Zastosowania pozytronowej
tomografii emisyjnej z uzyciem

fluorodeoksyylukozy w onkologii

Oncological applications of positron emission
tomography with the use of fluorodeoxyglucose

STRESZCZENIE

Celem pracy jest przedstawienie waznych klinicznie zastosowan onkologicznych badania
pozytronowa tomografia emisyjna (PET) z uzyciem radioznacznika 18F-fluorodeoksyglukozy.
Badanie to zyskuje obecnie coraz szersze zastosowanie w diagnostyce choréb nowotworo-
wych i jako badanie czynnosciowe oferuje istotne dopetnienie innych metod obrazowania
skoncentrowanych gtownie na morfologii zmian.
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ABSTRACT

The aim of the article is presentation of clinically significant oncologic applications of
positron emission tomography (PET) performed with radiotracer 18F-fluorodeoxyglucose.
This imaging study gains currently wide application in diagnosis of neoplastic disease and,
as a functional study, is important adjunct to other imaging modalities primarily focused
on morphological changes.

Forum Medycyny Rodzinnej 2014, vol 8, no 1, 21-26

key words: PET, FDG, fluorodeoxyglucose, nuclear medicine, oncology

ozytronowa tomografia emisyjna
(PET, positron emission tomography)
znajduje coraz szersze zastosowanie
W rozpoznawaniu i monitorowaniu leczenia
réznych nowotwordw. Wiaczenie rentgenow-
skiej tomografii komputerowej do czynno-

Sciowego obrazowania technikg PET zwigksza

doktadnos$é metody, zwlaszcza poprzez lepsze
odwzorowanie anatomiczne umozliwiajace
precyzyjna lokalizacj¢ i ocen¢ morfologii
zmian. Badanie PET polega na rejestracji
przez specjalne kamery emisji fotonéw wyso-
koenergetycznego promieniowania elektro-

magnetycznego o energii 511 keV powstaja-
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cego wwyniku anihilacji pary elektron—pozy-
ton. Zrédlem elektronéw w reakcji tej sa
tkanki pacjenta, pozytony pochodza z okre-
§lonego zwiazku chemicznego potaczonego
zizotopem promieniotwérczym (zwanym tez
radioznacznikiem lub radiofarmaceutykiem)
bedacym emiterem pozytonéw. Radioznacz-
nik podawany jest pacjentowi przed bada-
niem, nast¢pnie ulega biodystrybucji zaleznej
od swoich wtaSciwosci chemicznych oraz sta-
nu czynno$ciowego diagnozowanych tkanek
i narzadéw. Promieniowanie elektromagne-
tyczne powstate w procesie anihilacji elektro-
nu i pozytonu ma specyficzne wtasciwosci fi-
zyczne — dochodzi do emisji dwdch fotondw
o energii 511 keV, o tym samym kierunku
i przeciwnych zwrotach. Informacja o zdarze-
niu anihilacji zostanie zarejestrowana przez
detektor kamery PET tylko wtedy, gdy na-
przeciwlegte czujniki detektora niemal row-
nocze$nie wykryja oba powstate fotony pro-
mieniowania gamma [1]. Po osiagnigciu przez
kamer¢ PET dostatecznej ilosci zliczef moz-
liwa staje si¢ rekonstrukcja przestrzenne;j
mapy dystrybucji radioznacznika obrazujacej
stan czynno$ciowy tkanek i narzadéw. Najcze-
Sciej stosowanym radioznacznikiem w bada-
niach technika PET obecnie jest 18F-fluoro-
deoksyglukoza (FDG), ktéra uzywana jest
gtéwnie w onkologii oraz w mniejszym stopniu
w innych dziedzinach medycyny, takich jak na
przyktad neurologia i kardiologia; przy jej
wykorzystaniu wykonuje si¢ okoto 95%
wszystkich badafi PET. Radioznacznik ten
zawiera czasteczke glukozy z zastapiona ra-
dioizotopem fluoru (18F) grupa hydroksylo-
wa przy drugim atomie wegla. Biatka trans-
portujace glukoze umozliwiaja wniknigcie
FDG do komorki, a przemiana glikolityczna
FDG w komoérce dochodzi tylko do drugiego
etapu (FDG-6-fosforanu), co utatwia kumu-
lacje radioznacznika w komérkach [2]. Meta-
bolizm glukozy w wigkszosci tkanek nowotwo-
rowych jest podwyzszony, co przejawia si¢
wzrostem wychwytu znakowanej glukozy

