), v pozitivit¢ hemokultur, v koncentraci

leukocytti a prokalcitoninu rozdil statisticky vyznamny nebyl.

5.2. Analyza FDG PET/CT

Rozdil mezi akvizi¢nimi parametry (aplikovana aktivita, akumulacni ¢as) a hodnotami
glykémie pfed vysetfenim nebyl mezi analyzovanymi skupinami signifikantni.

Retrospektivni klinickou analyzou bylo v souboru 21 vySetfeni FDG PET/CT u 20
pacientli identifikovano 12 / 21 (57 %) ptipadi SGIL. FDG PET/CT spravné identifikovalo
SGIu 11 / 12 vysetieni (92 %) a vykazalo tak senzitivitu 92 %, specificitu 100 %, pozitivni
prediktivni hodnotu (PPV) 100 %, negativni prediktivni hodnotu (NPV) 90 % a diagnostickou
pfesnost 95 %. Kontingen¢ni tabulky a srovnani diagnostické piesnosti PET a CT jsou
prezentovany v tab. 6-8. Shrnuti nalezti zobrazovacich metod (tedy FDG PET/CT a separatni
analyzy CT) je v tab. 9, nejvyznamnéjsi parametry PET u jednotlivych vySetteni v tab. 10.

U 5/ 12 (42 %) vySetieni se jednalo o ¢asnou SGI (nastup < 4 mésice po implantaci
SG) [111]. U 4/ 6 (64 %) studii byl infekci postizen SG v oblasti hrudniku, u 8 /15 vySetieni
(53 %) byl zasazen SG v oblasti biicha nebo panve.

U zéadného z vySetfeni u pacientdl bez SGI nebyla prokazana fokalni distribuce
radiofarmaka, ktera byla naopak patrnd u vSech spravné pozitivnich vySetfeni. Intenzita
akumulace hodnocend vizualné u Zadného z vySetfeni pacientli bez SGI neptesahla VGS 3,
tedy intenzitu akumulace zdravého jaterniho parenchymu.

Z4dné vysetfeni v kontrolni skupiné nesplnilo interpreta¢ni kritéria PET u zadného
nebyla zachycena fokalni distribuce aktivity. S vyjimkou jednoho pfipadu byla intenzita
akumulace maximalné¢ VGS 3. Jedno vysetieni vykazovalo intenzitu VGS 4, avSak distribuce
FDG v oblasti SG byla hodnocena jako nehomogenni, bez fokalniho maxima, interpretacni

kritéria PET pro SGI tedy splnéna nebyla.
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Jedno vysSetfeni FDG PET/CT ztestované¢ skupiny bylo hodnoceno jako falesné
negativni. Jednalo se o jediné opakované vysetieni v souboru, provedené pro vysoce
suspektni SGI 48 dni po EVAR pro aneuryzma art. iliaca communis. Byla zachycena difuzni
akumulace v pritbé¢hu SG o intenzit¢ VGS 3, tedy nespliujici diagnosticka kritéria v aktualni
praci. Pro pretrvavajici suspekci na SGI bylo vySetfeni opakovano po dalSich 24 dnech, tedy
celkem 72 dni po intervencnim vykonu. Na druhém vySetieni jiz byla patrnd jasnd fokalni
distribuce o intenzit¢ VGS 5, nédlez jasné splilujici interpretacni kritéria PET pro SGIL
Z hlediska analyzy CT ¢asti vySetfeni byly znamky SGI vyjadieny jiz na prvnim vySetieni a
CT bylo tedy spravné pozitivni v obou piipadech.

SGI byla komplikovana tvorbou abscesovych formaci navazujicich na oblast SG ve
3 /12 vysSetieni (25 %), u jednoho pacienta byl nalezen infekéni embolus ve slezin€. Tvorba
pistéle byla detekovana u jednoho pacienta s SGI (aorto-kolonicka pistél).

U 3 /9 vySetfeni bez potvrzené diagnézy SGI byl na FDG PET/CT nalezen
alternativni zdroj zanétlivé reakce (pneumonie, divertikulitida, perikarditida). U jednoho

pacienta s SGI byl v koincidenci ndhodné zachycen silné¢ FDG-avidni tumor kaudy pankreatu.

5.3. Analyza CT ¢asti PET/CT

Vysledky analyzy CT d¢asti vySetfeni provedenych FDG PET/CT jsou uvedeny
v tab. 11. Diagnostickou pfesnost samostatného CT shrnuje tab. 7 a tab. 8. CT c¢ast hybridniho
vySetfeni vykdzala pro diagnézu SGI senzitivitu 82 %, specificitu 100 %, PPV 100 %, NPV
82 % a diagnostickou piesnost 90 %. Zavér byl s analyzou vizudlniho hodnoceni PET

konkordantni u 17 /21 (81 %) vySetteni.
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Tab. 5. Klinické parametry souboru pripadt vysetfenych pro suspektni SGI.

Parametr Pripady bez SGI n Pripady SGI n P
pocet (%) nebo primér £ SD pocet (%) nebo priimér £ SD
(rozsah) (rozsah)
Glykémie, mmol/I 6,1+0,8(5,1-7,5) 9 16,2+0,9(5,4-8,2) 12 | NS
Febrilie 4 (44 %) 9 | 11(92 %) 12| <0,05
Zimnice 1(11 %) 9 | 6(50%) 12 | NS
Bolest 5 (55 %) 9 | 7(58 %) 12 | NS
CRP, mg/I 43 +31 (7 -83) 7 | 105 + 64 (18 — 233) 12| <005
Leukocyty, 10%/I 8,3+4,0(59-11,6) 7 181+1,9(59-12,6) 12 | NS
Prokalcitonin, mg/| 0,07 £0,05 (0,02 -0,11) 3 10,13+0,08 (0,07 —0,23) 9 | NS
Pozitivni hemokultury 0 2 | 2(22%) 9 | NS

CRP: C-reaktivni protein, n: pocet pripadli, NS: nesignifikantni, SD: statisticka odchylka, SGI: infekce

stentgraftu

Tab. 6. Kontingencni tabulka pro vizualni hodnoceni SGI podle interpretacnich kritérii PET.

REF
pozitivni | negativni
et 11
PET pOZItI\.InI’ 0
negativni 1 9

PET: pozitronova emisni tomografie, REF: klinicka reference”

Tab. 7. Kontingenéni tabulka pro hodnoceni SGI pomoci izolované CT ¢asti PET/CT.

REF

pozitivni | negativni
cT pOZItI\.InI’ 9 0
negativni | 2 9

CT: vypocetni tomografie, REF: klinicka reference.

Tab. 8. Diagnosticka pfesnost interpretacnich kritérii PET a hodnoceni CT ¢asti PET/CT.

