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Souhrn

Cilem této diplomové prace je urcit spolehlivost a citlivost hybridni metody
FDG-PET/CT pii diagnostice tzv. nizce virulentni infekce cévni protézy v aorto-ilické
oblasti. a tim podpofit zavedeni této metody jako zékladni vySetfovaci algoritmus pii
podezieni na infekci cévni protézy.

U souboru 49 pacientli, u kterych bylo vysloveno podezieni na pfitomnost
infekce cévni protézy vzhledem ke klinickym ptiznakim na II. chirurgické klinice
kardiovaskularni chirurgie VFN a 1. LF UK v Praze, bylo po informovaném souhlasu
nemocného provedeno vySetfeni pomoci zobrazovaci metody FDG-PET/CT, provedena
mikrobiologickd kultivace a dal$i klinickd vySetfeni. Ziskand data z PET/CT byla
vyhodnocena nezéavislym lékafem radiologické specializace s tréninkem FDG-PET/CT.

Infekce cévni protézy byla ve sledovaném souboru zjisténa u 71,4 % pacientd.
Mikrobiologicka kultivace oznadila spravné pozitivnich pouze 57,1 % ptipadl. Jako
nejvyznamnéj$i a zésadni diagnosticky piiznak pro hodnoceni hybridniho FDG/PET
obrazu, ktery potvrzuje infekci cévni protézy, byla zjiSténa piitomnost fokalniho uptake
FDG se soucasnou iritaci v okoli protézy v CT obraze vysetfovaného. Kombinace obou
diagnostickych kritérii dokaZe ptitomnost infekce predpovédéet ve vice nez 96 %. Cely
test prokazal spolehlivy vysledek s chybou méné nez 8 % u vice nez 79 % ptipada.
U ostatnich hodnocenych parametri (pseudoaneurysma, iritace okraje 1éze v okoli cévni
protézy,aj.) nebyl nalezen zadny vyznamné diagnosticky pfinos. Pii kontrolnim testu
subjektivniho hodnoceni FDG-PET obrazu a poméra aktivit akumulace FDG v okoli
1éze nebyly nalezeny Zadné vyznamné rozdily.

Tato studie by méla upfesnit diagnostickou citlivost metody FDG-PET/CT
u pacient s podezienim na infekci, kterym byla implantovana cévni protéza v aorto-

ilické oblasti.

Klicova slova : infekce cévni protézy, FDG, PET/CT, uptake



Abstract

The aim of this thesis is to determine reliability and sensitivity of the hybrid
FDG-PET/CT method for diagnostics of a low virulent infection of blood vessel
prosthesis in aorto-ilic area and thus support introducing this method as a basic
examination algorithm when there is a suspicion on infection of blood vessel prosthesis.

In the group of 49 patients, who were under suspicion that they have the blood
vessel prosthesis infection in regard to the clinical symptoms, the examination by FDG-
PET/CT, microbiological cultivation and other clinical examinations were carried out at
the II. cardiovascular surgery clinic VFN and 1. LF UK. The obtained data from
PET/CT were evaluated by independent doctor who had radiologic specialization and
training with FDG-PET/CT.

Infection of blood vessel prosthesis was found in 71, 4 % patients from the
examined group. Microbiological cultivation positively marked only 57, 1 % of the
cases. The most important and relevant diagnostic symptom for evaluation of hybrid
FDG/PET picture, which confirms the blood vessel infection, was determined as the
presence of focal uptake of FDG with simultaneous irritation in the surroundings of the
prosthesis in CT picture of the examined. Combination of the both diagnostic criteria is
capable of predicting the presence of the infection in more than 96 %. The whole test
proved a reliable result with the error less than 8 % in more than 79 % cases. No
important diagnostic contribution was found in other evaluated parameters
(pseudoaneurysma, irritation of the lesion edge in the surroundings of the blood vessel
prosthesis, etc.). There were no differences between subjective evaluation of FDG-PET
picture and rate of accumulation activities FDG in the area of the lesion.

This study should clarify diagnostic sensitivity of FDG-PET/CT in patients with

the suspicion on infection, who got implanted blood vessel prosthesis in aorto-iliac area.

Key words: blood vessel prosthesis infection, FDG, PET/CT, uptake
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1. Uvod

Cil prace

Cilem této diplomové prace je urcit spolehlivost a citlivost hybridni metody
FDG-PET/CT pii diagnostice nizce virulentni infekce cévni protézy v aorto-ilické
oblasti a tim podpofit zavedeni této metody jako zdkladni vySetfovaci algoritmus
pii podezieni nainfekci cévni protézy. Tato metoda pomize pii rozhodovani
o reoperaci, odlisi benigni reparativni zmény od infekce cévni protézy a umozni redukci
pro pacienta. Zavedeni metody FDG-PET/CT do bézné praxe povede mimo jiné
1 k objasnéni mnohych abnormalit fyziologického vhojovani cévnich nahrad.

Pilotni prace tykajici se citlivosti metody u nemocnych s tzv. nizce virulentni
infekci cévni protézy byla vypracovana, avSak neexistuji vysledky citlivosti specifické
pro aorto-ilickou oblast. Obecné plati nizs$i citlivost vSech uZivanych metod
pro diagnostiku infekce v této oblasti, oproti oblasti infrainguinalni, jejimz divodem je
pravdépodobné ulozeni protézy v retroperitoneu a tim dochazi casto i1 k méné
specifickym projeviim pfiznakii infekce. Predpokladame, ze obecné vysoce
diagnosticky citlivd hybridni metoda PET/CT pfinese 1 v této oblasti lepsi vysledky
v diagnostice infekce cévni protézy, ale na druhou stranu nepredpokladame, Ze citlivost

metody v této oblasti pred¢i jeji diagnostickou citlivost v oblasti infrainguinalni.
Zasadni cile studie:

1. Vyjadfit senzitivitu, specificitu, pozitivni a negativni prediktivni hodnotu
vySetfovaci metody FDG-PET/CT vzhledem k pfitomnosti jednotlivych
diagnostickych parametrii ve FDG-PET/CT obraze

2. Ur¢it hlavni diagnostické piiznaky v obraze FDG-PET/CT

3. Oveéfit spravnost a spolehlivost subjektivniho hodnoceni FDG-PET/CT

obrazu



1.1 Historie cévni chirurgie

Prvni doloZend cévni rekonstrukce byla provedena jiz v roce 1759 anglickym
l¢katem Hallowelem, ktery oSetfil stehem néasténné poranéni a. brachialis. Tento
ojedin€ly pocin vSak nevzbudil Sir$i odezvu. Teprve az koncem 18. a 19. stoleti
se zaCaly objevovat pokusné prace o cévnim stehu (Jassinowsky, Murphy, Jansen
a dalsi).

Jiz vroce 1906 Goyanes provedl prvni cévni transpozici. Vydut' podkolenni
tepny po resekci nahradil Zilou, ponechanou in situ. Za otce cévni chirurgie je vSak
povazovan Carrel, ktery se svymi spolupracovniky vypracoval vSechny dnes uzivané
zakladni postupy cévni chirurgie. V roce 1912 byl za tyto po¢iny odménén Nobelovou
cenou. Skutecny systematicky rozvoj cévni chirurgie vSak zacal az po druhé svétové
valce. Prispély k nému kromé velkého rozvoje chirurgické techniky také pokroky
v anestezii, krevnim pfevodu, objev antibiotik a klinickd pouzitelnost heparinu. V roce
1948 publikoval Gross pouziti lidského tepenného Stépu v cévni chirurgii (5) a za dalsi
tfi roky provedl Dubost prvni UspéSnou nahradu aneuryzmatu abdominalni aorty
pomoci arterialniho allogenniho transplantatu (6). Po prvnich tspésnych pokusech se
indikace k rekonstruk¢nim vykontim stale rozsSifovaly. Vrcholem se pak stala resekce
oblouku aorty a jeho néhrada allogenim tepennym Stépem. Rozvoj cévni chirurgie byl
vSak stale brzdén nedostatkem vhodnych tepennych nahrad. Vlastni zily nemocného
mohly slouzit pouze k ndhrad€ tepen mensiho prisvitu a nebyly vzdy dostupné. Znacny
pokrok pfinesly riiznym zplsobem konzervované tepenné alotransplantaty. Zasadni
obrat vSak umoznily az umélé cévni ndhrady ze syntetickych tkanin navrzené
Voorheesem, Blakemorem a Jaretzkim v roce 1951. Timto krokem vstoupila cévni
chirurgie do obdobi svého plného rozvoje.

Tato oblast chirurgie se dnes stala samostatnym oborem. Umoznuje rekonstrukci
prakticky vSech vyznamnych cév lidského organismu, od hrudni a bfiSni aorty

az po bércové tepny (1, 19).
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1.2 Infekce cévni protézy

Kazdy operacni vykon je zatizen urcitym procentem komplikaci. Tou nejvice
obavanou v cévni chirurgii je infekce, ktera predstavuje bezprostfedni ohroZeni Zivota
pacienta. VyfeSeni infekce v cévni chirurgii je problematické i v rukou zkuSeného
chirurga. 1 pfes propracovanost chirurgickych postupii a antibiotickou profylaxi
komplikuje infekce kolem 1-3 % angiochirurgickych vykont.

I kdyz se infekce mlize objevit kdykoli, vétSinou tomu tak byva nejdiive 1 rok
po primarni operaci. Casny vyskyt infekce, v pribéhu prvnich mésict, je disledkem
peroperacni kontaminace. Pozdni vyskyt, objevujici se 1éta po operaci, je prisuzovan
bud’ bakteriemi nebo jde o larvovanou peroperacni infekci s pozdni manifestaci.

Pfi¢inou mize byt pfima kontaminace protézy (kize, zejména v oblasti tfisla),
infekce v misté operace u traumat nebo zanétlivych onemocnéni GIT. Cévni operace by
mély byt provadény pouze na vlastnich operacnich salech, které nejsou uzivany k jinym
operacim.

Infekce mizeme v zéklad¢ dé€lit na nizce a vysoce virulentni, dle interakce mezi
imunitnim systémem nemocného a virulenci etiologického agens. Pokus neni virulentni
infekce poznana vcas, dochdzi k tzv. obrazu ,,advanced graft infection® s typickymi
projevy, které jsou snadno diagnostikovatelné, avSak znamenaji jiz zdvazné nasledky
pro nemocného. Naopak nizce virulentni infekce jsou cCasto hlfe rozpoznatelné
a projevuji se u pacientll v podobé chronického zanétu, ktery muize vést po nckolika
mésicich az do stadia komplikaci kterymi jsou nejcastéji: pseudoaneurysma, krvaceni,
urethrohydronefroza, retroperitonealni fibrosa aj. K diagnostice téchto nizce virulentich
ndkaz je vdneSni dobé vyuzivany pomocné diagnostické metody. Bézné metody
pro diagnostiku téchto infekci jako je ultrasonografie, CT a kultivacni vySetfeni dosti
casto selhavaji. Konecnému potvrzeni infekce je dano peropare¢nim nalezem, ktery se
soucasn¢ porovnava s vysledky diagnostickych zobrazovacich metod.

Infekci cévni protézy muzeme definovat splnénim alesponn jedné z téchto

podminek definovanych dle Yeagera (25):

1. pozitivni kultivace z materidlu protézy

2. hnisava kolekce v okoli protézy

11



3. protéza prominujici ranou
4. ptitomnost protézo — enterické pistéle
5. u uzaviené cévni protézy je obklopena tekutinou a bunéénym denritem

s priakazem leukocyta pti barveni dle Grama

1.2.1 Patogeneze infekce cévni protézy

v

Vznik infekce cévni protézy ovliviluje celd fada faktord. Nejvyznamnéj$i je
samotnd piitomnost ciziho materialu, velikost bakteridlniho inokula a jeho virulence,
stav imunitniho systému nemocného a také mnoha specialnich faktorti jako jsou
piidruzend onemocnéni pacienta, obezita, chirurgickd technika, typ pouzité protézy,
vhodna antibiotickd 1écba a jiné.

