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SOUHRN

Ferdova E, Ferda J, Hes O, Daum O, Ska-
licky T, Tfeska V. Zobrazeni feochromo-
cytomu a paragangliomi retroperitonea
pomoci ¥F-FDG-PET/CT

Cil. Zhodnotit zkusenosti se zobrazenim
feochromocytomu a paragangliomu pomo-
ci ®F-FDG-PET/CT véetné jejich malignich
variant.

Material a metoda. V rozpéti 5 let bylo
vySetfeno na naSem pracovisti celkem 12
nemocnych s nddorovym onemocnénim
nadledviny nebo retroperitonea pomoci
¥E-FDG-PET/CT, u kterych byl diagnosti-
kovan feochromocytom nebo paragangliom.
Vysledky. V sedmi piipadech byl diagnos-
tikovan feochromocytom bez metastaz,
v jednom piipadé metastazujici feochro-
mocytoblastom, ve tfech prfipadech retro-
peritonealni paraganglioblastom s generali-
zaci, v jednom ptipadé paraganglioblastom
v kombinaci s medularnim karcinomem
thyroidey (sou¢ast MEN 2 syndromu).
U vsech nadoru byla zaznamendana velmi
vysoka akumulace ¥F-FDG.

Zavér. Nadory retroperitonea vychazejici
z autonomnich ganglii (v¢etné dfené nadle-
vin) vykazuji vysoky obrat “F-FDG, proto
je “F-FDG-PET/CT vhodnou metodikou
k jejich detekci.

Kli¢ova slova: feochromocytom, paragan-
gliom, paraganglioblastom, *F-FDG-PET/
CT.

SUMMARY

Ferdova E, Ferda J, Hes O, Daum O, Ska-
licky T, Tfeska V. Imaging of phaeochro-
mocytomas and paragangliomas using
SF-FDG-PET/CT

Aim. To evaluate the experience with
BF-FDG-PET/CT in benign and malig-
nant variants of phaeochromocytoma and
paragaglioma

Material and methods. 12 patients under-
went F-FDG-PET/CT during five years.
Phaeochromocytoma or paragaglioma was
confirmed in all of them.

Results. Non-metastatic phaeochromocyto-
ma was found in 7 cases, one metastatic re-
spectively. 3 cases of malignant paraganglio-
blastoma with metastases were found and
one paraganglioblastoma in combination
with medullary carcinoma of the thyroid. In
all tumors, the extreme level of "F-FDG up-
take was expressed.

Conclusion. In tumors arising from au-
tonomous ganglia, the high level uptake
of F-FDG is present obviously, then the
BE-FDG-PET/CT is the valuable method of
their detection.

Key words: phaeochromocytoma, para-
ganglioma, paraganglioblastoma, ¥F-FDG-
-PET/CT.
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Feochromocytom a paragangliom vychazeji z chromafinnich
bunék - v 90% jde o feochromocytom z dfené nadledvin.
Pokud vychazeji z extraadrenalni chromafinni tkané, nazyvaji
se tyto nadory paragangliomy a tvori priblizné 10% nadorti
chromafinni tkané. Nejcastéjsimi misty vyskytu paaganglio-
mu jsou tkané fetézu paraaortilniho sympatického fetéz-
ce ganglii, kde se vyskytuje témét polovina paragangliomd,
v Zuckerkandlové organu v oblasti aortické bifurkace je jich
zhruba tfetina. Vyskyt nddort chromafinni tkané je ptiblizné
stejny u obou pohlavi od détstvi po sedmé decenium, para-
gangliomy se nejéastéji objevuji ve druhém az tietim deceniu.

Klinicky se projevuji oba typy nadortt podle charakte-
ru vylu¢ované hormonalné aktivni latky. Devadesat procent
feochromocytomu je hormonalné aktivnich, zatimco u para-
gangliomi je to pouhd polovina. Kromé produkce katecho-
lamin@t zodpovédnych za nejcastéj$i klinickou manifesta-
ci - hypertenzi mohou nadory podobné jako jiné nadory
vychazejici z APUD systému vyluc¢ovat i hormonalné aktivni
peptidy - gastrin, parathormon, kalcitonin serotonin nebo
adrenokortikotropni hormon.