PET CT
senzitivita 92 % 82 %
specificita 100 % 100 %
PPV 100 % 100 %
NPV 90 % 82 %
diagnosticka presnost 96 % 90 %

CT: vypocetni tomografie, PET: pozitronova emisni tomografie, PPV: pozitivni prediktivni hodnota,

NPV: negativni prediktivni hodnota.
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5.4. Semikvantitativni parametry

Kli¢ové semikvantitativni parametry (SUVmax, TBRgp, TBRuep) byly statisticky
vyznamn¢ vyssi ve skupiné pacient s SGI oproti skupiné pacientii bez SGI. Primérné
SUVmax, u pacientli bez SGI vs. u pacienti s potvrzenou SGI bylo 4,0 + 1,1 vs. 8,8 + 3,5.
Primérny TBRgp 2,6 + 0,6 vs. 6,5 + 2,5 a primérny TBRpep 1,8 + 0,2 vs. 4,4 + 1,7 (ve vSech
ptipadech p < 0,01). Hodnoty semikvantitativnich parametri jsou prezentovany v tab. 9 a
tab. 10 a v grafech na obr. 16.

V kontrolni skupiné bylo primérné SUVmax 4,5 + 1,1, TBRgp 3,0 = 1,8 a TBRuep
1,7 £ 0,6. Rozdil proti skuping vySetieni u pacient s SGI byl rovnéz statisticky vyznamny (ve
vSech ptipadech p < 0,01). Naopak rozdil mezi semikvantitativnimi parametry u vysetieni
pacientll bez prokazané SGI vii¢i kontrolni skupiné statisticky vyznamny nebyl (ve vSech
piipadech p > 0,25).

Optimalni prahové hodnoty semikvantitativnich parametri byly stanoveny pomoci
ROC analyzy (kiivky na obr. 15): SUVmax > 5 (senzitivita 83 %, specificita 78 %, AUC
0,96, p < 0,01), TBRep > 3,4 (senzitivita 100 %, specificita 100 %, AUC 1,0 p < 0,01) a
TBRuep > 2,0 (senzitivita 92 %, specificita 100 %, AUC 0,93, p <0,01).
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Obr. 15. ROC kfivky: a) SUVmax, b) TBRgp, ) TBRhep.
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Tab. 9.: Vysledky zobrazovacich metod v analyzovaném souboru.

Parametr

Pripady bez SGI (n =9)
Pocet (%) nebo
primér x SD (rozsah)

Pripady SGI (n = 12)
Pocet (%) nebo
primér x SD (rozsah)

Kontrolni skupina
(n=6)
Pocet (%) nebo
prumér x SD (rozsah)

CT parametry

Infiltrace/tekutina v okoliSG | 1 (11 %) 6 (75 %) 0

Vzduch v okoli SG 0 3(33%) 0

Endoleak 2 (29 %)? 5(63 %) 0

Obstrukce SG 1 (14 %)? 2 (22 %) 1(16 %)

Pistél 1 (14 %)? 2 (22 %) 0

SGI podle CT 2 (25 %) 7 (78 %) 0

FDG PET/CT parametry

Bez akumulace 2 (22 %) 0 0

Nehomogenni distribuce 5 (56 %) 0 5 (83 %)

Difuzni distribuce 2 (22 %) 1(8 %) 1(16 %)

Fokalni distribuce 0 11 (92 %) 0

VGS1-3 9 (100 %) 1(8 %) 5 (83 %)

VGS4-5 0 11 (92 %) 1(16 %)

SUVmax, g/l 40+1,1(2,6-5,6) 8,8+3,5(4,4-15,1) 45+1,1(2,8-5,0)
SUVp 1,6 +0,5(1,1-2,3) 1,4+0,4 (0,9 -2,3) 1,6 +0,5 (0,9 -2,2)
SUVhep 2,1+0,7(1,2-2,6) 2,1+0,7(1,6-3,1) 1,7+0,6 (1,2 —2,6)
TBRer 2,6+0,6(1,9-3,7) 6,5t2,5(3,7-11,6) |3,0+0,8(2,1-3,9)
TBRhep 1,8+0,2 (1,6 -2,2) 4,4+1,7(1,6-6,9) 1,7+0,6 (1,2 -2,6)

SGI podle PET/CT

0

11 (92 %)

0

n: pocet vySetieni, SD: statisticka odchylka, SG: stentgraft, SGI: infekce stentgraftu,TBRgp: target-to-
background ratio s referenci krevniho poolu, TBRhep: target-to-background ratio s referenci jaterniho

parenchymu

2podil uveden z vySetreni s podanim intravendzni kontrastni latky (n = 8)
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Tab. 10. Vysledky PET/CT u jednotlivych vysetfeni.

€. pac. | €. vys. |Distribuce | VGS | SUVmax | TBRgp | TBRhep | SUVep | SUVhep |PET| CT
P1 EO1 fok 5 8,8 7,3 4,4 1,2 2| TP | FN
P3 E03 fok 5 12,5 8,3 6,9 1,5 1,8 TP | TP
P4 E04 dif 3 4,4 3,7 1,6 1,2 2,7| FN | TP
P4 E09 fok 5 14,5 9,7 6,6 1,5 2,2| TP | TP
P6 E06 fok 5 5,8 6,4 4,1 0,9 1,4| TP | TP
sGl P9 E10 fok 5 12,5 5,4 4,0 2,3 3,1| TP | TP
P10 E11 fok 5 8,5 4,5 3,5 1,9 2,4| TP | FN
P11 E12 fok 5 151| 11,6 6,6 1,3 23| TP | TP
P15 E16 fok 4 6,3 4,8 3,9 1,3 1,6| TP | TP
P17 E18 fok 4 5,9 3,7 3,1 1,6 1,9| TP | FN
P19 E20 fok 5 11,3 8,1 5,1 1,4 2,2| TP | TP
P20 E21 fok 4 5,0 5,0 2,4 1,0 2,1| TP | TP
P2 E02 0 2 3,8 2,7 1,7 1,4 2,2| TN | TN
P5 EO5 dif 3 5,6 2,2 2,2 2,5 2,6/ TN | TN
P7 E07 neh 3 3,4 3,4 1,6 1,0 2,1| TN | TN
P8 E08 neh 3 5,5 2,4 1,7 2,3 3,3| TN | TN
NEG | P12 E13 neh 3 4,3 2,7 1,9 1,6 2,3| TN | TN
P13 E14 neh 2 2,8 2,5 2,2 1,1 1,3 TN | TN
P14 E15 0 1 2,6 1,9 2,2 1,4 1,2| TN | TN
P16 E17 dif 2 4,2 2,5 1,7 1,7 2,5/ TN | TN
P18 E19 neh 2 3,4 2,8 1,9 1,2 1,8 TN | TN
c1 E1 dif 2 2,8 3,1 1,2 0,9 2,4| TN | TN
c2 E2 neh 4 5,9 3,9 2,6 1,5 2,3| TN | TN
KON c3 E3 neh 2 3,9 2,6 1,6 1,5 2,4| TN | TN
ca E4 neh 2 5,0 3,3 2,1 1,5 2,4| TN | TN
C5 ES neh 2 4,6 2,1 1,2 2,2 40| TN | TN
c6 E6 neh 3 4,4 2,3 1,6 1,9 2,8| TN | TN

C. pac.: ¢&islo pacienta, C. vys.: &islo vySetieni, CT: vysledek CT, Distribuce: 0: bez akumulace, neh:
nehomogenni, dif: difuzni, fok: fokdlni, FN: faleSné negativni, PET: vysledek PET, SUVgp: primérna
standardized uptake value krevniho poolu, SUVhep: primérna standardized uptake value jaterniho
parenchymu,
background ratio s referenci krevniho poolu,TBRep: target-to-background ratio s referenci jaterniho
TP: spravné pozitivni, VGS: intenzita akumulace dle visual

parenchymu, TN: spravné negativni,

grading scale.
SGI: skupina s potvrzenou infekci stentgraftu, NEG: skupina bez infekce stentgraftu, KON: kontrolni
skupina.