Mechanismy vedouci ke kontaminaci a mozné infekci cévni protézy jsou:

1) Peropera¢ni kontaminace chirurgickou ranou

2) Bakterémie

3) Mechanické poruseni stieva, vyvodnych cest mocovych nebo eroze kiize

4) Prilehly infekéni proces

U peroperacni kontaminace je v ramci chirurgického ptistupu nejvétsi zdrojem
kiize a lymfatické uzliny. Ke kontaminaci dochazi vétSinou piimou cestou behem
implantace protézy. Zakladnim opatfenim je aseptické operacni pole. DalSim moznym
zdrojem je vlastni onemocnéni cévni stény aterosklerotickym platem. V pooperacnim
obdobi miize zpusobit infekci hlavné porucha hojeni ran.

Bakterémie je ptivodcem infekce cévni protézy relativné vzacné, avSak infekce
v téchto piipadech probihd daleko komplikovanéji. Tyto infekce se nejvice objevuji
u imunosuprimovanych, septickych a u pacientl s jinymi pfidruzenymi onemocnénimi.
Adekvatni antibiotické profylaxe vede k vyznamnému snizeni rizika kolonizace protézy

pii bakterémii.
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1.2.2 Klasifikace infekce cévni protézy

Existuje nékolik moznosti klasifikace infekci v cévni chirurgii (podle ¢asového
faktoru, bakteridlniho ptivodce, pfitomnosti aorto-enterické pistéle), ale nejvystiznéjsi je

ta, kterou publikoval v roce 1972 Szilagyi. RozliSujeme 3 stupné¢:

1. stupeil znamend infekci kize
2. stupei infekci podkozni tkané

3. stupen infekci cévni protézy

Dle casového faktoru mizeme infekce cévnich protéz dé€lit na casné infekce,
kterymi jsou po bakteriologické strance vétSinou kmeny virulentni, ve smyslu
nosokomialnich infekei. Klinicky stav pacientd s témito infekcemi je charakterizovan
hlubokou infekci operaéni rany, fibriliemi a bakteremii. Naopak pozdni infekce jsou
Castéji zplsobeny nizce virulentnimi organismy, které¢ kolonizuji protézu. NejcastejSim

puvodcem je Staphylococcus epidermis a vzacné nékteré plisné.

1.2.3 Etiologické agens

Etiologickym agens byva nejcastéji Staphylococcus aureus a Staphylococcus
epidermidis, Escherichia coli, Klebsiella, Pseudomonas a v neposledni fadé¢ MRSA
(methicilin-rezistentni Staphylococcus aureus) s vysokou morbiditou a mortalitou.
Fungi jsou u té€chto pfipadi vzacnym plvodcem infekci. U mensi ¢asti nemocnych je
protéza infikovana polymikrobidlngé. Az 40 % peroperacné zjevnych infekei cévni
protézy, byva pifi klasickém zpisobu mikrobiologické kultivace s negativnim
vysledkem. Existuji techniky, které vedou ke zvySeni vytéZnosti mikrobiologické
kultivace. Mezi tyto techniky patii napf. rozruSeni bakteridlniho biofilmu pomoci
ultrazvuku s naslednou kultivaci, identifikace etiologického agens pomoci
polymerazové fetézové reakce dle ¢asti genomd, avsak tato metoda je zatizena vysokym

rizikem kontaminace materialu.
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1.2.4 Infekce cévni protézy v aorto-ilické oblasti

Infekce cévni protézy v aorto-ilické oblasti se udava s cetnosti 0,5 — 3 % (7,8).
Skute¢na Cetnost je daleko o néco vyssi, protoze vétSina publikovanych praci opomiji
nemocné¢ ztracené ze sledovani a nedostupnost informaci o pozdnich infekci a zejména
nedokonalé sledovani nemocnych s nizce virulentni infekci.

Diagnoéza infekce cévni protézy v aortoilické pozici se vétSinou opira o tii
diagnostické pilite — klinicky nalez, pomocné vySetieni tomografickym nebo jinym
zpisobem a mikrobiologicky nalez (9). Klinickd manifestace infekce aortalni protézy je
pomérné riznoroda a je v uréitém vztahu k dobé od operace. Casné infekce, které
vzniknou do 4 mésicti od operace, maji vyraznéjsi klinickou symptomatologii zahrnujici
febrilie, leukocytosu apod. Komplikujici infekce v krevnim obé¢hu, infekce rany,
trombdza nebo krvaceni graftu mohou byt v poptedi pfiznaki v tomto ¢asném obdobi.
Tzv. pozdni infekce (vice nez 4 mésice od operace), se projevuji castéji
nespecifikovanymi symptomy. Nemocni obvykle nemaji horecky a spiSe se prezentuji
komplikacemi ve spojitosti s grafem typu faleSného aneuryzmatu, gastrointestinalniho
krvaceni v souvislosti serozi GIT, hydronefrosou nebo osteomyelitis pfilehlych
kostnich struktur (10,11).

Standardni metoda 1écby infekce v této lokalizaci spociva v excizi infikovaného
graftu, zaslepeni pahylu aorty a extraanatomické rekonstrukci (14). Zasadni soucasti
explantace protézy je dikladny debridement a excize masy tkdné postizené infekci,
véetné postizené stény cévy. Je znamym faktem, Ze pozitivni kultivace ze stény aorty
vyznamné zvySuje riziko ruptury aortalniho pahylu (12,13). V otdzce kompletni excize
graftu, které je vzdy davana prednost je tieba podotknout, ze Miller prokéazal bezpecnou
eventualitu ponechéani té ¢asti protézy, kterd je dobfe vhojend v okolni tkani. Tento
postup miize u starych a polymorbidnich pacientl pifinést podstatné mensi
morbiditu/mortalitu. 'V soucasné dob¢ se do popiedi dostavaji nové 1écebné metody,
na prvnim misté ndhrada cerstvym/kryoprezervovanym tepennym allograftem, ndhrada
autologni steheni zilou a téz nadhrada protézou oSetfenou impregnaci antibiotiky
Rifampicin nebo stfibrem. Ze strany pooperacni péce je tfeba zminit nutnost adekvatni
antibiotické 1écby. Dostateéné davkovani baktericidnich antibiotik je tfeba zahdjit

co nejdriive, je-li znalost etiologického agens k dispozici jiz pted operaci, je to vyhodou.
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Pokud ne, je tfeba nemocnému v prvni dobé podavat Sirokospektrd antibiotika
do obdrzeni vysledku kultivace a citlivosti agens. Bylo prokazano, Ze nemocni, ktefi
dostavali intravenosni ATB po dobu 6 tydnii a nasledné¢ perordlni ATB po dobu

6 mé&sict, meli signifikantné lepsi dlouhodobé vysledky (12).

1.2.5 Lécba infekce cévni protézy

Tak jako u jinych onemocnéni, existuje 1 u infekce cévnich protéz mnoho
moznych stavll téchto onemocnéni. Infekce cévni protézy mize byt u riznych pacientli
ruznou lokalizaci a rozsah. Nejen z téchto divodu je velmi dulezité pristupovat k 1é¢bé
kazdého pacienta individualné. Mezi nejcastéjsSi postupy vedouci k eliminaci infekce,
patii operace radikdlni, pii kterych je odstranéna protéza v plném rozsahu, po které
nasleduje revaskularizace n¢kterou dale popsanych procedur. Vzéacnéji je provadéna
operace paliativniho charakteru, pfi ktery je ¢asteéné odstranén graft nebo je zachovan

se snahou o eliminaci infekce jinym zpiisobem.

1.2.5.1 Extraanatomicka rekonstrukce

Extraanatomicka rekonstrukce patii mezi klasick¢é a zdkladni metody lécby
infekce cévni protézy v aorto-ilické oblasti, jinak nazyvana ,zlaty standard“. Mnoho
svétovych pracovist’ cévni chirurgie tuto metodu 1écby vyuziva jako metodu prvni volby,
avSak nékteré dlouhodobé studie ne zcela potvrzuji prim této metody v aorto-ilické
pozici. Tento typ operace umoziiuje dvoudoby postup. Implantace extraanatomické
rekonstrukce je v intervalu 1-2 dnll a poté nasleduje explantace infikované protézy.
Tento postup je preferovan pro niz$i mortalitu. Mezi nevyhody této metody patii
predevsim vyssi riziko vzniku infekce, mozna ruptura pahylu aorty a v neposledni fadé

nutnost antikoagulacni 1é¢by se vSemi jejimi nevyhodami.
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1.3 Diagnostika infekce cévni protézy v aorto—ilické oblasti

V soucasné dob¢ je nejveétsim problémem v diagnostice infekce cévnich nahrad
rozpoznani ¢asné nebo nizce virulentni infekce. V této diagnostice se v dneSni dobé¢
nejcastéji vyuziva velké mnozstvi vysSetiovacich metod. Zakladem uspéchu diagnostiky
infekce cévni nahrady je vybrat pro danou situaci spravnou metodu, ktera pti urcitych
klinickych projevech onemocnéni dovede sco nejvetsi citlivosti rozpoznat dané
onemocnéni a uSetfi tim cas nemocnému 1 lékafi. Piedejde opakované expozici
Skodlivého zéafeni a v neposledni fad€ uSetii penize zdravotni pojistovné za nevhodné
identifikovana vysetfeni.

Mezi nejcastéji vyuzivané¢ zobrazovaci metody pii diagnostice infekce cévni
protézy patii sonografie a vypocetni tomografie. Pro identifikaci infekci vyvolanymi
malo virulentnimi agens jsou vyuzivany dal$i zobrazovaci metody jako jsou MRI
a metody nuklearni mediciny: scintigrafie pomoci znagenych leukocyti (‘''In, *™Tc-
HMPAO), *"Tc znagené protilatky proti granulocytiim, ®’Ga-citrat, znadena antibiotika.
V soucasné dob¢ se prosazuji i nové diagnostické metody, mezi které patii predevSim:

pozitronova emisni tomografie (PET) nebo hybridni PET/CT pomoci '*F-FDG.

1.3.1 Vypocetni tomografie (CT)

1.3.1.1 Fyzikalni princip metody

CT dnes predstavuje nejrozsifenéjsi tomografickou zobrazovaci modalitu.
Klasické rtg-zobrazeni je oproti CT plandrni. Zobrazuje pouze dvojrozmérnou projekci
density tkdn€ do urcité roviny. Skutecna tkan je vSak objekt trojrozmérny, takZe
plandrni obraz, ktery je dvojrozmérnou projekci skute¢nosti, miize zachycovat jen ¢ast
reality. O uspotfadani tkan¢ v "hloubkovém tietim rozméru", kolmém k zobrazované
roving¢, nemuzeme z plandrniho obrazu nic zjistit. Plandrni obrazy maji z tohoto
hlediska zavazné tuskali - moznost prekryvani a superpozice struktur ulozenych
v ruznych hloubkach. Pomdhame si zde sice zobrazovanim ve vice riznych projekcich,

avSak riziko falesného nalezu ¢i neodhaleni anomalie v hloubi organismu, piekryté
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jinou strukturou, nelze nikdy vyloucit. U planarniho zobrazeni dochazi k prozarovani
X - zafeni z riznych hloubek, k superpozici a sumovani informace o rozlozeni denzity
ze vSech hloubkovych vrstev tkédni a organti do spole¢ného obrazu. Vysledna odezva
v obraze je souCtem piispévki z jednotlivych vrstev tkdn€ - nejen z mist vySetfované
léze, ale i z vrstev, které se nachdzeji nad 1ézi a pod 1ézi. Tim se detaily struktury
vySettovaného organu v urcité hloubce zastiraji obrazovymi informacemi
ze vzdalengjsich a blizsich vrstev. Jednotlivé tkan€ a organy jsou na planarnim snimku
zobrazeny sumarné, piekryvaji se. Nejsme vzdy schopni jednozna¢né urcit, kterymi
organy a strukturami rentgenové paprsky proSly a byly jimi zeslabeny. Superpozice
zateni z riznych hloubek zobrazovaného objektu déale vede ke snizeni kontrastu
zobrazeni struktur a 1ézi.