przez komorki. Badanie PET-TK z uzyciem

FDG w przypadkach onkologicznych jest wy-
konywane na czczo, w spoczynku, co sprzyja
wychwytowi glukozy (w tym takze FDG) w gu-
zie oraz ogranicza wychwyt radioznacznika
przez migsnie szkieletowe [3]. Jednym z pod-
stawowych wskazan do badania FDG-PET sa
chtoniaki ziarnicze i nieziarnicze. Metoda ta
w tych przypadkach cechuje si¢ wysoka sku-
tecznoscia w wykrywaniu zmienionych choro-
bowo weztéw chtonnych i zmian pozawezto-
wych, w tym takze w ocenie stopnia zaawan-
sowania. Na podstawie diagnostyki PET
u 30% chorych z chtoniakami nieziarniczy-
mi [4] i 25% pacjentdw z choroba Hodgki-
na [5] doszto do zmiany postepowania tera-
peutycznego pierwotnie powzigtego na pod-
stawie tomografii komputerowej (TK) i in-
nych technik obrazowych (poza PET). Bada-
nie PET z FDG jest wykorzystywane w ocenie
odpowiedzi na leczenie u chorych z chtonia-
kami, chociaz nie okre$lono jeszcze okresu,
w jakim nalezy standardowo przeprowadzac
tobadanie od zakoficzenia chemioterapii [6].
Wychwyt znacznika w badaniu kontrolnym
przemawia za niepowodzeniem leczenia, na-
tomiast brak wychwytu przy widocznych zmia-
nach w TK sugeruje obecnos$¢ martwicy i nie-
aktywny proces [7]. Sztandarowym zastoso-
waniem klinicznym diagnostyki FDG-PET
jest rak ptuca. Badanie to moze by¢ wykorzy-
stywane w réznicowaniu pojedynczych guz-
koéw ptuca — tagodnych i ztosliwych, chociaz
ujemny wynik PET nie upowaznia do odsta-
pienia od dalszych badafi [8, 9]. Badanie PET
jest takze zalecane w ocenie zaawansowania
rakow niedrobnokomdrkowych, gléwnie w za-
kresie Srodpiersia [10], gdzie jego czutos¢ jest
wyzsza niz TK oraz w wykrywaniu nieoczeki-
wanych przerzutéw odleglych, ktére stwierdza
si¢ nawet u 20% chorych [11, 12]. Pozytrono-
wa tomografia emisyjna umozliwia przewidy-
wanie wyniku leczenia i czasu przezycia u cho-
rych z niedrobnokomdrkowym rakiem ptu-
ca [13, 14], a takze utatwia wykrywanie guza
resztkowego po zakoficzonej terapii. Wyka-