SUVmax: nejvyssi standardized uptake value v oblasti stentgraftu, TBRgp: target-to-
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Obr. 16. Grafy semikvantitativnich parametrl v jednotlivych skupinach vysetfeni: a) SUVmax, b)
TBRep, c) TBRhep

SGl, BP_SGI, HEP_SGI: skupiny vysetfeni u pfipad( potvrzené infekce stentgraftu

neg, BP_neg, HEP_neg: skupiny vysetfeni u pfipadd bez infekce stentgraftu

kon, BP_kon, HEP_kon: skupiny vySetfeni u kontrolni skupiny
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Tab. 11. Vysledky CT u jednotlivych vySetieni (rozméry v mm).

¢. | C Site | Sife stény | Infiltrat / | Vzduch? | LU | Endoleak | Obstrukce | Pistél | Trombéza
pac. | vys. | stény tepny |tekutina? SG SG
tepny® | a trombu
P1 |EO1 norm 17 NE NE NE ANO NE NE NE
P3 |EO3 7 13 ANO ANO ANO NE NE NE NE
P4 | EO4 norm 3 NE NE ANO NE ANO NE ANO
P4 | EQO9 norm 3 ANO NE ANO NE NE NE NE
P6 |EO6 7 42 ANO NE ANO ANO NE NE NE
SGI P9 |E10 norm 14 ANO NE ANO NE NE NE NE
P10 |E11 7 25 NE NE NE ANO NE NE NE
P11 |E12 13 75 ANO ANO ANO ANO ANO ANO ANO
P15 | El16 5 5 ANO ANO ANO ANO NE NE NE
P17 |E18 norm 14 NE NE NE NE NE NE NE
P19 | E20 norm 33 ANO ANO NE ANO NE NE NE
P20 |E21 4 15 ANO ANO NE NE NE NE NE
P2 |EO2 norm 10 ANO NE NE NE NE NE NE
P5 |EO5 norm 24 NE NE NE NE NE NE NE
P7 |EOQ7 norm 30 NE NE NE NE NE NE ANO
P8 |EO8 norm 72 NE NE NE ANO NE NE NE
NEG | P12 | E13 norm 34 NE NE NE NE NE ANO ANO
P13 |E14 norm 16 NE NE NE N/A N/A N/A N/A
P14 | E15 norm 27 NE NE NE NE ANO ANO ANO
P16 |E17 norm 45 NE NE NE NE NE NE NE
P18 |E19 norm 4 NE NE ANO NE NE NE NE
Cl |E1 norm 9 NE NE NE NE ANO NE NE
C2 |E2 norm 2 NE NE NE NE NE NE NE
KON C3 |E3 norm N/A NE NE NE NE NE NE NE
C4 |E4 norm 3 NE NE NE NE NE NE NE
C5 |E5 norm 25 NE NE NE NE NE NE NE
C6 |E6 norm 28 NE NE ANO NE NE NE NE

C. pac.: ¢islo pacienta,
normalni (< 4 mm), SG: stentgraft.
SGI: skupina s potvrzenou infekci stentgraftu, NEG: skupina bez infekce stentgraftu, KON: kontrolni
skupina.
Ypro porovnani SGl a NEG p < 0,05, rozdil v ostatnich parametrech nesignifikantni

C. vys.: dislo vySetfeni,

LU: lymfadenopatie,

N/A: nedostupné, norm:
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5.5. Interindividualni variabilita mezi hodnotiteli PET

Cohenova kappa pro binarni data byla v pfipadé rozhodnuti o pfitomnosti ¢i
nepfitomnosti SGI na FDG PET/CT mezi dvéma hodnotiteli 0,62 (95 % CI 0,28-0,95), dle
Altmana [116] (tab. 12) hodnoceno jako dobra shoda.

Pro hodnoceni dle VGS byla pro shodu v hodnoceni jednotlivych stupiit mezi 2
hodnotiteli linearn¢ vazena Cohenova kappa 0,64 (95% CI 0,11-0,71), dobra shoda.

Korelace kontinudlnich dat méfenych dvéma hodnotiteli a hodnocend Pearsonovym
korelacnim koeficientem byla: pro SUVmax » = 0,83 (95 % CI 0,61-0,93), pro TBRgp
r=0,79 (95 % CI1 0,54-0,91) a pro TBRhep = 0,72 (95 % CI 0,42—0,88).

Tab. 12. Kategorizace shody podle hodnoty Cohenovy kappy (K ) dle Altmana [116].

Hodnota K mira shody
<0,20 Spatna
0,21-0,40 mirna
0,41-0,60 stfedni
0,61-0,80 dobra
0,81-1,00 velmi dobra

5.6. DalSi osud pacientli s prokazanou SGi

Tt1 pacienti byli 1é€eni chirurgicky — explantaci SG a nahradou allograftem ve 2
piipadech, resekci aneuryzmatu a uzavérem aortokolonické pistéle v 1 ptipad€. Jeden pacient
kardiochirurgicky vykon odmitl, preferoval dlouhodobou antibiotickou 1é€bu. Sedm pacientli
bylo multidisciplinarnim seminafem vyhodnoceno jako netnosnych pro velky chirurgicky
vykon a byli léCeni konzervativné antibiotiky. Analyza pteziti nebyla provedena pro ztratu

Casti pacientl ze sledovani. Piiklady nalezi v souboru na obr. 17-22.
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Obr. 17. Infekce stentgraftu na FDG PET/CT: a) typicky fokalni hypermetabolicky infiltrat v oblasti SG
(Sipka), b) PET/CT obraz infiltratu (horizontalni Sipka) a reaktivni uzlina (vertikalni Sipka), c) infiltrat
v CT obraze (Sipka)

Zdroj: archiv autora.

a)

Obr. 18. SGI komplikovana tvorbou abscesi: a) rozsahlé hypermetabolické zmény v bfisni dutiné, b)
zanétlivé postizeni SG (Sikma Sipka), v okoli abscesové formace (horizontdlni Sipka) a reaktivni uzlina
(vertikalni Sipka), c) CT obraz abscesl

Zdroj: archiv autora.
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Obr. 19. Falesné negativni nalez PET/CT u pacienta P04 48 dni po EVAR: a) MIP s difuzni aktivitou
SG, b) vpravo v oblasti a. iliaca jen mirné nediagnosticky vyssi aktivita v oblasti nozky graftu (Sipka), c)
CT obraz trombdzy SG s okolni lymfadenopatii.

Zdroj: archiv autora.