Pro odstranéni téchto nevyhod plandrni rtg diagnostiky a pro ziskani

komplexniho zobrazeni struktur v rdznych hloubkach byla vyvinuta transmisni
rentgenova tomografie poskytujici trojrozmérné zobrazeni density tkdni v organismu.
Jednou z hlavnich ptednosti tomografického zobrazeni je podstatné vys$s$i kontrast
zobrazeni 1ézi, které na transverzalnich fezech nejsou piekryvany zéatenim z okolnich
vrstev.
Recky tomos = fez - tomografické zobrazeni je tvofeno uréitymi fezy (angl. Fez = slice),
primarn¢ transverzalnimi, jejichz vétsi pocet vytvaii trojrozmérny obraz. Vysetfovana
oblast je rozdélena na vétsi pocet tenkych vrstev (fezl), které se kazda zvIast’ snimaji
pod mnoha rtiznymi Ghly a z lokdlniho zeslabeni rtg paprskl se v pocitaci matematicky
zrekonstruuje denzitni obraz dané vrstvy. VySetfovanou oblast si pak mulzeme
na obrazovce pocitace prohlédnout po jednotlivych tenkych vrstvach.

Predchidkyni nyné€js$i pocitatové tomografie CT byla pohybova tomografie:
rentgenka a vySetfovaci stiil s pacientem se viici sobé protismérné posunovaly takovym
zpisobem, Ze pro vrstvu v ur€ité hloubce se oba pohyby vykompenzovaly a ziskal se
ostry obraz, zatimco v ostatnich vrstvach byl obraz pohybové rozmazan a tim méné
zietelny. Kvalita a kontrast takového zobrazeni vsSak nebyly valné (s CT naprosto
nesrovnatelné), metoda je jiz ddvno opusténa.

Tomografické rtg zobrazeni se dosahuje tim, Ze vySetfovana oblast se prozatuje

X-zétenim pod fadou riznych whld (v rozsahu 0-180-360°): rentgenka a naproti
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ni umistény detektor X-zafeni rotuji kolem téla pacienta, ptficemz uzky svazek X-zatreni
prozatuje vysSetiovanou tkan a jeho intenzita je detekovana a pfevadéna na elektricky
signal (pfiloha 2), vyhodnocuje se zeslabeni paprsku v dusledku absorbce tkani.
Z mnozstvi integralnich hodnot ziskanych prozafovanim pod fadou uhli 0-360° se pak
metodou zpétné projekce provede rekonstrukce absorbéni mapy, ¢imz vznikne denzitni
obraz pficného fezu vySetfovanou oblasti - viz nize "Vznik denzitniho obrazu".
Na tomto obraze jsou citlivé a s vysokym rozliSenim zobrazeny struktury ulozené
v riznych hloubkach v organismu - jedna se o obraz tomograficky.

Postupnym podélnym linedrnim posunem pacienta vzhledem k systému
rentgenka-detektor miizeme vytvofit fadu obrazii pricného fezu (jednotlivych vrstev),
které umistény vedle sebe vytvaieji trojrozmérny tomograficky obraz vySetfované
oblasti. Vzhledem k vypocetni naro¢nosti rekonstrukéni procedury lze toto provést
pouze s pomoci pocitace - proto se tato metoda nazyva pocitacova tomografie CT
(Computerized Tomography). Piesny nazev '"rentgenova transmisni pocitacova
tomografie" (X-ray Trasmission Computerized Tomography) se pro svou zdlouhavost
neujal.

Kromé prostorového tomografického zobrazeni je hlavni piednosti CT
v porovnani s konven¢nim rtg zobrazenim podstatné vys$i kontrast - je schopna
rozpoznat a zobrazit i nepatrné rozdily v linearnich soucinitelich zeslabeni X-zafeni,
které¢ pronika vySetfovanou tkani. Je to dano v prvé fadé principem zobrazeni
transverzalniho fezu pomoci Uzkého paprsku bez ovlivnéni sousednimi vrstvami
a elektronickou detekci X-zafeni, ktera je schopna zachytit jemnéjsi rozdily a Sirsi
rozsah dynamiky, nez klasicky rtg film. K vybornému denzitnimu rozliSeni dale
prispivaji 1 metody pocitatové rekonstrukce a filtrace obrazu, jakoz 1 mozZnosti
flexibilniho nastaveni optiméalni modulace obrazu (jas, kontrast). Pocitacovy software
pro CT ma déle fadu nastrojii pro konstrukéni upravy obrazl, vytvéareni trojrozmérnych
obrazt urcitych organti, rekonstrukci fezli i v jinych rovinach, nez vychozi transverzalni,
v niz byl pacient sniméan.

Pred zapocetim vlastni diagnostické akvizice CT se obvykle provadi zkuSebni,
"prizkumoveé" €1 "planovaci" radiografické zobrazeni, oznac¢ované zkratkou SPR (Scan

Projection Radiograph); je znamé téz pod ndzvy Scanogram nebo Topogram. Snima

18



se stacionarnim (nerotujicim) systémem rentgenky a detektoril, vétSinou v projekci AP
nebo PA, pfi némz se lehatko s pacientem posunuje pfes gantry. Vznika tim planarni
obraz podobny jako u klasické skiagrafie. Tento obraz pak slouzi pro stanoveni poc¢atku
a konce zobrazované oblasti téla. Dale mize byt obraz SPR pouzit pro expozi¢ni
automatiku - ziskdni absorbCnich (atenuacnich) udajii pro automatickou regulaci
anodového proudu [mA] rentgenkou ATCM (Automatic Tube Current Modulation), aby
bylo dosazeno optimalizace vztahu kvalitniho obrazu a radiacni zatéze pacienta. Tato
technologie anatomické davkové modulace v redlném cCase podstatné snizuje radiacni
davku pfi zachovani kvality obrazli. Slabinou CT je ovSem nedostatek informaci

o funkci zobrazovanych struktur (15)

1.3.1.2 Diagnostika infekce cévni protézy pomoci CT

Dlouhodobé zlatym standardem pii diagnostice infekce cévni protézy
je kontrastni CT vySetieni. Spolecné se sonografii je ve vétSiné nemocnic nejrychleji
proveditelné diagnostické zobrazovaci vySetfeni infekce cévnich protéz. V 1. poloviné
80. let byly provedeny studie, které poukazali na vysokou senzitivitu a specificitu
vySetfeni v této indikaci, kterd dosahovala az 100/100% (16). V ptipad¢ infekce nizce
virulentnim agens byla v druhé polovin¢ 80. let publikovany prace, které¢ dokazuji
podstatné niz$i spolehlivost metody se senzitivitou 55% pti zachovani vysoké, témét
100% specificity (17). Z téchto statistik vyplyva, ze metoda CT je vysoce spolehliva
v ptipad¢ nalezu tzv. ,,advanced graft infection®. Mezi dal$i podstatnou vyhodu CT
vySetfeni oproti ostatnim diagnostickym metoddm je moznost soucasné aspirace

tekutiny v okoli graftu tenkou jehlou (18).

1.3.2 Ultrasonografie (USG)

Ultrasonografie patii spolecné s CT k zdkladnimu vySetfovacimu algoritmu
pii diagnostice infekce cévni protézy. Hlavni vyhodou je dostupnost, patii k neinvazivni

a nezaté¢zujici metod¢, jak pro pacienta, tak pro lékare. Pomoci USG lze zobrazit
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tekutinu v okoli protézy stejné kvalitn€ a spolehlivé jako na CT vySetfeni. Zakladni
nevyhody sonografie jsou jeji limitace hlavné u obéznich pacientli a v oblasti malé
panve. Pomoci této metody lze provadét punkce a aspirace tekutiny z okoli protéz.
Jak jiz bylo teceno, pro svou jednoduchost a dostupnost je USG v mnoha lékaiskych

zafizenich povazovéna za metodu prvni volby.

1.3.3 Pozitronova emisni tomografie (PET)

PET je zalozena na indik4torovém principu. To znamend, Ze je pacientovi
obvykle intraven6zné¢ podidno malé mnozstvi radiofarmaka, které je v zavislosti
na svych biologickych vlastnostech distribuovano v organismu. Zatfeni z néj vychazejici
je detekovano specialni kamerou a nasledné¢ jsou pocitacem rekonstruovany fezy
predstavujici rozloZeni aktivity v téle. Nejedna se tedy vilbec o zobrazeni struktur, ale
o detekovani specifické funkce v té které oblasti lidského téla. Zalezi samoziejmé
na charakteristice pouZitého radiofarmaka. PouZijeme-li znatenou aminokyselinu (*'C-
methionin nebo '*F-fluoro-ethyltyrozin), pak zaznamenana aktivita odpovida utilizaci
aminokyselin. Fokéaln¢ zvySend byva u nadord, které jsou charakterizovany zvySenou
proteosyntézou. Podobné je tomu u znaCené¢ho cholinu, ktery reflektuje kompozici
bunéénych membran; u znacené¢ho acetatu, ktery predstavuje oxidativni metabolizmus
bun€k; u znacen¢ho thymidinu odhalujictho mitotickou aktivitu; ¢i u FDG (2-
("*F)fluoro-2-deoxy-D-glukézy), ktera vyjadiuje utilizaci glukézy — energetického
substratu bunééného metabolizmu.

Posledné zminovana FDG byla v neaktivni formé poprvé syntetizovana Pacakem
a kol. v Praze v roce 1968 (3) a zasluhuje zvlastni pozornost, nebot’ jsou s ni nejvetsi
klinické zkuSenosti. Pod nepiesnym pojmem indikace k PET je obvykle mysSlena
indikace k PET pravé po podani FDG. Pres vyzkumné vyuZivani stovek rtznych
radiofarmak se klinicky PET provadi ve svété ve vice nez 95 % s pomoci FDG.
Dtivodem je, Ze vétSina neoplazii intenzivné akumuluje FDG a pfiblizné po hodiné
od podéni je dosahovano takového kontrastu vic¢i krevnimu pozadi, ze lze zobrazit

zhoubné nadory o priméru kolem 5 mm.
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V poslednich letech vyznamné vzrostl zajem o FDG-PET, nebot’ byl publikovan
nespocet praci dokladajicich klinickou ué¢innost a efektivnost. Cim dale vice indikaci
spliiuje kritéria ,,Evidence Based Medicine* (20). FDG-PET umoziuje efektivné
lokalizovat neznamy primarni tumor a to i1 u Ctvrtiny pacientl, u kterych veskeré
dostupné metody selhaly. FDG-PET je povazovana za spolehlivou metodu k biologické
charakteristice zndmého tumoru. Napf. u solitdrnich plicnich noduli (19) nebo
u chronické pankreatitidy umoziuje s vysokou mirou spolehlivosti odlisit benigni 1éze
od neoplastickych. Zvlasté¢ vyznamné ptispiva ke stagingu lymfomi a k N a M stagingu
prokdzanych néadorG plic nebo napt. tlustého stfeva (3). FDG-PET je nejsilnéjSim
prediktivnim faktorem relapsu lymfomu jiz v pribéhu lé€by po druhém cyklu
chemoterapie (21). Velmi efektivné jej lze vyuzit pii Casném prukazu recidivy
nadorového onemocnéni, zvlasté rostou-li hladiny nadorovych markert. Typickym
ptikladem je kolorektalni karcinom nebo karcinom prsu (2). Specifické misto si FDG-
PET ziskava v diagnostice détskych nadort pro svoji neinvazivnost a potencial u 18 %
pacientd s lymfomy a 36 % pacientli se sarkomy zménit dalsi 1é¢ebny postup (1).

Pro své vyjimecné uplatnéni v onkologické diagnostice se PET v poslednich
vibec. Zasadni nevyhodou PET je ovSem nepiesnost v anatomické lokalizaci
detekovaného loziska a neschopnost zobrazit strukturalni podklad 1éze. Proto piiblizné
jedna tietina FDG-PET nalezti vyzaduje dal$i specifikaci — nejcastéji pomoci CT.
Porovnavani nalezii provedenych na rtznych pracovistich za rGznych podminek

je ovSem nepfesné a v praxi obtizné proveditelné.