zano takze przydatnos§¢ kliniczna PET z FDG
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w diagnostyce i planowaniu terapii u chorych
ze zto§liwymi nowotworami obszaru glowy
iszyiorazjej przewage na obrazowaniem me-
toda TK i rezonansem magnetycznym (MRI,
magnetic resonance imaging) w ocenie stopnia
zaawansowania tych nowotworéw. W wykry-
waniu przerzutéw w weztach chtonnych FDG-
-PET jest czulsze (82-87%) i bardziej swoiste
(94-100%) [15] w poréwnaniu z TK orazw roz-
poznawaniu nawrotu raka plaskonabtonko-
wego tego obszaru [16]. U chorych z rakiem
jelita grubego do&¢ czesto przeprowadza sie
PET gléwnie w celu oceny obecnosci przerzu-
téw w watrobie lub innych odleglych o lokali-
zacji pozawatrobowej. Nie jest zalecany jako
badanie pierwszego rzutu do wykrywania
ogniska pierwotnego raka jelita grubego, na-
tomiast jego przydatno$¢ znacznie wzrasta
u chorych z podejrzeniem wznowy na podsta-
wie podwyzszonego stezenia antygenu rako-
wo-ptodowego (CEA, carcino-embryonic an-
tigen) przy braku cech nawrotu w badaniach
morfologicznych, takich jak TK i MRI lub
w sytuacjach, gdzie konieczne jest r6znicowa-
nie zmian tagodnych, wywotanych leczeniem
(np. radioterapia) od miejscowego rozrostu
guza. U prawie 30% pacjentéw z nawrotem
choroby po leczeniu na podstawie tego bada-
nia zmieniono planowana terapig [17]. Zale-
ca si¢ takze wykorzystanie obrazowania FDG-
-PET u pacjentek z podejrzeniem wznowy
raka jajnika w przypadkach stwierdzenia
wzrostu markera biologicznego Ca-125 i ujem-
nych wynikéw badan USG, TK lub MRI. Czu-
1o$¢ i swoistos¢ tej metody w rozpoznawaniu
wznowy oscyluje woko6t 90% [18]. Technika ta
moze by¢ stosowana w ocenie wznowy miej-
scowej u kobiet z rakiem szyjki macicy leczo-
nych radioterapia, a takze w wykrywaniu prze-
rzutow do wezléw chtonnych. Natomiast
wnasieniakach jadra (ale nie potworniakach)
zaobserwowano przydatno$¢ tej metody
W ocenie stopnia zaawansowania oraz w wy-
krywaniu guza resztkowego i wznowy (w tym
weztowej) po leczeniu [19, 20]. U chorych
z czerniakiem FDG-PET jest przydatna me-
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toda w okreS§leniu stopnia zaawansowania
iw kwalifikacji do leczenia operacyjnego po-
jedynczego przerzutu (wykluczenie zmian
rozsianych). Na podstawie tego badania zmie-
niono strategi¢ postgpowania u 22% cho-
rych [21]. Obrazowanie migsakéw tkanek
migkkich przy wykorzystaniu metody PET
moze by¢ uzasadnione w rozpoznawaniu
wznowy miejscowej lub wyznaczeniu miejsca
biopsji, a takze w réznicowaniu zmian o ni-
skiej i wysokiej zlosliwosci [22]. Badanie
FDG-PET moze si¢ okaza¢ badaniem ostat-
niej szansy, pozwalajacym na wykrycie nowo-
tworu ztosliwego o nieznanej lokalizacji pier-
wotnej. Metoda ta umozliwia rozpoznanie
25-41% pierwotnych guzéw, niewidocznych
w innych metodach obrazowych oraz 37%
niewykrytych innymi metodami obrazowania
przerzutéw [23, 24]. Wskazania do stosowania
FDG-PET w przypadku raka piersi i stercza
sa ograniczone, podobnie jak w raku nerki
i raku watrobowokomoérkowym [8]. Badania
czynno$ciowe, mi¢dzy innymi FDG-PET, nie
sa zalecane przez system RECIST (Response
Evaluation Criteria in Solid Tumors) do oceny
odpowiedzi na leczenie ze wzgledu na brak
standaryzacji. Wyjatkiem jest zastosowanie
FDG-PET do rozpoznawania progresji cho-
roby w przypadku pojawienia si¢ nowych
ognisk [25]. Stanowisko to wydaje si¢ dysku-
syjne ze wzgledu na mozliwo$¢ iloSciowej oce-
ny pomiaru wychwytu glukozy, a zintegrowa-
ny system PET-TK umozliwia doktadna loka-
lizacje patologii. Wiele czynnik6w wptywa na
metabolizm glukozy w masie guza, a intensyw-
no$¢ wychwytu znakowanej glukozy nie jest
jedynym wskaznikiem zto§liwoSci procesu,
niemniej mozna zatozy¢, ze spadek wykorzy-
stania glukozy po leczeniu przeciwnowotwo-
rowym wiaze si¢ z obnizeniem liczby zywych
komorek guza w badanej tkance lub ze zmniej-
szeniem ich ukrwienia [26-28]. Badanie PET
poprzez pomiar standardowej warto§ci wy-
chwytu (SUV, standardized uptake value)
umozliwia ilo§ciowa ocene¢ zmiany intensyw-