Obr. 20. JIZ spravné pozitivni ndlez PET/CT u pacienta P04 72 dni po EVAR: a) fokalni hyperaktivity
v proximalni (Sikma Sipka) a ilické (horizontalni Sipka) ¢asti SG, b) vpravo v oblasti a. iliaca zanétlivy
infiltrat v oblasti nozky graftu (Sipka), c) hyperakumulujici zanétlivy infiltrat proximalni ¢asti SG.

Zdroj: archiv autora.
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Obr. 21. Alternativni zdroj zanétu - perikarditida: a) hypermetabolické zmény v oblasti srdce
(horizontalni Sipka) a mediastinalni lymfadenopatie (Sikma Sipka), b) hypermetabolické zanétlivé
zmény perikardu s vypotkem (Sipka), c) SG v oblouku aorty bez fokdlnich hyperaktivit.

Zdroj: archiv autora.

Obr. 22. Zavainy vedlejsi ndlez — tumor pankreatu: a) hyperaktivni tumor pankreatu (horizontalni
Sipka) a zanét SG (Sikma Sipka), b) hypermetabolicky tumor téla pankreatu (Sipka), c) zanét SG
v sestupné aorté.

Zdroj: archiv autora.
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6. Diskuse

V aktudlni retrospektivni observacni praci jsme dokumentovali piinos FDG PET/CT
v diagnostice SGI pomoci vizualnich kritérii a semikvantitativnich parametra pii pouZziti
metodik uZzivanych v diagnostice infekci chirurgicky implantovanych cévnich nahrad. Za
zlaty standard bylo povazovano retrospektivni komplexni klinické hodnoceni jednotlivych
pfipadd. Jedna se o prvni a nejvétsi publikovanou skupinu izolované hodnocenych pacientd
po EVAR. Piedchozi studie analyzovaly diagnostickou piesnost FDG PET/CT na smisenych
kolektivech pacientii (tedy s VG i po EVAR).

6.1. Diagnosticka kritéria

Specificka kritéria pro diagnostiku SGI na FDG PET/CT dosud nebyla definovana.
Tab. 1. (str. 29) doklada, Zze ohledné pouzité metodiky existuje v ptedchozi literatufe znac¢na
heterogenita, a to jak v kritériich vizudlnich, tak v pouziti metod kvantifikace.

Obecné lze fici, ze pro spravnou diagnézu SGI na FDG PET/CT pomoci vizualniho
ptistupu jsou klicové tfi parametry — charakter distribuce FDG v oblasti SG, intenzita
akumulace FDG (hodnocend vizudln¢ ¢i semikvantitativn€) a morfologické zmény
zobrazované pomoci CT (idealn¢ CTA).

Piedchozi studie ukazaly, ze pro diagnézu VGI / SGI je charakteristicka fokalni
distribuce FDG [4, 8-10]. Pokud se uvazuje jako jediny diagnosticky parametr, pak se jeho
senzitivita udava 66-96 % a specificita 25-86 %. Sah et al. [8] povaZovali za diagnostickou 1
distribuci difuzni, pokud byla vyrazné€ intenzivni, jak diskutovano nize. V nasem souboru
zadny ptipad bez prokdzané SGI (vcetné kontrolni skupiny) fokalni distribuci nevykazoval.
Difuzni distribuci akumulace jsme pozorovali pouze v jednom ptipadé SGI, hodnoceném
pomoci interpretacnich kritérii PET jako faleSné negativni. Jeji intenzita nebyla vysSi nez
aktivita parenchymu jater, tedy nespliiovala Zadné z uzitych diagnostickych kritérii, ani pfi
hodnoceni dle Sah et. al.

Intenzita akumulace se v dostupné literatufe obvykle hodnoti vizualn€¢ pomoci VGS.
Tab. 1 ukazuje, Ze i tento parametr je napti¢ publikovanymi studiemi heterogenni. V aktualni
praci jsme pouzili VGS navrzenou Saleem et al. [9] s jednou modifikaci — pro jednoznaéné
odliseni grade 3 a 4, tedy stfedni a zvySené urovné akumulace klicové pro identifikaci infekce

jsme zavedli porovnani s intenzitou akumulace ve zdravém jaternim parenchymu. PouZita
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VGS tedy prakticky koresponduje s Deauvillskou vizudlni skélou pouzivanou pii hodnoceni
FDG PET/CT vySetteni u lymfomu [117]. Pouziti aktivity jaterniho parenchymu jako
vizualniho voditka pro odliSeni zanétu je etablovano napt. pii diagnostice vaskulitid velkych
cév [33]. V aktudlni praci nebyl ve skupiné pacienti bez prokdzané SGI zadny piipad
intenzity akumulace pfesahujici jaterni prah. V kontrolni skupiné bylo zachyceno jedno
vySetfeni s intenzitou akumulace grade 4, distribuce aktivity v§ak nebyla fokalni.

Vedle vizualniho piistupu lze pii hodnoceni intenzity akumulace na FDG PET/CT
vyuzit 1 snadno dostupné semikvantifikace pomoci métfeni hodnot SUVmax. Obecné se vSak
jedna o problematicky parametr, predevsim co se tyka reprodukovatelnosti, pienositelnosti
mezi ruznymi piistroji a ovlivnitelnosti individudlnimi predispozicemi aktudlné
vySettovaného pacienta. Proto prakticky pro FDG PET/CT neexistuje indikace, ve které¢ by
SUVmax bylo v klinické rutiné pouZzivano jako jedina a rozhodujici hodnota.

Urcitou moZnosti, jak kompenzovat pfirozenou fluktuaci SUVmax je normalizace jeji
hodnoty na aktivitu tkané, kterd vykazuje vice stabilni a Iépe reprodukovatelnou hodnotu pfti
vySetfenich na riznych systémech u pacientti v riznych ¢asovych okamzicich. Ve studiich
zamé&fenych na pfinos FDG PET/CT v diagnostice kardiovaskularnich zanéth se za takovouto
referenci obvykle pouzivé primérna SUV krevniho poolu, v onkologickych studiich primérné
SUV jaterniho parenchymu. Vyslednym parametrem je pak pomér SUVmax cilové 1éze vici
SUV struktury pozadi, target-to-background ratio — TBRgp (pro referenci krevniho poolu) a
TBRuep (pro referenci jaterniho parenchymu). Diagnostickd ptesnost jednotlivych parametrt
je diskutovana v separatni sekci nize.