1.3.3.1 Fyzikalni aspekty PET

V nestabilnim jadie pozitronového zati€e dochazi k preméné protonu na neutron,
coz je provazeno vyzafenim kladného naboje ve formé pozitronu — ¢éastice podobné
svymi vlastnostmi elektronu s kladnym nébojem. Jedna se o jakousi formu antihmoty,
ktera nemulze trvale existovat v hmotném prostiedi. Délka drahy pozitronu zavisi
na jeho energii. Napriklad **Rb uzivané k posouzeni perfuze myokardu ma stiedni délku

doletu pozitronu 2,6 mm a maximalni dolet 15,6 mm. NejuZivan&jsi '*F ma stfedni
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délku doletu jen 0,2 mm a maximdlni dolet 2,4 mm. Na konci drdhy pozitronu je setkani
s elektronem okolni hmoty a jejich zanik — anihilace, provazena emisi dvou kvant zateni
gama o energii 511 keV. Ob¢ kvanta se z mista anihilace pohybuji opaénym smérem

téméf po piimce (4).

1.3.3.2 Princip detekce

Detekéni systémy nejsou zalozeny na detekci samotnych pozitrond, ale
privodniho anihila¢niho zafeni. K detekci mize byt vyuzita klasickd scintilaéni kamera
vybavend vhodnym kolimatorem. V tomto rezimu se snimd vzdy jen jediny foton
(jednofotonova emisni vypocetni tomografie — SPECT). Vzhledem k relativn¢ vysoké
energii anihilacniho zafeni je ovSem tieba pouzit specidlni kolimator s dostateCné
silnymi septy. Pfitomny Nal (Tl) krystal absorbuje jen malé procento fotonl s energii
511 keV. Utinnost takového systému je nizka. Ziskané obrazy, at planarni nebo
tomografické (SPECT), maji navic Spatné prostorové rozliseni.

PET se od scintigrafie ¢i SPECT liSi soucasnym snimanim obou fotonti bez
pouziti kolimatort. Zde se vyuziva faktu, ze oba fotony leti po pifimce. Zdanlivé
nejjednodussi je pouzit dvoudetektorovou scintilacni kameru, sejmout kolimatory
a zapojit tzv. koincidenéni obvod, ktery vyhodnocuje scintilace soucasné vzniklé
na protilehlych detektorech. Poloha obou bodi slouzi k prolozeni ptfimky. Znalost
velkého mnozstvi takovych pfimek v mnoha smérech (oba detektory rotuji kolem
pacienty) umoznuje rekonstruovat tomografické fezy. PET je tedy primarné
tomografickd metoda a na rozdil od scintigrafie ¢i SPECT nepracuje na plandrnim
zobrazenim.

Je zfejmé, Ze pouziti bézné dvoudetektorové scintilaéni kamery se jen vzdalené
blizi optimalnimu skeneru. Proto je dnes jiz takovy systém povazovan za slepou vétev
vyvoje. Daleko vhodnéjsi je pouzivat pro PET specializované systémy. Svoji konstrukci
se konven¢nim scintilaénim kamerdm blizi systém s hexagonalné uspotfddanymi Sesti
silnymi Nal (Tl) detektory. Tato geometrie vyrazn€ zvySuje citlivost. Standard dnes
ovSem pfedstavuji systémy s kruhové uspotddanymi detektory s poctem krystala v fadu

desetitisici. Donedévna byla nejrozsifenéjSi bismut — germanatové (BGO) krystaly.
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Jejich velky pocet a vysokd absorpcéni schopnost Cinily systémy vysoce citlivymi
s dobrym prostorovym rozliSenim. Dnes uZz je ale pfekondvaji materidly s lep$imi
vlastnostmi. Jednd se o gadolinium oxyorthosilikdt (GSO) a pfedvsim lutecium
oxyorthosilikat (LSO), které maji podobnou absorpcni schopnost jako BGO, délka

scintilace je vSak podstatné krat$i, a umoziuji tak zpracovavat vyssi fotonové toky (4).

1.3.3.3 RusSivé jevy

1.3.3.3.1 Absorpce

Bylo by idedlni, kdyby vSechny vyzéafené fotony byly absorbovany
az ve scintilaénim krystalu detektoru. Bohuzel jejich velké mnozZstvi je absorbovano
jizvtéle pacienta, coz vede kexponencidlnimu poklesu signdlu se zvysujici
se hloubkou zobrazované struktury v téle. Toto je dobfe znamé pii jednofotonovém
snimani. Pfi koincidencnim snimdni (PET) je situace jeSté nepiiznivéjsi, nebot oba
fotony musi byt registrovany zaroven — tzn. jedna se o pravdépodobnost, ze jeden foton
vyvola scintilaci, tzn. ani jeden z obou fotonll neni v téle pacienta absorbovan. Proto je
u PET vyznamna korekce absorpce, kterou naprostd vétSina PET systémt nabizi.
Pti geometrické metodé se korekéni koeficienty odhaduji z tvaru transaxialniho fezu.
Tento postup je v praxi nékdy pouzitelny jen pro zobrazeni mozku. Proto jsou klasické
PET skenery vybaveny ¢arovymi transmisnimi zdroji, které se uvnitf od detekéniho
prstence nékolik minut zvolna otaceji kolem pacienta. Skener detekuje ubytek zareni
zpusobeny absorpci v téle vysetfované osoby a stanovi tak lokalni absorp¢ni koeficienty.
Mapa korekcnich koeficientlh odrazi denzitu zobrazovanych struktur a odpovida vlastné
vysledku CT zobrazeni. Konstrukce PET skeneru ovSem zdaleka neumoziiuje
dosdhnout u korek¢énich map diagnostické kvality CT.

Z tyzikalniho pohledu je transmisni snimani s pomoci externich zdroji optimalni
provadét jesté pired podanim radiofarmaka, aby se transmisni i emisni sken vzajemné
neovliviiovaly. Pro tento zplsob vySetieni se uziva termin ,,cold transmission“. Byva
vyuzivan jen pro vyzkumné ucely, do praxe se nehodi. Po transmisnim sniméni je

podano radiofarmakum a pacient bud’ v nezménéné poloze setrvava na lizku skeneru do
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zah4jeni emisniho snimani (cca 30 — 90 min.), nebo je zaznamenana jeho poloho vici
skeneru, poté se mize vzdalit a pro emisni sniméni je shodné ulozen. Prvni zpiisob je
nepohodIny pro pacienta, vede k velkym prostojim skeneru a skryva v sobé¢ riziko,
ze se pacient béhem dlouhé doby pohne a korekce nebude adekvatni. Druhy zptsob je
kromé velkého rizika nepfesnosti pii repozici pacienta spojen se zvySenym ozafenim
persondlu. Z téchto divodid se v praxi téméef vyhradné pouziva rezim tzv. ,hot
transmission®, kdy se transmisni snimani provadi az po aplikaci radiofarmaka v dobé
emisniho snimani.

V hybridnich PET/CT skenerech lze pro korekci absorpce vyuZzit diagnostické
Sumu CT obrazGi ve srovnani s korekénimi skeny ziskanymi transmisnimi zdroji.
Nevyhodou je jind energie transmisniho zéafeni. U konvenCnich PET skenerd se
pro transmisni méfeni nejéastdji vyuziva pozitronovych zatich (“*Ge/**Ga). To znamend,
ze absorpce emisniho i transmisniho zafeni o identické energii 511 keV je shodna.
Rentgenové zareni CT skenert je spojité a neptesahuje hodnoty kolem 140 keV. Takové
zafeni je podstatné vice pohlcovano nez tvrdé anihilacni zateni. CT obraz tudiz musi byt
navic empiricky transformovan do korekéni matice. To vyhovuje za obvyklych
podminek, nikoli vSak, je-li zobrazovan nefyziologicky denzni materidl (napf.
kardiostimulator). V takovém ptipad¢ je rentgenové zafeni absorbovano vice nez
anihilacni zafeni a korek¢ni algoritmus ,,pfestieli — tzn. v PET obraze se objevi
hyperaktivni lozisko. Takovy korekcni artefakt 1ze snadno identifikovat porovnanim
s CT nalezem a s PET obrazem bez korekce absorpce (zde je patrné fotopenické
lozisko). Zietelnd vyhoda tadové rychlejsiho CT snimani ve srovndni se snimanim
zafeni transmisnich zdroji ma jest¢ jedno uskali. Nékolik minut trvajici transmisni
iemisni sken napt. nad bréanici je shodné zatizen pohybovymi artefakty dychacich
pohybt. CT diky své rychlosti vSak zachyti jen kratickou fazi dychani. Dojde-li v té
chvili k hlubokému inspiriu, pak se poloha organti zna¢né lisi od suméarni polohy (blizké
expiriu) nasnimané pii PET. V PET obraze po korekci absorpce tak mtize byt patrny
pohybovy artefakt. Jeho identifikace necini problémy a v kritické oblasti je zapotiebi

vyuzit k popisu nalezu i nekorigované obrazy (4).
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1.3.3.3.2 Rozptyl

Emitované fotony nejsou v téle pacienta jen absorbovany. Rada znich se
interakci s hmotou odchyli z ptivodniho sméru, coz je provazeno snizenim jejich energie
(Comptontv rozptyl). V disledku toho, dochazi k chybnému urceni mista anihilace.
Utinnym nastrojem k potladeni tohoto jevu by bylo zvySeni dolniho prahu
energetického okna, ve kterém se snimd. Rozptylené fotony se sniZzenou energii by pak
nebyly zaznamenavany. Nedostateéné energetické rozliSeni pouzivanych krystalti vSak
umoziuji vyuzit této nabizené moznosti jen z ¢asti. Pro korekci je tedy tfeba navic

pouzit sofistikovanéj$i matematické néstroje (4).

1.3.3.3.3 Nahodné koincidence

Koincidenéni detekce je postavena na principu prolozeni spojnice dvou bodi.
kde doSlo ke scintilaci ve shodny okamZik. Za shodny okamzik se u BGO skenert
povazuje Casové okno 12 ns. Pacientovi je podana takova aktivita, Ze k radioaktivnim
preménam dochazi v fadech stovek miliond za sekundu. Nepiekvapi tedy situace, ze
v daném Casovém okné¢ muze dojit k registraci jen jediného fotonu z néjaké anihilace
(druhy foton byl napt. absorbovén v téle pacienta) a zaroven k registraci jiného fotonu
z Uplné jiné anihilace. V takovém piipad¢ dojde k urceni chybné koinciden¢ni piimky.
Je jasné, ze k omezeni tohoto jevu je zapotiebi zkratit ¢asové okno koincidence.
Problémem neni rychlost elektronickych obvodi, ale délka svételného zablesku
pfi scintilaci v krystalu. Hlavni nevyhodou BGO krystali je pravé pomémné dlouho
trvajici zablesk. V tomto smyslu je zavedeni ,rychlejSich® LSO krystald velkym

pokrokem, nebot’ ¢asové okno je zkraceno na 4 ns (4).
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1.3.4 PET/CT s vyuzitim FDG

1.3.4.1 Historie

Diagnostické zobrazovani proslo od roku 1895, kdy Wilhelm Conrad Rontgen
poprvé popsal ucinky paprski X, mohutnym a vyznamnym rozvojem. Nobelova cena
byla udélena nejen Rontgenovi (1901), ale i dal§im védctim, jejichz objevy se zasadné
podilely na vyvoji a zdokonalovani zobrazovacich metod. V roce 1903 ziskali Nobelovu
cenu za objev radioaktivity Marie Curie, Pierre Curie a Henri Becquerel, v roce 1936
za objev pozitronu Carl David Anderson, v roce 1943 za objev indikdtorového principu
George de Hevesy, vroce 1979 Godfrey Newbold Hounsfield a Allan MacLeod
Cormack za objev a konstrukci pocitacové tomografie a v roce 2003 Paul Christian
Lauterbur a Peter Mansfield za magnetickou rezonanci.

Prvni koncept pozitronové emisni tomografie vyuZzivajici fluorodeoxyklukézy
(FDG-PET) publikovali vroce 1973 Martin Reivich, David Kuhl a Abass Alavi
z Pensylvanské university, ktefi se zaméfili na studium moznosti této nové metody
v diagnostice onemocnéni centralniho nervového systému. Béhem nasledujicich dvou
let Alfred Wolf a jeho vyzkumny tym v Brookhavenské ndrodni laboratoti zdokonalili
schéma syntézy FDG a iniciovali studie pro pouziti FDG v humanni diagnostice.
V srpnu 1976 bylo poprvé provedeno humanni FDG-PET vySetfeni mozku a téla
na Pensylvanské univerzité, které potvrdilo pouzitelnost nové zobrazovaci metody
v huménni mediciné a odstartovalo novou epochu diagnostického zobrazovéani. B€hem
osmdesatych let se potvrdil vyznam PET ve vySetfovani neuropsychiatrickych
onemocnéni. V devadesatych letech byl prokazan vyznam FDG-PET v onkologické
diagnostice. V soucasnosti ¢ini vySetfovani malignich tumortt a diferencidlni
diagnostika benignich a malignich 1ézi vice nez 90% vSech indikaci k PET 1 PET/CT
vySetfenim na celém svéte.