Jak feochromocytom, tak paragangliom patfi mezi nddory
vyznadujici se v benignich i malignich variantach vysokym
metabolickym obratem fluorodeoxyglukdzy. Nase prace pred-
klada vlastni zku$enosti s diagnostikou nadorét pomoci hyb-
ridniho zobrazeni ¥F-FDG-PET/CT (1-3).

MATERIAL A METODA

V rozpéti 5 let bylo vySetfeno na nasem pracovisti celkem 12
nemocnych s nadorovym onemocnénim nadledviny nebo
retroperitonea pomoci *F-FDG-PET/CT, u kterych byl dia-
gnostikovan feochromocytom nebo paragangliom. Jednalo se
o sedm muzli a pét Zen s pramérnym vékem 32,5 let. Vyset-
feni byla provadéna na piistroji Biograph 16 (Siemens, USA/
Némecko), ktery v sobé integruje PET subsystém s detektoro-
vou soustavou z luteciumortosilikatu (LSO) a plné diagnostic-
ky vyuzitelny Sestnactifady vypocetni tomograf.

Nemocnym byla antekubitalni Zilou aplikovana po pred-
chozi kontrole glykémie *F-FDG v davce aktivity 6 MBq/kg
(do hmotnosti 70, pak s korekci na vyssi vahu). Béhem Sede-
satiminutové akumulace radiofarmaka v klidu na lazku probi-
hala peroralni ptiprava pitim 1000ml 2,5% vodnym roztokem
manitolu. Po akumulaci a peroralni ptipravé nasledovala akvi-
zice dat nejprve MDCT, poté PET. MDCT ¢&ast vySetteni byla
provedena s pouzitim kolimace 16 x 0,75 mm, faktorem stou-
pani 1,5 a s expozi¢nimi hodnotami 120 kV a 240 efektivnich
mAs. Bylo podano 100 ml jodové kontrastni latky intraven6zné
(Optiray 350, Malinckrodt, USA) prutokem 3 ml/s s propla-
chem 50 ml fyziologického roztoku dvoupistovym pretlakovym
injektorem (Stellant, Medrad, USA). VySetfeni byla provedena
jak v arteridlni, tak i v portalni fazi. Arteridlni faze vySetteni
byla zhotovena s odstupem 20 s od zac¢atku podani kontrast-
ni latky v rozsahu od béze lebni po proximalni tfetinu stehen,
portélni faze nasledovala v kaudokranidlnim sméru po pauze
5 s v rozsahu od proximalni tfetiny stehen po uroven brani¢ni
kopule. Data byla rekonstruovana v poli 700mm v §i¥i vrstvy
5mm pro korekci atenuace PET zobrazeni, ddle diagnostické
CT obrazy v poli 450 mm ve vrstvé 5mm a 1 mm s rekonstruké-
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nim algoritmem pro mékké tkané a ve vrstvé 1 mm algoritmem
pro HRCT. Rekonstrukei tenkych vrstev s rekonstrukénim
incrementem 0,7mm bylo docileno pro hodnoceni MDCT
submilimetrového izotropniho prostorového rozliseni (kubicky
voxel o hrané 0,7 mm). Nasledujici akvizice dat PET byla roz-
loZzena na celkem sedm pozic (posteli — beds), z nichz akvizice
jedné pozici trvala 3 minuty. Prostorové rozliseni PET dosaho-
valo 5mm. Rekonstruovany byly on-line obrazy s korekei ate-
nuace i obrazy nekorigované.