Vsechny vySe zminéné parametry, tedy charakter distribuce radiofarmaka, intenzita
akumulace a morfologické zmény spolu velmi uzce souvisi a vizudlni diagnostika SGI by
méla zvazovat kazdy z nich. Sah et al. pro potfeby diagnostiky VGI navrhli integrovanou
VGS, kterd v ramci jedné Sbodové Skaly kategorizuje nalezy se zohlednénim vSech vizudlnich
parametri. Morfologické znamky jsou zahrnuty v definici grade 4 (pfitomnost intenzivni
fokalni aktivity a CT zndmky kolekce tekutiny / abscesu v okoli nahrady) [8]. Tato VGS se od
nami pouzivané Skaly déle lisi jinym stanovenim diagnostického prahu pro znamky infekce —
za diagnostickou povazuje i difuzni aktivitu v pribéhu ndhrady, pokud je jeji intenzita
vyrazné zvySend. Tento typ ndlezu jsme v analyzovaném souboru u pacientll s prokazanou
SGI nezaznamenali, byl pfitomen pouze u jednoho vysSetieni v kontrolni skuping, jak zminéno
vyse. Pro potfeby aktualni studie byly morfologické charakteristiky separatné analyzovany,

ale nebyly zahrnuty do diagnostickych kritérii pro SGL
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Hlavnim cilem nasi prace bylo zhodnotit moznosti FDG PET/CT v diagnostice SGI.
V soucasnosti lze v rutinni klinické praxi pro diagné6zu SGI povazovat za zobrazovaci metodu
prvni volby CTA. PET/CT jako hybridni zobrazovaci metoda umoziiuje na vétSiné
pouzivanych pftistroji provést CT v diagnostické kvalité CTA. V ramci aktualni retrospektivni
studie vSak nebylo mozno akvizi¢ni parametry zpétné¢ modifikovat a arteridlni kontrastni faze
byla zachycena pouze u 12 / 21 vysetieni, coz nelze povazovat za dostateCny pocet pro
relevantni piimé porovnani diagnostické ptesnosti FDG PET/CT vs. CTA vjiz apriori
relativné nevelkém pacientském souboru. Charakteristiky CT vySetfeni jsme tedy analyzovali
separatné u vsech provedenych FDG PET/CT, ale svédomim vyse zminéné technické
limitace povazujeme jejich porovnani s vysledky FDG PET/CT pouze za sekundéarni vystup
studie. Zjisténa senzitivita 82 % a specificita 100 % odpovidaji diive publikovanym hodnotdm
(napf. [16] — senzitivita 78 %, specificita 87 %).

Integrace a spolecnd interpretace obou metod pfedstavuje dilezity ndmét pro budouci
vyzkumnou praci, mj. je tfeba objasnit, jakym zplisobem by mély byt interpretovany jejich
vzajemné konfliktni vysledky (v ramci jednoho vysetieni ptitomné morfologické znamky SGI
bez signifikantni metabolické aktivity, popf. naopak). V nasem souboru jsme tuto konstelaci
nalezli pozorovali u 4 vySetfeni — 3krat vykazalo faleSnou negativitu CT pii splnéni znamek
SGI podle interpretacnich kritérii PET, jednou bylo hodnoceni PET faleSné¢ negativni pfi
spravné pozitivnim nalezu CT. Tyto rozpory vysvétlujeme odliSnym charakterem informace
zachycované jednotlivymi  modalitami, kdy funkéni zmény detekované jako
hypermetabolizmus na PET mohou pfedchazet vyvoji zmén anatomickych zobrazovanych
pomoci CT. Naopak nizka zanétliva aktivita nemusi zfejmé& v nékterych piipadech mit
dostate¢né intenzivni hypermetabolicky korelat ptesto, Ze morfologické zmény jiz vyjadieny
jsou. Roli mize hrat 1 casovy faktor odstupu od implantace SG a mira fyziologické
hyperaktivity ndhrady ve fazi hojeni, ktera mize akumulaci v infekénim procesu maskovat.

P#inos integrovaného hodnoceni obou metodik 1ze odekavat — napi. Spadek et al. na
skuping¢ pacientl se suspektni low-grade VGI demonstrovali zlepSeni kategorizace nejasnych
FDG PET/CT nalezi snehomogenni (nefokalni) distribuci FDG jako konkluzivné
diagnostickych v ptipadé, Zze byly na CT ¢asti pfitomny nepravidelnosti okraje ndhrady. Tato
morfologickd charakteristika byla vdané populaci (spolu s fokélni distribuci FDGQG)
nezavislym prediktorem ptitomnosti VGI [4].

V aktudlnim souboru se pii analyze PET a CT nevyskytlo Z4dné faleSné pozitivni

hodnoceni piipadu. Pokud by k diagnéze SGI byla akceptovana pozitivita alespoil jedné ze
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slozek hybridniho vySetfeni, bylo by dosaZeno senzitivity 100 %. Tento pfedpoklad vSak
vyzaduje ovéfeni na veétSim poctu vysetfeni provedenych v rezimu PET/CTA.

Dal$im z moznych pfistupli k interpretaci zobrazovacich metod, od kterého se v
soucasnosti o¢ekava az zména celkového paradigmatu nahledu na zobrazovani v medicing,
predstavuje uziti tzv. radiomiky. Radiomika je zpasob obrazové analyzy, ktery vychazi
z predpokladu, Ze obraz zachyceny vétSinou diagnostickych modalit obsahuje mnohem vétsi
mnozstvi dat nez jsou lidské oko a individualni zkuSenost schopny pojmout a zhodnotit
(,, Images are more than pictures, they are data“). S rozvojem kapacity vypocetni techniky je
mozna extenzivni parametrizace obrazové informace, detekce a kvantifikace velkého
mnozstvi metrik, jejich skladani do informac¢nich matrici a na zaklad¢ detekce opakujicich se
vzorcu zachycenych dat formulace diagnostického zaveru [118]. Dale se o¢ekava, ze na tomto
typu tloh najdou vyznamné uplatnéni techniky umélé¢ inteligence a strojového uceni.

Pro diagnostiku SGI / VGI je v dobé psani této prace objem literatury zaméfené na
uziti radiomiky maly. Za radiomicky pfistup Ize povazovat i texturalni analyzu, kterou pouzil
Saleem et al. k detekci VGI u 30 pacientii s nahradou aorty (z toho 7 pacientti cestou EVAR).
Né&kolik vybranych texturdlnich charakteristik vykazovalo pro diagnézu VGI presnost
srovnatelnou s konvenénimi parametry (AUC > 0,80) [11]. Izolovana data vztahujici se
k subpopulaci pacienti po EVAR nelze z textu prace extrahovat, navic ze 7 pacientll po

EVAR byl pouze jeden se susp. SGI, ostatnich 6 bylo soucasti kontrolni skupiny.

6.2. Diagnosticka presnost FDG PET/CT pfi vizualni detekci SGI

V aktualni préaci byla diagnosticka ptesnost hodnocena na irovni pacienta (per patient
analysis). Analyza zanétlivych komplikaci vztaZzend na jednotlivé SG (per graft analysis)
nebyla provedena vzhledem k tomu, Ze fada pacientl méla vétsi pocet SG, které se vzajemné
piekryvaly ¢i nebyla dostupnd data umoznujici pfesnou charakterizaci SG. Nebylo tedy
mozné spolehlivé provazat zmény detekované na FDG PET/CT s konkrétnim SG. Ze stejného
divodu nebyla hodnocena mozna zavislost FDG PET/CT nalezu ¢i incidence SGI na lokalité
nebo materidlu pouzit¢ého SG (ve studovaném souboru bylo také relativné nizké zastoupeni
SG z ePTFE).

Jak jiz bylo zminéno, diagnostickd piesnost FDG PET/CT pro detekci SGI dosud
explicitné studovana nebyla. Pro diagnostiku VGI jiz relativné dostatecny objem literatury
existuje, senzitivita se udava 77-100 % a specificita 64-93 % [8-10]. Recentni metaanalyza

hodnotici sdruzeny soubor 930 cévnich nahrad demonstrovala pro FDG PET/CT pro detekci
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VGI celkovou senzitivitu 95 % a specificitu 80 % [14]. Podil vySetfeni provedenych u
pacientll po EVAR v této studii zjistitelny neni.