Prvni price o matematickych principech pocitaCové tomografie byly
publikovany jiz vroce 1924. Vroce 1971 byl na zékladé¢ vyzkumi Godfrey N.
Hounsfileda instalovana v Atkinson-Morleyové nemocnici ve Wimbledonu prvni CT
skener vyuzitelny pro zobrazeni hlavy. V roce 1979 bylo provedeno prvni celotélové

vySetfeni a v prubéhu devadesatych let se metoda rozsifila po celém svété. Vyvoj
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spirdlnich CT pfistroji s nékolika fadami detektorti umoZznil zobrazeni ve tfech rovinach
a prenesl CT diagnostiku do rychlého 3D zobrazovani umoziujiciho nova vySetieni,
jako napf. virtualni kolonoskopie ¢i funkéni zobrazeni srdce a dalsi.

Prvni PET/CT skener byl vyvinut D. Townsendem za podpory grantu
z Narodniho ustavu pro vyzkum rakoviny v Bethesd¢ v Marylandu. Prvni prototyp
PET/CT skeneru se objevil vroce 1998 a vroce 2001 bylo PET/CT pfipraveno ke
komerénimu vyuziti. Béhem par let doslo k mohutnému rozvoji moderni technologie
vyuzitim rychlych scintila¢nich krystali jako mnapf. lutecium-ortosilikatovych

¢1 gadolinium-oxyortosilikatovych.

V Ceské republice byla prvni samostatna PET kamera instalovana v roce 2001
v Nemocnici na Homolce a v roce 2003 byl v téze nemocnici zahdjen provoz prvniho

hybridniho PET/CT piistroje (4).

1.3.4.2 Klinické aspekty vyuziti PET/CT

Pti klinickém provozu hybridniho skeneru se nabizeji dva zékladni zpisoby jeho

vyuziti:

1) Provedeni PET a plnohodnotného CT, tj. vcetn€ peroralniho
a intravenozniho podani kontrastni latky. Takové vySetfeni je vhodné
v piipadech, kdy bez ohledu na indikaci k FDG-PET je tak jako tak

zapotiebi provést CT vySetieni.

2) Kombinace PET a tzv. ,low dose* CT, tj. CT se snizenou intenzitou
zateni, ktera vede k podstatné niz§i radiacni zaté€zi pii o néco mensi
tkanové rezoluci CT zobrazeni. Toto vySetfeni je mozno povazovat
za anatomicky pifesnou PET, tj. novou zobrazovaci modalitu. Jeji
indikace je vhodna napft. v situacich, kdy plnohodnotné CT vySetfeni
jiz bylo provedeno, avSak nebylo schopno plné¢ zodpovédét polozené

otazky.
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Potencialni rizika plynouci z intravendzniho podani velkého objemu kontrastni
latky a pomérné malé pfidavna informace plynouci z jejiho podani pti PET/CT svadéji
k myslence nahradit plnohodnotné CT vysetfeni s FDG-PET/,,low dose* CT. Teprve
zkuSenosti na velkych souborech ukazi, ve kterych situacich, pokud vibec, to bude
mozné. Do té doby je tfeba k nové metod¢ piistupovat konzervativng.

Dulezit¢ je, ze moderni konstrukce hybridniho systému udrzuje déavku
ionizujictho zafeni pro pacienta na nizké trovni. Citlivéjsi PET systém umoziuje
aplikovat nizsi aktivity radio-farmaka ve srovnani s doposud béznymi PET kamerami.
,USetfena™ davka z radiofarmaka je pak ,,doplnéna“ davkou z ,low dose” CT, takze
pacient obdrzi z hybridniho PET/CT vySetfeni podobnou davku jako z bézného PET
vySetfeni. Ta se pohybuje kolem 10 mSv, coz odpovidd davce z ptirodniho pozadi
absorbované pfiblizné za 4 roky zivota. Pro srovnani davka ze starSich, dosud bézné

vyuzivanych CT pfistrojl je podstatné vyssi (21).

1.3.4.3 Hybridni zobrazovani PET/CT

1.3.4.3.1 Registrace PET a CT

V hybridnim PET/CT systému je nainstalovan PET skener spole¢né
s plnohodnotnym diagnostickym CT skenerem. Snimani je provadéno postupné obéma
modalitami beze zmény polohy pacienta, pii¢emz nejprve probéhne akvizice
tzv. topogramu , kdy rentgenka nerotuje, ale stoji v pfedem zvolené poloze a lizko
s pacientem plynule projizdi skrz CT gantry skeneru. Takto vznikly obraz ptedstavuje
obvykle pfedozadni rentgenovou projekcei a slouzi pro vymezeni oblasti zajmu, ktera je
nasledn¢ podrobné vysetfena pomoci CT a PET. Vlastni akvizice CT dat jiz probiha
pouze ve zvolené oblasti zajmu a poté je lizko s pacientem zasunuto hloubéji do gantry
PET skeneru, kde jsou ze stejné oblasti zajmu nasnimana emisni PET data. Akvizice
PET dat vSak neprobihd kontinualng, jak je to bézné u spirdlnich CT, ale v urcitych
pozicich oznacovanych jako ,,postele®, kdy jsou data sbirana z objemu pacienta o délce
axialniho zorného pole (obvykle 15 — 20 cm) po dobu ptiblizné 3 minut a poté se 1izko

s pacientem automaticky posune a je snimana dal$i pozice. Jednotlivé snimané pozice —
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»postele® se musi z&asti prekryvat kvili poklesu citlivosti PET skeneru na okrajich
axialniho zorného pole.

Hloubka spole¢ného gantry je vétsi nez u samotného CT, proto nelze gantry
hybridniho pfistroje sklanét a snimani je vzdy provadéno ve stejném sklonu.

Jednou z velkych vyhod hybridnich PET/CT skenert je velmi snadna fuze CT
a PET obrazi, ktera je z velké Casti zajisténa jiz samotnym hardwarovym uspotradanim,
kdy jsou oba soubory obrazii (PET i CT) ziskdny pfi jednom ulozeni pacienta
na stejném vysetfovacim stole. Obvykle postatuje pouhé zvétSeni PET obrazku, které
jsou snimany do mensi obrazové matice nez CT a jejich prekryti pfes CT snimky
metodou alpha — blending, kterd pfifazuje jednotlivym modalitdm riznou miru
prihlednosti. Na hodnotici konzoli je tedy mozné prohlizet PET a CT vySetfeni
oddélen¢ a soucasné prohlizet hybridni obrazy sriznym podilem anatomické
a metabolické informace ve vSech rovinach.

Nasnimand (surovd) CT data maji v hybridnim pfistroji dvoji pouziti. Jednak
slouzi k rekonstrukci vlastniho morfologicko — anatomického CT obrazu, a jednak
k vytvotreni mapy atenuacnich korekc¢nich koeficientli pro korekci absorpce anihilacnich

fotontu v téle (4).

1.3.4.3.2 Korekce absorpce na podkladé CT dat

Zdrojem moznych chyb pfi hodnoceni PET obrazii mohou byt artefakty
vznikajici na zaklad€ rozdilného pohlcovani anihila¢nich fotoni v z&vislosti na hloubce
loziska v téle pacienta a na hustot¢ jeho okoli. Vysledny obraz potom neodpovida realné
distribuci radiofarmaka, protoze lozisko ulozené hloubé&ji vykazuje nizsi aktivitu , nez
by vykazovalo stejné lozisko uloZené na periferii, a proto je tfeba tuto chybu odstranit
adekvatni korekci na zeslabeni. Hybridni PET/CT skenery vyuzivaji ke korekci
absorpce emisniho PET skenu surova data nasnimana vypocetnim tomografem. To je
vyhodné zejména pro komfort pacienta , protoze se vyznamné zkrati doba vySetfeni, ale
do PET obrazl urcité artefakty.

Je tieba si uvédomit, Ze absorpéni koeficienty zavisi nejenom na druhu tkang,

kterou zareni prochazi, ale také na energii prochéazejiciho zareni. Energetické spektrum
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produkované rentgenkou CT skeneru je navic spojité. Rentgenové spektrum pii napéti
130 kV na rentgence bude mit maximalni energii 130 keV a stfedni energii piiblizné
70 keV. Proto je tfeba prepocitat hodnoty absorpcnich koeficientd zméfenych pomoci
CT na hodnoty absorp¢nich koeficienti, které¢ bychom ziskali pfi energii 511 keV, ktera
odpovida zeslabovanému anihilacnimu zafeni vychazejicimu z téla pacienta. Tento
piepocet je pro dané rentgenové spektrum obvykle realizovan jednoduchym bilinedrnim
vztahem, kdy se Hounsfieldovy jednotky mensi nez 0 transformuji jinym linedrnim
vztahem nez jednotky vétsi nez 0. Pouzitd informace se navic mtize liSit v zavislosti
na energetickém spektru rentgenového zéfeni, tj. v zavislosti na zvoleném vysokém

napéti na rentgence (4).

1.3.5 FDG (2-deoxy-2-fluor-D-glukosa)

1.3.5.1 Historie vzniku FDG

Historie 2-deoxy-2-fluor-D-glukosy, zkracené oznacované jako
deoxyfluorglukosa, zacala jiz v padesatych letech minulého stoleti. Jen zcela omezeny
okruh lidi vi, ze prototyp této molekuly byl sestaven na Ptirodovédné fakulté¢ Univerzity
Karlovy v Praze a to roce 1968 prof .Josefem Pacikem a Miloslavem Cernym. Tenkrat
méla byt tato molekula pouzita jako nosi¢ 1é€ebnych latek do nitra naddorové buiiky.
Vroce 1969 pak je autory publikovan c¢lanek o syntéze 2-deoxy-2-[18F]fluor-D-
glukosy. Zcela soucasn¢ podobnou syntézu uvetejnila i skupina z Chester Beatty
Research Institute. Jejich syntéza byla provadéna ponckud jinak a dokoncena
o n¢kolik mésich pozdéji. V roce 1976 byli autofi pfi navstéve Dr. Drella z La Jolly
pozadani o prodej této latky, aniz by vysvétlili divod zdjmu o tuto molekulu.
V pozdéjsSim vyvoji se podafilo oznacit molekulu pozitrony emitujicim atomem

radioizotopu 18F s vhodnym polocasem rozpadu 110 minut, a to v roce 1978 (3).
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1.3.5.2 Farmakokinetika FDG

Jak jiz bylo zminéno, pro PET lze vyuZit Siroké Skaly radiofarmak. S ohledem
na jejich biologické vlastnosti 1ze zkoumat nejriznéjsi funkéni pochody v lidském téle.
Dopravu glukézy a analogicky i FDG do buiiky zajistuje skupina transportnich proteinti
a to jak proti koncentratnimu gradientu (SGLT), tak i podle né&j (Glut). Transportéry
maji riiznou afinitu ke gluk6ze a jsou na riznych bunkach rizné vyjadieny. Naptiklad
Glut-4 je hojné pfitomen na povrchu svalovych a tukovych bun¢k a jeho exprese je
zavisla na hlading inzulinu.

V buiice jsou glukéza i FDG ve vzajemné kompetici fosforylovany pomoci
enzymu hexokindzy na glukozo-6-fosfat a 2-FDG-6-fosfat nemiize byt dale
metabolizovan a v buiice se tedy hromadi. V malé mife vSak probihd reverzni reakce
zapomoci enzymu glukézo-6-fosfatazy a FDG tak muze byt zbuilky c¢éastecné
vyplavovana.

Néadorové bunky mivaji zmnoZeny inzulin non-dependentni glukézové
transportéry (napi. Glut-1 a Glut-3). Dale mivaji zvySenou rychlost fosforylace
a snizenou hladinu gluk6zo-6-fosfatazy. Vsechny tfi zminéné skutecnosti plsobi
souhlasné. Dusledkem je obvykle vyrazné zvySena akumulace FDG v nddorovych
bunikéch.