K vlastnimu hodnoceni vysetteni bylo pouzZito korigova-
nych i nekorigovanych PET obrazt, CT vysetfeni v arteridlni
i portalni fazi, HRCT plic a faze PET/MDCT. Kromé meta-
bolické aktivity a obecnych morfologickych zmén byl hod-
nocen i cévni systém se zamétenim na cévni zasobeni jater
a na patofyziologické cévni zmény souvisejici s nadorem
vyuzitim multiplandrnich rekonstrukci (MPR) i vrstvovych
rekonstrukci pomoci maximum intensity projection (MIP).

U vsech vysetfeni bylo provedeno ovéfeni nélezu pomoci
bioptického vySetfeni resekovaného materidlu nebo materia-
lu ziskaného otevtenou biopsii. Hodnoceni bioptického mate-
ridlu provadél zkuseny patolog, véetné posouzeni imunohis-
tochemie.

VYSLEDKY

Celkem u osmi nemocnych byl diagnostikovan feochromo-
cytom nadledviny, ptic¢emz pouze v jediném pripadé byl pro-
kazan metastaticky proces, a to do nadledviny. Metastazujici
nédor byl jedinym malignim feochromocytomem - feochro-
moblastomem v souboru. V $esti pfipadech se jednalo o solid-
ni, ve dvou piipadech o cystoidné degenerovany feochromo-
cytom. Ve vsech pripadech feochromocytomu byla ve tkani
ptitomna vysoka akumulace FDG presahujici 5 SUVmax.

Ve tech pripadech byla nalezena retroperitonedlni rozséh-
14 infiltrace charakteru maligniho paragangliomu - paragan-
glioblastomu. V jednom ptipadé vychazejici z oblasti prosto-
ru nadledvin a paraaortalni ¢asti retroperitonea, kdy soucasné
byl nalezen medularni karcinom $titné zlazy infiltrujici oblast
krku. V tomto ptipadé nebylo mozné rozhodnout, zda nado-
rova infiltrace nevychazi vlastné z nadledvin a nejedna-li se
o feochromoblastom.

V ptipadé druhého z rozsdhlych tumort byly piitomny
v retroperitoneu rozsahlé infiltraty vyrazné se sytici kontrastni
latkou s mnohodetnymi osteolytickymi metastazami ve skele-
tu. Histologicky byl potvrzen paraganglioblastom, také v tomto
ptipadé bylo obtizné usoudit na pfesné misto vzniku nadorové
infiltrace, ale $lo s nejvétsi pravdépodobnosti o paraganglioblas-
tom vychdzejici z paraortalniho fetézce sympatickych ganglii.

V jednom ptipadé byla infiltrace omezena na retroperitone-
um pod levou ledvinou, histologicky se jednalo o paragangliom.

DISKUSE

Feochromocytom je tvoten malymi okrouhlymi hnizdy bunék,
jez jsou obklopena bohaté vaskularizovanymi septy. Buriky jsou
malé a pravidelné, ale mohou se vyznacovat zna¢nym pleomor-
fismem. Na zakladé histologického vysetteni ¢asto neni mozné
odlisit maligni a benigni povahu feochromocytomu nebo para-
gangliomu ani z divodu pleomorfismu ¢i uniformity ani dle pti-
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tomnosti nekréz, zvy$ené mitotické aktivity i atypie nebo cévni
mikroinvaze. Jasnou znamkou maligni povahy néddoru je pritkaz
metastdz do kosti, jater nebo plic. AvSak také znamka objemné-
ho tumoru infiltrujiciho okoli svéd¢i s nejvétsi pravdépodobnosti
o maligni chovani nadoru. Ale rovnéz maligni nadory maji ten-
denci k pomalému indolentnimu vyvoji. Pétileté preziti malig-
nich feochromocytomu byva udéavano mezi 40 a 80 %.