V aktudlni praci jsme SGI ve vySetfovaném souboru pomoci vizudlnich kritérii
detekovali se senzitivitou 92 % a specificitou 100 %, coz lze povazovat za porovnatelné
s vysledky publikovanymi na smiSenych kolektivech. Piimé porovnani je mozné pouze s vyse
zminénou studii Sah et al. [8] provedenou u 34 pacientl se suspekci na infekci cévni ndhrady,
znichz 14 bylo po endovaskularnim vykonu. Tato prace umoznuje z publikovanych dat
extrahovat informace tykajici se diagnostické piesnosti pravé separatné u pacienti po EVAR.
Pfi pouziti integrované metabolicko-anatomické VGS byla pro detekci SGI dosazena
senzitivita i specificita 100 %, tedy vysledky srovnatelné s nasimi daty. Vypovédni sila
citované prace je vyssi, jednalo se o prospektivni design se silnou referenci (za kritérium SGI
byl povazovan pozitivni kultivaéni nalez explantatu graftu ¢i punktatu infiltrdtu z oblasti
nahrady).

Méné optimistické vysledky FDG PET/CT v diagnostice infekci cévnich ndhrad
publikovali Saleem et al. (pii pouziti VGS senzitivita 86 %, specificita 63 %) [9] a Berger et
al. (ptfi komplexnim hodnoceni senzitivita 77 %, specificita 89 %) [10]. Lze pfepokladat, ze
tyto rozdily mohou byt také zplsobeny interindividudlni variabilitou v interpretaci

konkrétnich ptipadt mezi hodnotiteli z riznych pracovist.

6.3. Semikvantitativni parametry

V aktuélni praci jsme hodnotili také pfinos vybranych semikvantitativnich parametru.
Pro klinickou praxi je kli€ova definice prahovych hodnot, které svéd¢i pro SGI. Tab. 1 opét
doklada, ze 1 vtomto aspektu jsou dfive publikovana data nejednotnd, diagnosticky prah
SUVmax je znacn€ promeénlivy, pohybuje se mezi 3,8—8. V nasi studii se jako nejspolehlivéjsi
ukdzala hodnota TBRpp, ktery pii hodnoté > 3,4 vykazal pfi pouZiti jako jediného
diagnostického kritéria senzitivitu 1 specificitu 100 % (pfi jeji aplikaci v kontrolni skupiné by
vSak byl jeden nélez oznacen jako faleSné€ pozitivni, pfi¢emz vizudlné byl kategorizovan jako
spravné negativni). Hodnota 3,4 je vysSi neZ v publikaci Lyons et al. [12], kde byla pro
TBRgp > 1,83 prokazana senzitivita 94 % a specificita 67 % a srovnatelna s praci Berger et al.
[10], kde byla pii izolovaném pouziti diagnostického prahu TBRgp 3,0 zjisténa senzitivita
73 % a specificita 71 %. V tomto pacientském vzorku vSak autofi detekovali vyraznou

fluktuaci vSech semikvantitativnich parametra se signifikantnim pfekryvem hodnot métenych

u piipadi VGI a negativnich vySetfeni. Rozdily v méfenych prahovych hodnotach a jejich
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diagnostické presnosti mezi aktudlni praci a citovanymi studiemi jsou ziejmé zpiisobeny
heterogenni pacientskou populaci a pouzitou referencni metodikou, vliv bude patrné¢ mit i
pouziti rozdilného pfistrojového vybaveni. Z ostatnich parametri vykdzaly v aktudlni praci
nejveétsi diagnostickou pfesnost hodnoty SUVmax 5,0 (senzitivita 83 %, specificita 78 %) a
TBRuep 2,2 (senzitivita 92 %, specificita 100 %).

Ptesto, ze v aktualni praci pfinasi izolované uziti semikvantitativnich parametrti pro
stanoveni diagnézy SGI velmi dobré vysledky, se stejn¢ jako Berger et al. [10] domnivame,
ze pro diagnozu SGI by mély tyto parametry byt uzivany pouze jako sekundarni kritéria,
v navaznosti na komplexni vizualni hodnoceni nalezu. Pomocnou ulohu by mohly mit
v nejasnych a nejednoznacnych ptipadech. Nelze pominout nizky pocet vysetieni v aktudlnim
souboru, kdy zmény interpretace u jednotlivych ptipadii mohou mit na vyslednou hodnotu

prahovych hodnot stanovenych ROC analyzou vyrazny vliv.

6.4. Limitace aktualni prace

NasSe prace je zatizena tadou limitaci, které castecné sdili s obdobnymi diive
publikovanymi studiemi. Omezenimi jsou retrospektivni design a relativné malé mnozstvi
zafazenych subjektd. To je zplusobeno piedevSsim nizkym vyskytem studované klinické
jednotky, jejiz incidence je cca. 1 % z provedenych EVAR. Hlavni spolupracujici centrum
IL. interni kliniky kardiologie a angiologie VFN patfi co do poctu provedenych EVAR
k nejvétsim v CR, provadi cca. 50 vykonti roén&. V ramci monocentrické studie je tedy sbér
vétStho poctu nemocnych obtizny a idedlni by byl multicentricky nabor vySetfeni
provedenych na jednotné kalibrovanych detekénich systémech, s robustni referenci a
centralnim hodnocenim obrazové informace.

Retrospektivni povaha prace neumoziuje analyzovat vliv Gprav akvizi¢nich parametrt
na diagnostickou pifesnost a dochdzi kuplatnéni selekéni bias. VIiv konkomitantni
antibiotické 1écby, u které se prepokladda, ze nalez PET muze mitigovat, v analyzovaném
souboru nebyl podstatny. Antibiotiky bylo v dobé provedeni PET léceno 82 % pacientl
s potvrzenou SGI, pouze jeden pacient na 1écbé byl pomoci PET hodnocen jako falesné
negativni.

Pro studie hodnotici diagnostickou pfesnost zobrazovacich modalit je naprosto klicova
definice zlat¢ho standardu. Z tohoto pohledu je mozné naSi volbu retrospektivniho
zhodnoceni veskerych klinickych dat 3 zkuSenymi angiology povazovat za relativné slabou

referenci pii védomi, Ze kultivacni vzorky z explantatu SG byly k dispozici pouze u 2 / 11
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pacientli s SGI (operace probé¢hla u 3 pacientli z nichz u jednoho byl pozitivni kultivacni nélez
Klebsiella pneumoniae, u jednoho nemocného byl kultivaéni nalez negativni, avSak po
prolongované piedchozi intenzivni antibiotické terapii a u jednoho pacienta nebyl vysledek
kultivacniho vysSetfeni dostupny). Napt. studie skupiny z Ziirichu (Sah, Husmann) jsou
podepieny pozitivnim kultivacnim nélezem u vSech pacient s VGI, coz je ziejme umoznéno
agresivnéjSim piistupem v dané instituci s ¢astéj$im uzitim invazivnich diagnostickych metod
(punkce infiltratu v okoli graftu).