Z uvedeného vyplyva potieba spravné ptipravy na vysetieni. Pro zobrazeni
glykémie a minimalizovala se kompetice FDG s glukézou — substrata
pro hexokinazovou reakci. ZvySena hladina glykémie (napt. u diabetikll) vede
ke zhorSeni kontrastnich pomérti mezi nddorem a krevnim pozadim. Lacnéni ma
za dusledek také nizkou hladinu inzulinémie. Pro akumulaci FDG v nadorovych
bunkach to nehraje velkou roli, nebot’ glukdzové transportéry nadorovych bunék jsou
povétSinou inzulin non-dependentni. Naopak to s vyhodou zvySuje kontrast viici
okolnim zdravym tkanim, kde pifi nizké inzulinémii nejsou exprimovany inzulin
dependentni glukézové transportéry.

Pii zobrazeni myokardu je ovSem situace odlisSna. Jednd se o zobrazeni
svalovych bunék vybavenych inzulin dependentnimi transportéry. To znamena,

Ze zvysena inzulinémie usnadni vstup FDG do myocytl. Glykémie by ovSem méla byt
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Optimalni pfiprava se nazyva ,hyperinzulinemické-euglykemické sevieni®, kdy je
po dobu cca 1 hodiny pted aplikaci FDG pacientovi i.v. podavan inzulin a peclivou
monitoraci je euglykémie udrzovana 1i.v. piivodem glukézy. V denni rutiné
je schiidnéjsi peroralni podéani 50g gluk6zy 60 minut pied aplikaci FDG s pfipadnym i.v.
podanim nékolika korekénich jednotek inzulinu v okamziku aplikace FDG. Protoze
myokard cCasto metabolizuje volné mastné kyseliny na ukor glukdzy, je navic
doporuCovana nemastna dieta kratce pfed vySetfenim, popi. podani hypolipidemik
(Acipimox).

Pro kvantifikaci akumulace FDG je obvykle pouzivan dvoukompartmentovy
model. Vstupni funkeci tvoii koncentrace FDG v plasmé, prvni kompartment predstavuje
volna FDG ve tkédnich a druhy kompartment FDG vazana ve formé¢ 2-FDG-6-fosfatu.
Vysetfenim takového matematického modelu lze kvantitativné ur¢it konzumpci FDG ve
tkanich. FDG nema zcela identickou afinitu jako gluko6za k jejim rznym transportérim
a hexokinaze. Pro rizné tkané byl empiricky stanoven pomér afinit, pro néjz se vzil
termin ,,Jumped constant“. S jehoz vyuzitim lze pak kvantitativni parametry platné pro
FDG ptevést pro glukozu. Vysledkem je pak kvantitativni ureni konzumpce glukézy

v jednotkach pmol.s™.g™ (2).

1.4 Mikrobiologicka diagnostika infekce cévni protézy

Mikrobiologické vySetieni slouzi ke zjisténi klinicky relevantniho plvodce
infekce cévni protézy. Umozniuje zjistit vlastnosti infekéniho agens a zpfesnit citlivost
k antibiotikim. Cilend lécba antibiotiky s optimalni antimikrobidlni a klinickou
ucinnosti je velmi rozhodujici pro osud pacienta. Lécba infekce cévni protézy
antibiotiky musi byt dlouhodoba v fadech tydnli, mésicii az rokt. Vysledek takovéto
1é¢by je mnohdy nejisty, piedevSim v ptfipadech, kdy nelze infikovanou protézu
kompletné vyjmout a zajistit tak bezpecnou revaskularizaci mimo oblast zasazenou
infekénim procesem. Hlavnim cilem mikrobiologické diagnostiky je tedy zjistit

signifikantniho vyvolavatele infekce a tim zajistit pro pacienta co nejefektivnéjsi 1écbu.
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1.4.1 Zakladni principy mikrobiologické diagnostiky

V dnesni dobé dosud neexistuji optimalni mikrobiologické metody vyuzitelné
v diagnostice cévnich protéz odpovidajici ,,zlatému standardu®. Pro zdarné ziskavani
spolehlivého vysledku je vzdy tfeba vySetfovat nékolik typt vzorkl s riznou klinickou
validitou, kombinovat technologické postupy jak pro jejich pfipravu a zpracovani, tak
predevsim pro vlastni detekci ptivodct infekce.

U casnych infekci nebyva prikaz infekéniho agens pfiliS obtizny a vytéznost
vySetfovacich postupti je vétSinou uspokojiva. Mezi nejcastcjsi ptivodce téchto casnych
infekci miizeme zatradit Staphylococus aureus a gram negativni ty¢ky. Naproti tomu
u infekci pozdniho typu, u kterych dochazi k postupnému vzniku strukturovaného
biofirmu jsou dosud vysledky problematické a mnohdy nejisté. Rozhodujicim kritériem
mikrobiologického vySetfeni je u téchto pozdnich infekci je ziskdni vhodného vzorku
materialu, které odpovida loziskiim aktivni infekce a obsahuji skute¢ného vyvolavatele.
U téchto infekci tvoii fada bakteridlnich kmenti biofilm na protéze a kultivacni zachyt je
u té€chto infekci ve 40 % negativni. Z tohoto ditvodu se vySetfovany material ozatuje
ultrazvukem, ktery zpiisobi rozruseni biofilmu na protéze a dochdzi tak ke zvySeni

efektivity kultivacniho vySetfeni (27).

1.4.2 Hemokultivace

Odbér hemokultur se provadi u kazdého pacienta se suspektni infekci cévni
protézy, zejména tehdy, jsou li pfitomny klinické znamky infekce krevniho feciste.
Bakteriémie byva Castéji ptitomna u ¢asnych infekci a jsou obvykle neptehlédnutelné.
U pozdniho typu infekce byva pritomen charakteristicky biofilm, ktery se ¢asto tvoii

extralumindrné a pravdépodobnost pritkazu ptivodce infekce je proto velmi mala.
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1.4.3 Vysetieni tkané z okoli protézy

Vysetiovana tkan je obvykle odebirana peroperacné pii odstranovani poskozené
protézy. U odebraného vzorku je poté provedena homogenizace a naslednym

mikroskopickym a kultivacnim vySetfenim.

1.4.4 VySetreni tekutiny z okoli protézy

Vzorek tekutiny v okoli protézy je odebiran punkci a to pfedevsim u perifernich
cévnich rekonstrukci. U aortdlnich ndhrad je vyuzivano vétSinou specidlni techniky
punkce pod CT kontrolou. Pfi odbéru i transportu vzorku do mikrobiologické laboratoie
musi byt vzdy zachovany anaerobni podminky.

U pozdnich infekei je priikaz infekéniho agens z okolni tekutiny protézy jako
u vSech jiz zmiflovanych metod velmi obtizny. Vypotek, v okoli nevhojené protézy,
nemiva hnisavy charakter jako u ¢asnych infekci a skute¢ného pivodce infekce, ktery je
v bakteridlnim biofilmu na povrchu protézy, nemusi obsahovat. VySetfeni tekutiny se
provadi mikroskopicky s barvenym preparatem dle Grama. Dale je provadéna aerobni
a anaerobni kultivace a pomnozeni v tekutych médiich. V dnesni dobé¢ stile ptibyva

1 kultivaci cilenych na kvasinky, slouzici k odhaleni kandidovych infekci (22).

1.4.5 Vhojovani umélé cévni nahrady a diagnostika ¢asnych infekei

Po implantaci cévni protézy dochdzi k fyziologickému vhojovani implantatu,
nebo se muize objevit Casna pooperacni infekce, kterda mize mit az fatalni nasledky
pro pacientovo zdravi. V tomto obdobi je velmi diilezitd presnd a v€asna diagnostika.
Pomoci zobrazovacich metod je vSak odliseni fyziologického vhojovani a ¢asné infekce
cévni protézy velmi obtizné. Napiiklad CT diagnostika neni zcela spolehliva
do 3 mésicl od provedené operace. Tato metoda dokéze detekovat pritomnost vzduchu

a tekutiny v okoli cévni nadhrady, coz evokuje pfitomnost infekce, avSak tato pfitomnost
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neni povaZovana za patologicky stav do 4 — 7 tydnl od implantace (23,24).
K manifestaci infekce aortdlni néhrady dochézi v priméru za 3 roky, pficemz

70 % infekci se manifestuje do jednoho roku od operace (24).
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2. Material a metody

2.1 Sledovany soubor

Vsechna Iékatfska data byla ziskdana na pracovisti II. chirurgické kliniky
kardiovaskularni chirurgie VFN a 1. LF UK v Praze. Sledovany soubor obsahuje
49 pacientti, kterym bylo implantovano celkem 52 cévnich protéz v rdmci predkladané
studie, zabyvajici se diagnostikou infekce cévni protézy pomoci FDG — PET/CT.
U vSech nemocnych sledovaného souboru bylo provedeno vySetfeni v priméru
7 mésict od implantace cévni protézy.

Vysetteni u vSech pacientl sledovaného souboru byla provadéna po predchozim
podepséni informovaného souhlasu pacientem. Cely projekt byl schvélen Etickou
komisi VSeobecné fakultni nemocnice v Praze. S daty vSech pacientil sledované skupiny

bylo manipulovano anonymn¢.

2.2 Pouzité pristroje

Pacienti sledovaného souboru byli vySetfeni na pracovisti PET centra
Nemocnice na Homolce pomoci hybridniho PET/CT skeneru Biograph duo LSO
(ptiloha 1.). Vyhodnocovaci konzole tohoto pfistroje umoznuji kromé obvyklého
zobrazeni fezti z PET ¢i CT i plynulé michdni obou modalit v jediném obraze. Jsou
mozné dva zékladni zpiisoby vyuziti. Provedeni PET a plnohodnotného CT. Tato
metoda se vyuziva s velkou hojnosti spiSe v onkologii. Pro nemocné sledované skupiny
této studie, tedy spodezienim na infekci cévni protézy, byla vyuzita metoda
kombinujici PET a tzv. low dose CT, tedy CT se snizenou intenzitou zafeni. Hlavni
vyhodou této metody je podstatné nizs§i radiacni zatéz pro pacienta a ve srovnani
sbéznymi PET kamerami a také moznost aplikace nizsi aktivity radiofarmaka.
Absorbovana davka zateni béhem jednoho vysetieni odpovidd 10 mSv, coz odpovida

davce absorbované piiblizné za 4 roky piisobenim vlivi ptirodniho pozadi.
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2.3 Farmakokinetika pouzitého radiofarmaka

Zakladni podstatou vyuziti FDG ve smyslu radiofarmaka je moznost hodnoceni
akumulace glukézy v mistech zvySené utilizace. FDG je z krve transportovana do tkani
stejnymi principy jako glukdza a je taky automaticky fosforylovana na 18-FDG-6-fosfat.
V buinice nepodléhd nasledné defosforylaci a je na rozdil od glukézy v tkanich

progresivné vychytavana.

2.4 Postup vySetieni ve sledované skupiné

Kazdy pacient musel pted podstoupenim zékroku podepsat informovany souhlas,
poté mu byla intravenosné aplikovdna davka 2-fluoro-2deoxy-D-glukézy a po 60 — 90
minutdch bylo provedeno snimdni PET skenerem a interaktivni rekonstrukce dat
s transmisni korekci absorbce pomoci CT. Dle typu cévni rekonstrukce bylo provadéno
snimani s co moznd nejmensi radiacni zatézi. Pred vySetfenim byla pacientovi
aplikovana premedikace.

Pokud byla u pacienta sledované skupiny diagnostikovana infekce cévni protézy,
byla s ohledem na klinicky stav pacienta indikovana explantace infikovaného graftu
s jeho nahradou autologni zilou, tepennym ¢i Zilnim allograftem, nebo specidlnim
typem cévni protézy ¢i provedena extraanatomickd rekonstrukce. Ke konec¢nému

potvrzeni infekce, byly peroperacné odebrany vzorky k mikrobiologické identifikaci.