nosci metabolizmu glukozy pod wptywem
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terapii. Zasada ta zostala wykorzystana przy
tworzeniu nowego systemu oceny odpowiedzi
na leczenie guzéw litych w badaniu PET
(PERCIST, PET Response Criteria in Solid
Tumors) [29]. Wedtug tego systemu o catko-
witej odpowiedzi (CR, complete response)
$wiadczy ustapienie wszystkich metabolicznie
czynnych ognisk. Czg¢$ciowa odpowiedz (PR,
partial response) wyrazona jest obnizeniem
SUV o minimum 30% i 0 0,8 jednostki migdzy
zmianami o najwickszym wychwycie (nieko-
niecznie tymi samymi). O progresji choroby
(PD, progressive disease) nalezy wnioskowac,
gdy obserwowany jest wzrost SUV o minimum
30% i o przynajmniej 0,8 jednostki migdzy
badaniami, gdy widoczne sa nowe ogniska
albo catkowita glikoliza zmiany patologiczne;j
ulega zwigkszeniu o 75%. Stabilizacje proce-
su (SD, stable disease) rozpoznaje si¢ w sytu-
acji, gdy nie ma cech typowych dla PR ani PD.
Monitorowanie odpowiedzi na leczenie za
pomoca FDG-PET u chorych z przerzutami
raka jelita grubego wydaje si¢ mozliwe do za-
stosowania w przysztosci [30]; jak dotad nie
uzyskano wystarczajacych danych, aby reko-
mendowac takie wykorzystanie tej techniki.
Zaakceptowano natomiast rokownicza war-
to$¢ tej metody u chorych z chloniakami, ale
nie opracowano standardu modyfikacji terapii
poprzez na przyktad dobér dawki naswietla-
nia [31]. Aktualnie analizowana jest przydat-
no$¢ FDG-PET w monitorowaniu efektu le-
czenia chorych z rakiem piersi, ptuca, czer-

niaka czy nowotwordw obszaru gtowy i szyi,

przetyku, jelita grubego i migsakdow [32].
Prawdopodobnie w niedalekiej przysztosci
markerem skutecznosci leczenia nowotworow
zto§liwych nie bedzie odpowiedZ morfologicz-
na wyrazona wielko$cia zmiany, ale biologicz-
na—opartanaprocesachkomérkowych,oczym
$wiadcza obiecujace wyniki uzyskane w ocenie
efektéw terapii ukierunkowanej molekular-
nie [2]. Juz dzisiaj w niektérych osrodkach
wykorzystuje si¢ FDG-PET do planowania
radioterapii i modyfikacji jej zakresu [33].
W ostatnich latach obserwuje si¢ stale rosna-
ce zainteresowanie PET i nowymi radiofar-
maceutykami wykorzystywanymiw obrazowa-
niu molekularnym, jednak najszersze zasto-
sowanie w diagnostyce onkologicznej nadal
ma FDG-PET, w tym w ocenie nowotworéw
wtornych watroby. Zastosowanie FDG-PET
moze ulatwié podjecie decyzji terapeutycz-
nych, szczegdlnie w sytuacji, gdy wyniki pozo-
statych badan sa sprzeczne (ryc. 1).

PODSUMOWANIE

Pozytronowa tomografia emisyjna z uzyciem
18F-fluorodeoksyglukozy (FDG-PET) sta-
nowi obecnie dla onkologa i wspétpracuja-
cego z nim diagnosty nieodzowne narzedzie
pozwalajace na znaczna poprawe jakoSci
obrazowania nowotworéw. Metoda FDG-
-PET w wielu przypadkach pozwala na do-
ktadniejsza ocen¢ stopnia zaawansowania
przed leczeniem, ponowna ocen¢ stopnia

zaawansowania w trakcie leczenia, oceng

skutecznosci leczenia zar6wno wczesna, jak

Rycina 1. Silne gromadzenie fluorowanej deoksyglukozy w raku ptaskonabtonkowym lewego ptuca
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i po zakoficzonej terapii. Wynik badania

FDG-PET niesie ponadto silng informacj¢

prognostyczna w przypadku cze$ci nowotwo-

row. Informacja metaboliczna wynikajaca

z badania PET zwicksza takze doktadnosé¢

planowania radioterapii.
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