Neni vSak zcela jasné, zda je pozitivni kultivacni nalez podobné presvédCivym
referen¢nim standardem jako byva histologické vysetieni u onkologickych studii. Je znamo,
ze az u 40 % explantovanych graftd s klinickymi a histologickymi zndmkami VGI mtze byt
kultivaéni nalez falesné¢ negativni [4, 111, 119]. Vliv mize mit pfedchazejici antibioticka
1écba. Niz$i zéachyt je také v podminkdch pozdni ¢i low-grade infekce, pokud neni pro
mikrobiologické vySetfeni pouzito podplrnych metod jako je naptiklad sonické rozruseni
biofilmu na cévni nadhrad¢, ktery jinak snizuje uspésnost kultivace [120].

Idedlni referenéni standard by mél obsahovat duaslednou histologickou,
imunologickou, kultiva¢ni a molekuldrni analyzu explantditu SG, coz je v reZzimu
retrospektivni studie provedené v ramcei bézné klinické rutiny velmi tézko dosazitelné. Mimo
jiné také pro obtizné eticky zdtvodnitelné invazivni zhodnoceni cévni ndhrady u nemocnych,
u kterych se infekce v ramci vySetfovaciho procesu na pouzité zobrazovaci metodé nepotvrdi,
k invazivni 1éc¢bé se nepfistoupi a odpovida tomu i dalsi klinicky pribéh.

Ani klinickd definice VGI (SGI) nemda jasn¢ definovanou a etablovanou formu.
K dispozici jsou odvozena kritéria dle FitzGerald et al. [111, 121] — pro diagnézu VGI je
vyzadovana ptitomnost alesponn 2 ze 3 kritérii — 1. pozitivni kultivace intraoperativniho
vzorku ¢i hemokultur, 2. klinické znamky infekce (pfiznaky, znamky infekce v oblasti
nahrady), 3. systémové znamky zanétu (laboratorni nebo zobrazovaci).

V roce 2016 byl pro definici VGI publikovan névrh kritérii MAGIC (Management of
Aortic Graft Infection Collaboration), strukturovany obdobné jako Duke kritéria pro
diagnostiku IE [59, 63]. Jedna se o kombinaci klinickych, zobrazovacich a laboratornich
parametri. Pro suspektni VGI je vyZzadovana pfitomnost jednoho , major‘ kritéria (jasné
znamky infekce graftu perioperacné, pfitomnost vzduchu ¢i tekutiny v okoli graftu na CT po
c¢asovém obdobi odeznéni pooperacnich zmén), nebo pfitomnost 2 ,, minor‘ kritérii ze dvou
ruznych kategorii, mezi zobrazovaci patii 1 patologickd aktivita na FDG PET/CT ¢i WBC
[110]. Kritéria podle FitzGerald i MAGIC vSak v soucasné dobé nejsou validovana
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dostateCnym objemem literatury, proto jsme v aktualni praci preferovali kolektivni rozhodnuti
klinikt na zaklad¢ komplexniho zvazeni vSech dostupnych dat, bez blizsi kategorizace.

Pro spravnou diagnozu SGI je téz nutné znalost fyziologické dynamiky nalezu na FDG
PET/CT po implantaci SG. ZkuSenosti s chirurgickymi cévnimi nahradami ukazuji, ze pies
90 % protéz vykazuje dlouhodobé po implantaci v urcité mife zvySenou intenzitu akumulace
FDG. V téchto ptipadech mtize byt velmi intenzivni, avSak byva difuzni a u Zadného ptipadu
neinfikované protézy neni fokalni [61]. Data zamétena konkrétné na SG k dispozici nejsou.
V naSem souboru 13 / 15 neinfikovanych SG (negativnich pro SGI + kontrolni skupina)
vykazovalo difuzni ¢i nehomogenni akumulaci grade 2-3, fokalni distribuce vSak nebyla
patrnd u zadného vysetieni z této podskupiny. Stejné jako u chirurgickych cévnich nahrad
tedy lze predpokladat, Ze procesy hojeni v ¢asné fazi a asepticky zanét typu reakce na cizi
téleso ve fazich pozdnich, mohou metabolickou informaci ziskavanou na FDG PET/CT
modifikovat. Jediné faleSné negativni vysetieni pfi hodnoceni pomoci interpretacnich kritérii
PET vnasem souboru si vysvétlujeme nizkou intenzitou infekéni zanétlivé odpovédi pri
prvnim vySetfeni, kdy dominovala pravé difuzni akumulace v ramci procesu hojeni, jak
zminéno vyse.

Fyziologicky vyvoj metabolické aktivity po nekomplikované EVAR je v literatuie
popsan prakticky jen v pilotnim rezimu. Studie Marie et al. korelovala intenzitu akumulace
FDG ve vaku AAA pied, 1 a 6 mésici po EVAR. Nizk4 aktivita stény aorty v AAA na
Casném scanu a zvySena aktivita v pozdni fazi byly negativnim prediktivnim faktorem pro
zmenSeni vaku aneuryzmatu [122]. Tato prace vSak neanalyzovala vyvoj akumulace piimo
v oblasti cévni ndhrady ¢i jeji souvislost s moznou infekci, jeji zdvery nejsou tedy pro potieby
aktualni prace pfenositelne.

Vizudlni interpretace je vzdy zatiZena subjektivni variabilitou. Interindividudlni shoda
mezi 2 hodnotiteli byla v aktudlni praci dobra (Cohenova kappa 0,62) [116], zejména pfi
védomi, ze studii neptfedchazelo spole¢né hodnoceni tréninkové sady obrazti ke zlepSeni
jednotného nahledu na obrazova data. Tim se podminky vice bliZily realné klinické praxi. Pro
ucely statistické analyzy diagnostické ptesnosti je nutné dosdhnout pro kazdy piipad
jednomyslny zavér. Ptipadné rozpory mezi jednotlivymi hodnotiteli PET byly feSeny
konsenzudlnim spolecnym druhym c¢tenim nélezii, coz je ve studiich obdobného typu obvyklé.
Hodnoty semikvantitativnich parametrti vykazovaly mezi dvéma hodnotiteli silnou kovarianci

(Pearsoniiv korelacni koeficient » > 0,7 pro vSechny sledované parametry).
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6.5. Alternativni zobrazovaci metody pro diagnézu SGI

Konvenéni zobrazovaci metodou prvni volby pro diagnézu VGI / SGI je CTA, ktera je
v soucasnych podminkach ceského zdravotnictvi dobie geograficky 1 Casové dosazitelnou
modalitou. Jeji moznosti byly rozebrany vyse v ramci diskuze hodnoceni hybridniho PET/CT.

USG nebyl v literatufe v dané indikaci podrobnéji analyzovan, obecné se povazuje za
nepiinosny [53-55], problematicky je dosah vysetieni k zobrazeni cévnich nahrad centralnich
tepen. Ojedinélé dostupné vysledky jsou ve studii Erba et al., kterd porovnavala diagnostickou
piesnost WBC, CT a USG v diagnostice VGI. USG vykazalo v celém souboru senzitivitu
pouze 34 % a specificitu 75 % .