Zajimavou je asociace piitomnosti feochromocytomu
nebo retroperitonealnich paragangliomt s klinickymi syn-
dromy. Nejzndméjsi je pfitomnost v autozomalné dominantni
formé mnohocetné endokrinni neoplazie (MEN) typ 2a a 2b,
kdy prevalence feochromocytomu dosahuje poloviny pfipa-
da. Casté je sdruZeni i s neurofibromatézou I. typu. Méné
znamé je sdruzeni s chorobou von Hippelovou-Lindauovou,
kdy byva feochromocytom pritomen az v 15%. Také u vyse
uvedenych dvou syndromi jde o autozomalné dominantni
dédi¢nost. Navic jsou pfitomny i v rodinach dédéné nadory
s manifestaci u ¢tvrtiny nositeld genu MEN2 a u 40 % nositelt
genti pro chorobu von Hippelovu-Lindauovu. Germinativni
linie mutaci gent kédujicich podjednotku B a D sukccinat
dehydrogenazy je predisponujicim ¢initelem pro vznik feo-
chromocytomu i paragangliomu.

4 0br. 1A

40¢br. 1B

Obr. 1. Feochromocytom pravé nad-
ledviny. A — CT; B — '3I-MIBG-SPECT/CT
ukazuje jen malou uroveri akumualce
radiofarmaka; C - PET/CT s vysokou aku-
mulaci®F-FDG

Fig. 1. Right-sided phaeochromocy-
toma of the adrenal gland. A - CT;
B - 'Z|-MIBG-SPECT/CT is showing only
weak accumulation of the radiophar-
maceutical within the tumor; C - PET/
CT with higly accumulated '®F-FDG

Ze zobrazovacich metod md v detekci feochromocytomu
vysadni postaveni vypocetni tomografie, kterd je schopna
detekovat feochromocytom se senzitivitou mezi 93 a 100 %.
IB]-MIBG-SPECT/CT vysetteni provedené multidetektoro-
vym piistrojem se submilimetrovym rozliSenim v arteridlni
a vendzni fazi je optimalni pro detekci hypervaskularizovné
nadorové tkané. Diky provedeni kvalitnich multiplanarnich
rekonstrukci je mozné lépe posoudit vzijemné prostorové
vztahy retroperitoenalnich struktur, které byvaji extrémné
dulezité pro jednak chirurgicky radikdlni vykon (je-li mozny),
nebo pro zvoleni piistupu k biopsii (je-li nutnd).

Sporadicky se vyskytujici feochromocytomy byvaji ¢asto objem-
né (vétsi nez tfi) a nejCastéji dosahujici 5cm. Kalcifikace obsahuji
jen asi ve 12 %, relativné méné Casto se vlivem regresivnich zmén
vytvareji v feochromocytomech cystoidni dutiny. Zna¢né nasyceni
kontrastni latkou je znaénym pomocnikem v diferenciaci feoch-
romocytomu od kortikalnich nadort. Na rozdil od feochromo-
cytomu se paragangliomy ¢asto nechovaji uniformé, jejich vzhled
je nékdy podobny typickému feochromocytomu, jindy v$ak neni
mozné dle CT odlisit paragangliom od jinych retroperitonedlnich
utvart, jako jsou neurofibromy nebo sarkomy. Paragangliomy
maji jesté vzacnéji piitomnou cystoidni slozku.
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Magneticka rezonance neptispiva podstatnéji k diagnosti-
ce feochromocytomu ¢i paragangliomu snad s vyjimkou toho,
Ze neni pritomna zména signdlu na T1 vaZenych obrazech
out-of-phase, a tak se odli$uji od kortikalnich adenom?l.