2.5 Zpisob vyhodnoceni dat

2.5.1 Subjektivni vyhodnoceni dat
Ziskanad data PET a CT sledovaného souboru pacienti byla vyhodnocena
nezavislym lékafem radiologické specializace s tréninkem FDG-PET/CT, ktery nebyl

obezndmen s klinickym stavem oSetfovan¢ho ani s vysledky provedenych ptedchozich

vysetieni.
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2.5.2 Hodnoceni vysledki vySetieni

Pritomnost infekce byla vyhodnocena dle Yeagerovy definice infekce cévni
protézy (25), ktera evokuje piitomnost infekce jestlize je potvrzena : pozitivni kultivace
z materialu protézy, hnisava kolekce v okoli protézy, nalez ranou prominujici cévni
protézy, ptitomnost protézo-enterické¢ pistéle, cévni protéza obklopend tekutinou
a bunéénym denritem s prikkazem leukocytl pii barveni dle Grama. Dalsi nezbytnou
soucasti tohoto nalezu je vysledek mikrobiologického vysetfeni. U operovanych
pacientli je zlatym standardem peroperacni nalez infekce cévni protézy. U nemocnych

pacientil s negativnim vysledkem vySetfeni je zlatym standardem dlouhodoby follow up.
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3. Vysledky

3.1 Charakteristika sledované skupiny

3.1.1 Vékové rozlozeni

Primérny vE€k pacienti sledované skupiny pii FDG — PET/CT vySetfeni €inil
65,1 (46 — 81) let. Distribuce v€ku se statisticky vyznamné neli$i od normalniho

rozlozeni.

Graf 1. Veékové rozlozeni ve sledovaném souboru
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3.1.2 PridruZena onemocnéni

Nejcastéji se vyskytujicim piidruzenym onemocnénim ve sledovaném souboru
pacienti byla hyperlipidémie a to u 32,3 %. 20,8 % pacienti bylo léceno
pro ischemickou chorobu srde¢ni a 6,3 % pacientli v minulosti prodélalo mozkovou

prihodou. Distribuci jednotlivych pfidruzenych onemocnéni zachycuje graf 3.
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Graf 3. Distribuce pfidruZzenych onemocnéni ve sledovaném souboru
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3.1.3 Typy provedené cévni rekonstrukce

Tab. 1. uvadi typy provedené cévni rekonstrukce u jednotlivych pacientil
sledovaného souboru. NejcasteéjSim typem provedené cévni rekonstrukce v aorto-ilické
oblasti byl aortobifemoralni bypass, provedeny u 21 pacientl, coz odpovida 42,9 %
z celkového poctu 49 nemocnych sledovaného souboru. Naopak nejméné zastoupenym
typem cévni rekonstrukce byl aorto-ilicky bypass, ktery byl proveden pouze u jednoho
pacienta. Dal$imi typy provedenych cévnich rekonstrukci byly aorto-femoralni
jednostranny bypass, iliko-femoralni bypass a dalsi slozené aorto-femoro-poplitedlni

rekonstrukce.
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Tab.1. Typ provedené cévni rekonstrukce ve sledovaném souboru pacienti

T Pocet Procentualni
Typ provedené cévni rekonstrukce ‘v A
vySetirenych vyjadreni
Slozené rekonstrukce aorto-femoro-poplitedlni | 4 8,2 %
Aortobifemorélni bypass 21 42,9 %
Aortofemoralni bypass jednostranny 9 18,4 %
Aorto-ilicky bypass 1 2,0 %
Iliko-femoralni bypass 14 28,6 %

3.1.4 Provedené reoperace

Ve sledované skupin¢€ pacienti byl sledovan pocet provedenych reoperaci
implantované cévni protézy pred PET/ CT vySetfenim. U 38,8 % pacientli nebyla
provedena Zadna reoperace na cévni protéze. 26,5 % nemocnych bylo neoperovano

jednou, 16,3 % dvakrat, 10,2 % ttikrat, 4 a vice reoperaci prodélalo 8,2 % pacientd.

Graf 4. Pocet reoperaci na cévni protéze ve sledovaném souboru pacientti
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3.1.4.1 Pricina reoperace

Nasledujici tab.2. zobrazuje indikace k pozdéji provedené reoperaci po FDG -
PET/CT vysetieni. Nejcastéjsi pri¢inou reoperace ve sledovaném souboru pacientd bylo

cévni aneurysma.

Tab. 2. Pfi¢ina reoperace ve sledovaném souboru

Pricina reoperace pocet procenta
absces 6 12,2 %
uzaver 4 8,2 %
aneurysma 9 18,4 %
povrchova infekce 3 6,1 %
pistél 7 14,3 %
teploty nejasné etiologie |3 6,1 %
sepse 1 2,0 %
febrilie 1 2,0%
krvéaceni 1 2,0%
infekce 1 2,0%
kolekce kolem protézy 1 2,0 %
pseudoaneurysma 3 6,1 %
neuvedeno 9 18,4 %
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3.1.5 Pric¢ina primoimplantace cévni protézy

U sledovaného souboru pacienti bylo nejcastéjsi ptfi¢inou primooperace
klaudikace a to u 44 znich. U 9 pacientii byla provedena primooperace z divodu

kritické ischémie. Porcentudlni zastoupeni vyjadiuje graf 5.

Graf 5. Pfi¢ina primoimplantace cévni protézy u sledovaného souboru
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3.2 Statistické hodnoceni citlivosti metody FDG — PET/CT

3.2.1 Infekce cévni protézy ve sledovaném souboru

Z celkového poctu 49 sledovanych pacientll byla shledana infekce cévni prtoézy
dle kritérii Yeagera (25) u 35 pacientt. Podle téchto kritérii nebyla infekce zjisténa u 14
pacientll. Celkem u 3 pacientl byl tento nalez potvrzen peroperacné a u zbylych 11
pacientti byl klinicky nalez hodnocen jako negativni.

Ve sledovaném souboru byla tedy zjiSténa prevalence infekce cévni protézy
71,4 %. Infekce cévni protézy pozitivnich ndlezi sledovaného souboru (35) byla
potvrzena mikrobiologickym vySetfenim s nalezem infekéniho agens u 20 ptipadi
a negativni kultivace byla zjiSténa u 15 znich. Vzhledem ke zlatému standardu byla
zjiSténa celkova senzitivita standardni mikrobiologické kultivace u sledované skupiny

57,1 %.

3.2.3 Zhodnoceni nalezu v CT obraze

V CT obraze byl jednim z hodnocenych parametri nalez pseudoaneurysmatu
cévni anastomozy. Pseudoaneurysma bylo ve sledované skupiné nalezeno u 12 (24,5 %)
pacientl, u 37 piipadi nalezeno nebylo. Statistické zhodnoceni tohoto ndlezu bylo:
senzitivita 31,4 %, specificita 92,9 %, PPV 91,7 % a NPV 35,1 %.

V CT nélezu byla dale také hodnocena iritace okraje 1éze v okoli cévni protézy.
Tato iritace byla nalezena u 34 pacientl, coz odpovida 69,4 % ze sledované¢ho souboru.
Zjisténd senzitivita byla tedy 88,6 %, specificita 78,6 %, PPV 91,2 %, NPV 73,3 %.
Pfitomnost ohrani¢ené iritace svéd¢i pro infekci, naopak jeji neptritomnost
pravdépodobnost infekce snizuje. U 11 pacientli sledované skupiny bylo zjisténo
pseudoaneurysma a zaroven iritace okraje léze v okoli cevni protézy. Pii tomto
hodnoceni byla dosaZena specificita a PPV 100 %, ptrestoze ostatni hodnocené

parametry dosahly pomérné nizkych hodnot: senzitivita 31,4 % a NPV 36,8 %.
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3.2.4 Vyhodnoceni FDG-PET obrazu

3.2.4.1 Vyhodnoceni obrazu vzhledem k pritomnosti fokalniho uptake

Pti statistickém hodnoceni fokalniho uptake ve FDG-PET obraze, jako
diagnostického parametru pii detekci pfitomnosti infekce cévni protézy, byl zjiStén
intenzivni FDG uptake u 28 pacientt sledované skupiny. U 11 pacientd této skupiny
vyhodnoceni FDG obrazu ukazalo mirny uptake a u 10 pacientli nebyl nalezen zadny.
Pti statistickém zpracovani byl nejprve stanoven mirny uptake jako negativni vysledek
FDG-PET vysetteni. Sledované statistické parametry pii tomto kritériu hodnoceni byly:
senzitivita 77,1 %, specificita 92,9 %, pozitivni prediktivni hodnota 96,4 % a negativni
prediktivni hodnota 61,9 %. Ve druhém piipad¢ statistického zpracovani byl FDG
uptake stanoven jako pozitivni vysledek PET vySetfeni, coz piineslo lepsi vysledky
sledovanych statistickych parametrii. Senzitivita byla vtomto piipadé¢ 97,1 %,
specificita 64,3 %, pozitivni prediktivni hodnota 87,2 % a negativni prediktivni hodnota
90,0 %. Z téchto vysledkli je patrné, Ze pritomnost intenzivniho fokalniho uptake
s velkou pravdépodobnosti oznacuje existenci infekce, zatimco jeho nepifitomnost vSak
infekci zcela nevylucuje. Naproti tomu je patrné, zZe nepiitomnost jakéhokoliv fokalniho
uptake s vysokou pravdépodobnosti vylucuje infekei.

Jak jiz bylo fe¢eno vyse, mirny uptake pii vyhodnoceni FDG obrazu byl nalezen
u 11 pacientd ze sledovaného souboru, coz odpovidd 22,4 % zcelkového poctu
sledovanych pacienti. U 7 znich byla infekce potvrzena peroperacné (63,6 %)
a u 4 pacientil byl nalez posouzen jako negativni (36,4 %). Mirny FDG uptake mtize
tedy byt sam o sob¢ hodnocen jako nediagnosticky vysledek. V ptipad¢, ze bychom tuto
skupinu pacientil vyradili, ziskali bychom pro sledovanou metodu témér dokonalych
vysledkl. Senzitivita by byla v tomto pifipadé 96,4 %, specificita 90,0 %, PPV 96,4 %
a NPV 90,0 %. Jednotlivé srovnani statistickych parametri podle nami stanovenych

kritérii testovani znazornuje tab. 3.
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Tab. 3. Porovnani statistickych ukazateld hodnoceni FDG-PET/CT obrazu

statisticky parametr

mirny uptake jako
negativni vysledek

mirny uptake jako
pozitivni vysledek

bez ohledu na
mirny uptake

SE 771 % 97,1 % 96,4 %
SP 92,9 % 64,3 % 90,0 %
PPV 94,4 % 87,2 % 96,4 %
NPV 61,9 % 90,0 % 90,0 %

3.2.4.2 Vyhodnoceni obrazu vzhledem

a charakteru ohraniceni léze

k pritomnosti fokalniho uptake

Urceni pravdépodobnosti vyskytu infekce cévni protézy vzhledem k charakteru

ohraniceni 1éze a mife fokalniho uptake popisuje graf 6. U pacientll, u kterych nebyl

pfitomen fokalni uptake a zaroven bylo zjiSténo hladké ohraniceni léze byla

pravdépodobnost pfitomnosti infekce pouze 7,7 %. Naopak u pacientll s pfitomnosti

intenzivniho uptake a s iritaci ohrani¢eni protézy byla pravdépodobnost pfitomnosti

infekce 96,2 %.

skutec¢nost.

Ostatni parametry nepfinesly v tomto testu zadnou vyznamnou

Graf 6. Pravdépodobnost vyskytu infekce cévni protézy vzhledem k fokalnimu uptake a

charakteru ohraniCeni
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Graf 7. Hodnoty poméru aktivity mezi maximem akumulace a primérnou akumulaci

v oblasti aorty vzhledem k subjektivnimu hodnoceni fokalniho uptake
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Pii subjektivnim hodnoceni pfitomnosti intenzivniho fokalniho uptake byly
zjistény hodnoty poméru aktivity signifikantné vyssi nez pii subjektivnim hodnoceni

uptake jako mirny a nepfitomny. Tuto skute¢nost zobrazuje graf 7.
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4. Diskuse

NS4

Infekce cévni protézy je jednou znejzdvaznéjSich komplikaci cévni
rekonstrukéni chirurgie. Jeji diagnostika je v soucasné dobé stile velmi obtizna,
zejména u pacientt snizko virulenti infekci. Mnohé svétové studie poukézaly
na moznost vyuziti hybridni metody FDG-PET/CT k diagnostice nejen v onkologii, kde
je dnes jiz uspéSné vyuZzivana, ale i k diagnostice infekce cévni protézy. Hlavni
pfednosti této metody je kromé moznosti zobrazeni velmi kvalitniho morfologického
obrazu, predevSim moznost ziskdni informace o aktivit¢ zanétlivého procesu.
V neposledni fadé tato metoda umoziiuje soucasné zobrazeni stavu tepenného systému,
které je nedilnou soucdsti pti planovani chirurgického vykonu.