Z radiologickych metod se mtize uplatnit MR, jeji role vSak pii diagnostice konkrétné
SGI také extenzivné studovana nebyla. I pro VGI existuje relevantnich studii malé mnozZstvi.
Prace Shahidi et al. porovnavala diagnostickou pfesnost MR a '"'In-WBC pii detekci VGI
v ramci dlouhodobého sledovani pacienti po implantaci chirurgickych cévniho ndhrad. MR
vykézala senzitivitu 68 % a specificitu 97 %, '''In-WBC pak senzitivitu 73 % a specificitu
87 % [123]. Za hlavni vystup studie autofi povazuji vyS$§i PPV MR, kterd byla 95 % oproti
80 % u ""In-WBC (rozdil viak nebyl statisticky vyznamny). Je nutné podotknout, 7¢ MR
vySetfeni byla provadéna na 0,35 T MR pfistroji, tedy s horSim parametrem indukce nez je
v soucasnosti obvyklé. Na druhou stranu i obrazova kvalita scintigrafie pomoci leukocyti
znadenych ''In je niZ$i nez u aktualné preferovaného *™Tec.

Dal3i literatury analyzujici moznosti WBC u VGI / SGI je také velmi mélo. Vzhledem
k tomu, ze naSe prace ukazuje pro FDG PET/CT dobrou pfenositelnost poznatkii o VGI na
diagnostiku SGI, je pravdépodobné, Ze u WBC bude realita obdobnd. V pfimém porovnani
diagnostické piesnosti FDG PET/CT a WBC na smiSeném kolektivu (kde vSak bylo u 39
nemocnych z celkového poctu 96 cévnich nahrad 25 endovaskularnich, podil infikovanych
nahrad byl mezi chirurgickymi protézami a SG porovnatelny) vykdzala WBC pro diagnozu
VGI signifikantné vyS$i diagnostickou presnost [17]. Parametry diagnostické piesnosti pii
per-graft analyze byly pfi porovnani FDG PET/CT vs. WBC: senzitivita 85 % vs. 90 % a
specificita 68 % vs. 91 % (konkrétné pro SGI neuvedeno). WBC téz vykazala vyssi miru
shody mezi hodnotiteli (Cohenova kappa 0,76 vs. 0,96). Ve vySe zminéné praci Erba et al.
byla pro WBC v diagnostice VGI pii pouziti SPECT/CT zjisténa senzitivita i specificita
100 % [124]. Verifikace téchto vysledki na kolektivu vyhradné endovaskularné tfeSenych

pacientl je namétem pro dalsi vyzkum.
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6.6. Postaveni FDG PET/CT v diagnostickém algoritmu pro SGI

FDG PET/CT pfinasi oproti konven¢nimu zobrazovani vétsi mnozstvi informaci
ziskanych v jedné dobé, tento zisk je vSak vyvazen vyssi radiacni zatézi, vysSimi nadklady a
v neposledni fadé 1 mensi dostupnosti tohoto vySetfeni. V limitovaném souboru aktudlni
studie byla presnost interpretacnich kritérii PET vyssi nez u prostého CT, nicméné i jeho
vysledky byly pti hodnoceni zkusenym radiologem velmi dobré. Navic v fad¢ ptipadi nebylo
CT provedeno v adekvatni technické kvalité CTA.

Zkusenosti z nasi studie ukazuji, ze FDG PET/CT lIze pro diagnostiku SGI s vysokou
diagnostickou ptesnosti pouzit jako modalitu prvni volby. Provedeni CT casti vySetfeni
v rezimu plnohodnotné CTA je pifi absenci kontraindikaci na vétSiné¢ dneSnich piistroji
technicky dobfe proveditelné. V jedné dobé¢ se tak ziskd komplexni metabolicko-anatomicka
informace, coZ zvySuje diagnostickou jistotu. Standardni celotélovy rozsah a vysoka citlivost
metody umoziuji detekcei alternativnich zdroji zanétu. Pokud ptihlédneme k ekonomickym a
logistickym aspektiim, 1ze akceptovat FDG PET/CT 1 jako modalitu druhé linie v okamziku
nekonkluzivity konvenéniho zobrazovani. V bézné klinické praxi bude rozhodujici lokalni
dostupnost metody a systematické zkuSenosti spolupracujicich intervencnich a
komplementarnich odd¢leni.

Interpretace FDG PET/CT by stejné jako u ostatnich kardiovaskularnich zanétti méla
byt komplexni, idedln¢ zasazend do celkového kontextu formou spolecného posouzeni
jednotlivych piipad multidisciplindrnim tymem dedikovanym dané problematice.

V konkrétnim ptipadé€ je téZ nutno zvazit, zda je preferovana senzitivita ¢i specificita.
Specificka informace je dulezitd zejména pii rozhodovani o velmi zatézujicim rizikovém
chirurgickém vykonu u hranién€ Unosnych pacientt. Jako alternativu v pfipadech potieby

predevsim specificity 1ze zvazit i provedeni WBC.
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S védomim limitaci aktualni prace podrobné¢ rozebranych v sekci Diskuze bylo mozno za

pouziti avizovanych metod pro cile studie formulovat nasledujici zavéry:

1. FDG PET/CT vykazuje pro vizualni diagnostiku SGI vysokou diagnostickou piesnost.
Detekovala ji se senzitivitou 92 %, specificitou 100 %, PPV 100 % a NPV 90 %. Shoda

mezi hodnotiteli je pii pouZziti navrhovanych kritérii dobra (Cohenova kappa 0,62).

2. Kritéria pouzivand v literatufe pro hodnoceni infekci VGI (pfitomnost jasné fokalni
hyperaktivity, ev. s vyjddfenymi morfologickymi zndmkami infekce) jsou pro hodnoceni

SGI s dobrymi vysledky pienositelna.

3. Semikvantitativni parametry vykéazaly také dobrou diagnostickou pfesnost. Za
nejspolehlivéjsi 1ze povazovat TBRep, pro diagnézu SGI byla definovana prahova hodnota
3.4, ktera detekovala SGI se senzitivitou 100 % a specificitou 100 %. Vzhledem k tomu,
ze SGI je komplexni d&j a analyzované semikvantitativni parametry hodnoti pouze jeden
zjeho aspektid (intenzitu metabolizmu), mély by byt v klinické praxi pouzivany
s opatrnosti, jako pomocné parametry. Reprodukovatelnost métfeni riznymi hodnotiteli

byla spolehliva (Pearsoniv korelacni koeficient » > 0,7 u vSech parametrit).

4. Diagnosticka ptesnost CT pro detekci SGI byla v aktualni praci mirné niz$i neZ pfi pouZiti
interpretacnich kritérii PET (senzitivita 82 %, specificita 100 %), avSak rozdil nebyl

vyrazny a CTA lze nadale povazovat za moznou modalitu prvni volby.
5. FDG PET/CT lze pouzit jako zobrazovaci metodu prvni volby ¢i ho indikovat v pfipadé

selhdni konvencniho zobrazovani pii pretrvavajici naléhavé klinické suspekci na SGI.

Rozhodujici je lokélni dostupnost metody a zvyklosti konkrétniho pracovisteé.
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