V této studii byla z celkového poctu 49 sledovanych pacienti zjiSténa infekce
cévni protézy u 71,4 % pacientli. Mikrobiologické vysetieni oznacilo pritomnost
infekce pouze u 20 nemocnych z celkového poctu 35 pacientl. Vzhledem ke zlatému
standardu byla stanovena celkova senzitivita standardni mikrobiologické kultivace
57,1 %. Tato diskrepance je dana Castou pfitomnosti tzv. mélo virulentni infekce, kdy
zejména Staphylokoky vytvarejici na protéze biofilm a tim nejsou bézné uzivanymi
kultivacnimi metodami zjistitelné.

Jednim z hodnocenych parametrl, ktery byl posuzovan v CT obraze byl nalez
pseudoaneurysmatu cévni anastomdzy. Bylo zjiSténo, Ze pfitomnost tohoto parametru
by mohla naznacovat pozitivitu infekce, avSak jeho nepfitomnost vzhledem k infekci
implantatu nema vypoveédni hodnotu. LepSich vysledkli bylo dosazeno pfi pfitomnosti
cévniho pseudoaneurysmatu v kombinaci s iritaci okraje 1éze v okoli cévni protézy.
Vzhledem k dosazené¢ 100% specificit¢ a PPV by tento parametr mohl slouzit jako
spolehlivy diagnosticky ptiznak v CT obraze napiiklad pii rozhodovéani o reoperaci
cévni protézy, avSak velmi nizké hodnoty ostatnich hodnocenych statistickych
parametrQ tuto skute¢nost zavrhuyji.

Dal§im hodnocenym parametrem ve FDG-PET obraze byla mira pfitomnosti
fokalniho uptake, ktery byl hodnocen jako intenzivni, mirny ¢i zcela nepiitomny.
Po statistickém vyhodnoceni tohoto sledovaného parametru bylo zjisténo, ze pfitomnost
intenzivniho fokalniho uptake s velkou pravdépodobnosti oznacuje existenci infekce,

zatimco jeho nepfitomnost vSak infekci zcela nevylucuje. Mirny FDG uptake byl sdm
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o sob¢ vyhodnocen jako nediagnosticky parametr. V ptipadé, ze bychom skupinu
pacientd, u kterych byla akumulace FDG hodnocena jako mirnad vyftadili, ziskali
bychom pro sledovany parametr téméi dokonalych vysledkid. (Senzitivita 96,4 %,
specificita 90,0 %, PPV 96,4 % a NPV 90,0 %).

Urceni pravdépodobnosti vyskytu infekce cévni protézy vzhledem k charakteru
ohrani¢eni léze a mife fokéalniho uptake ndm pfineslo nejvyznamnéjsi vysledky.
U pacientti, u kterych nebyl pritomen fokalni uptake a zaroven bylo zjisténo hladké
ohraniceni léze byla pravdépodobnost pfitomnosti infekce pouze 7,7 %. Tento test tedy
dava spolehlivy vysledek s chybou méné nez 8 % u vice nez 79 % piipadi. U pacientli
s pfitomnosti intenzivniho uptake a s iritaci ohraniceni protézy byla pravdépodobnost
pritomnosti infekce vice nez 96 %, coz dokazuje, Ze intenzivni uptake FDG v PET
obraze soucasné s pfitomnosti iritace v okoli 1éze jsou zdsadnimi diagnostickymi
ptiznaky.

Pfi subjektivnim hodnoceni piitomnosti intenzivniho fokalniho uptake byly
zjistény hodnoty poméru aktivity signifikantn¢ vyssi nez pti subjektivnim hodnoceni
uptake jako mirny a nepfitomny. Tato skutecnost potvrzuje piesnost subjektivniho
lidského rozhodovani pti vyhodnocovani FDG-PET/CT obrazu.

Vzhledem k umisténi vySetfovanych cévnich nahrad v aorto-ilické oblasti
(retroperitoneu), kde obecné plati nizsi citlivost klinického vySetfeni a priznaki, tak
1niz8i citlivost dalSich uzivanych vySetfovacich metod ve srovnani s protézami
umisténymi infrainguinalnég, jsou dosaZzené hodnoty senzitivity/specificity této hybridni
diagnostické modality PET/CT povzbudivym vysledkem. Dosazené vysledky vyZzaduji

potvrzeni na vétSim souboru vysetienych pacientt.
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5. Zavéry

Jako nejvyznamnégj$i a zdsadni diagnosticky piiznak pro hodnoceni infekce
cévni protézy, ktery potvrzuje infekci, je na zdkladé této studie pritomnost fokalniho
uptake se soucasnou iritaci v okoli protézy ve FDG-PET/CT obraze vysetfovaného.
Kombinace obou diagnostickych kritérii dokdze ptitomnost infekce predpoveédét ve vice
nez 96 %. Cely test prokazal spolehlivy vysledek s chybou méné nez 8 % u vice nez
79 % ptipadi. U ostatnich hodnocenych parametrti nebyl nalezen zadny diagnosticky
vyznamny piinos.

Pfi porovnani vysledki subjektivniho hodnoceni obrazu FDG-PET/CT se
zjisténymi hodnotami poméra aktivity uptake mezi maximem akumulace a primérnou
akumulaci v oblasti aorty nebyly prokazany zadné signifikantni rozdily. Tato skute¢nost
potvrzuje presnost subjektivniho lidského rozhodovani pti vyhodnocovani FDG-
PET/CT obrazu.

Zavedenim metody FDG-PET/CT jako zékladni vySetfovaci algorytmus
pii podezieni na infekci cévni protézy by mélo pomoci pii rozhodovani o reoperaci,
napomoci odliSit benigni reparativni zmény od infekce cévni protézy a umoznit tak
anakonec ne vzdy diagnosticky spolehlivé. Metoda by méla mimo jiné pfispét
1 k objasnéni mnohych abnormalit fyziologického vhojovani cévnich implantatt.

Pevné vérim, ze vysledky této prace spolecné s dal$imi studiemi napomohou
k rozsifeni pisobnosti metody FDG-PET/CT pro tuto oblast diagnostiky v Ceské
republice, coz povede predev§im k zptesnéni a zkraceni diagnostického procesu a tim

1 k prodlouZeni a zkvalitnéni Zivota pacienta.

50



10.

11.

12.

13.
14.

15.

6. Literatura

. Firt, Z., Hejnal, J., Vanék, 1., Cévni chirurgie, Karolinum, 2006

Bélohlavek, O., Jaraskova, M., Simonova, K., Kantorova, 1., Atlas pozitronové
emisni tomografie, Lacomed, 2003

Bakala, J., Molekula stoleti jménem FDG — ceské prvensvi. Science world
[online]. [cit. 2010-08-27]. Dostupny z WWW: http://scienceworld.cz
Votrubova, J. et al., Klinické PET a PET/CT, Galen, 2009

Gross, R.E., Hurwitt, E.S., Bill, A.H. Jr., Peirce, E.C., Preliminary observations
on the use of human human arterial grafts in the treatment of certain
cardiovascular defects, N Engl J Med. 1948, 239, 578-579.

Dubost, C., Allary, M., Oeconomos, N., Resection of an aneurysma of the
abdominal aorta: reestablishment of the continuity by a preserved human arterial
graft, with result after five months, AMA Arch Surg. 1952, 64, 405-408
Lorentzen, J., Nielsen, O., Arendrup, H., et al. Vascular graft infection: an
analysis of sixty-two graft infections in 2411 consecutively implanted synthetic
vascular grafts. Surgery 98(1985), 81-85

Blunt, T., Synthetic vascular graft infections. I: Graft infections. Surgery
93(1983), 733-746

Liekweg, W.G. Jr., Greenfield, L.J., Vascular prosthetic infections: collected
experience and results of treatment. Surgery. 1977, 81, 335-342

Schellack, J., Stewart, M.T., Smith, R.B., Perdue, G.D., Salam, A., Infected
aortobifemoral prosthesis. Am Surg. 1988, 54, 137-141

Adamson, S., Prosthetic graft infection after aortofemoral grafting for peripheral
limb ischaemia. J R Coll Surg Edinb. 1988, 33, 342.

Bandyk, D.F., Berni, G.A., Thiele, G.B. et al., Aortofemoral graft infection due
to Staphyllococus epidermis. Arch Surg. 1984, 119, 102

Bandyk, D.F., Infection of prosthetic vascular grafts. CV Mosby, 1995, 566
Wilson, S.E., New alternatives in management of the infected vascular
prosthesis. Surg Infect, 2001, 2, 171-175

Ullman, V., Jaderna fyzika a fyzika ionizujiciho zafeni, [online]. [cit. 2010-08-

27]. Dostupny z WWW: http://astronuklfyzika.cz/Fyzika-NuklMed.htm

51



16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

Mark, A., Moss, A., Lusby, R. et al., CT evaluation of complications of
abdominal aortic surgery, Radiology 145, 1982, 409-4

Low, R., Wall, S., Jeffrey R. et al., Aortoenteric fistula and perigraft infection
evaluation with CT, Radiology 175, 1990, 157-162

Katz, B., Black, R., Colley, D., CT-guided fine needle aspiration of a periaortic
collection. J Vasc Surg, 1987,5, 762-4

Spacek, M., Diagnostika infekce cévni protézy pomoci hybridni metody FDG-
PET/CT, Praha, 2009, 98 s. Disertacni prace, UK v Praze

Dorweiler, B., Neufang, A., Schmiedt, W., Oelert, H., Autogenous
reconstruction of infected arterial prosthetic grafts utilizing the superficial
femoral vein, Thorac Cardiovasc Surg, 2001, 49, 107-111

Bélohlavek, O., Fencl, P., Hybridni zobrazovani vypocetni a pozitronovou
emisni tomografii. Interni medicina pro praxi [online]. [cit. 2010-08-27].
Dostupny z WWW: <http://www.solen.cz/pdfs/int/2004/02/03.pdf>.

Cunat, J.S., Haaga, J.R., Rhodes, R., Bekeny, J., El Yousef, S., Periaortic fluid
aspiration for recognition of infected graft, AJR Am J Roentgenol, 1982, 139,
251-3

Qvarfordt, P., Reilly, L., Mark, A. et al., Computed tomography assesment of
graft incorporation after aortic reconstruction, Am J Surg, 1985, 150, 227-231
O’Hara, P., Borkowski, G., Hertzer, A. et al., Natural history of periprosthetic
air on computerized axial tomographic examination of abdomen following aortic
aneurysm repair, J Vasc Surg, 1984, 1, 429-433

Yeager, R.A., Porter, J.M., Arterial and prosthetic graft infection, Ann Vasc
Surg, 1992, 6, 485-91

gpaéek, M., Votrubova, J., B&lohlavek, O., Sebesta, P., Stadler, P., Diagnostics
of non-acute vascular prosthesis infection using 18F-FDG PET/CT — our
expirience with 96 prostheses, Eur J Nucl Med Mol Imaging. 2008 Dec 24
Spagek, M., Strategiec mikrobiologické diagnostiky, Rozhledy v chirurgii,
2010/89/1

52



7. Prilohy

Ptiloha 1. Hybridni PET/CT kamera BIOGRAPH DUO LSO

© Nemocnice Na Homolce
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Ptiloha 2. Rentgenova pocitacova tomografie CT
a) Zakladni principialni schéma CT
b) Princip spiralni CT
¢) Piistroj 64-slice CT
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Ptiloha 3. Ukéazka obrazu zobrazeni pomoci CT, PET a PET/CT

FIGURE 1. CT, PET, and PET/CT of lung cancar with adranal matastaseas.
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