Klasickym postupem detekce feochromocytomu a také para-
gangliomu je provedeni zobrazeni s jodem znacenym meta-
jod-benzylguanidinem (**I-MIBG) (4, 5). Radiofarmakon je
derivatem antihypertenziva guanethidinu, ktery se vychytava
v sympato-adrendlni meduldrni tkani. Provadéji se konvenéni
planarni zdznamy, v misté patologické akumulace je provadéno
zobrazeni i pomoci tomografickych zdznamu jednofotonovou
emisni tomografii (SPECT). Senzitivita této metody k detekci
adrenalniho feochromocytomu dosahuje az 85 %, u extraadre-
nalnich tumort klesa k 58 %. Celkova senzitivita pro adrenalni
i extraadrenalni nadory je 75%. Problémy s identifikaci feo-
chromocytomu muze ¢aste¢né vyftesit fuze s CT v hybridnim
zobrazeni SPECT/CT (obr. 1). '*I-MIBG ma vyznam k posou-
zeni moznosti vyuziti MIBG jako nosic¢e *'I pti paliativni tera-
pii metastazujicich nddort radionuklidem (5).

Kromé 'I-MIBG, ma relativné vysokou afinitu k feo-
chromocytomu i "'In-octreotid, vazajici se na somatostatino-
vy receptor, resp. na jeho 2. subtyp. Pro detekci feochromocy-
tomu se prili§ nehodi, spise je vyuzitelny v detekci metastaz
nebo rekurentniho nadoru.

BE-FDG-PET/CT vyuziva velmi vysoké akumulace ve veliké
vétsiné feochromocytomtl i paragangliomt bez rozdilu dignity,
kdy pozitivita u malignich variant se blizi ke 100 %. *F-FDG-
-PET/CT je doporucovano, selze-li detekce pomoci '*I-MIBG.
Vzhledem k relativné vysoké cené '*I-MIBG se dle zku$enosti
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4 Obr.2A

4 Obr. 2B

Obr. 2. Cysticky feochromocytom.
A - axidlni PET obraz s korespondujicim
obrazem fuze PET/CT; B — korondrni CT
a korespondujici PET/CT obraz

Fig. 2. Cystic left-sided phaeochro-
mocytoma of the adrenal gland.
A -axial PET image with corresponding
PET/CT fusion; B — coronary iamges CT
and PET/CT fusion

na nasem pracovisti ukazuje, ze efektivita '*I-MIBG-SPECT/
CT je ve srovnani s efektivitou "*F-FDG-PET/CT nizka, nebot
cenové jsou obé procedury ohodnocenim srovnatelné, kdy vys$si
materidlové ndklady na radiofarmakum jsou o tfetinu vyssi pii
niz$im prostorovém i kontrastnim rozliSeni. Pfi detekci samot-
ného feochromocytomu je *F-FDG-PET/CT sice vysoce spo-
lehlivou metodou, ale vzhledem k tomu, Ze se stejnym vysled-
kem je provadéno CT jako samostatny vykon, je *F-FDG-PET/
CT spiSe redundantni. Opaénym je vyuziti *F-FDG-PET/CT
pro detekci metastdz, pokud je podezieni na metastazy adre-
nélniho feochromocytomu nebo diseminaci paragangliomu, je
BE-FDG-PET/CT optimalni metodou k posouzeni $ifeni, diky
sloZce plnohodnotného CT vySetteni. *F-FDG-PET/CT muize
byt rovnéz spolehlivou metodou k pritkazu extraadrendlniho
postiZeni s neznamou lokalizaci, pokud jsou pfitomny v moci
odpadové produkty metabolismu biogennich aminti - kyselina
vanylmandlova nebo metanefriny.

Zajimavou otazkou je vyuZiti i jinych radiofarmak pro
detekci feochromocytomu a paragangliomu. Z fluorovanych
radiofarmak se jednd o 6-(**F)-fluoro-dopamin a *F-DOPA,
déle "C-hydroxy-efedrin a DOTA derivaty znadené ®Ga
(8-10). Sir$imu rozéiten{ alternativnich radiofarmak bré-
ni u uhlikovych kratky polocas rozpadu, u *F-DOPA vyso-
ké vyrobn{ naklad a mala incidence nemocnych, u nichz by
radiofarmakon mélo klinicky ptinos. DOTA derivaty znacené
%Ga mohou mit zdsadni pfinos pfi posouzeni pritomnos-
ti a hustoty somatostatinového receptoru subtypu 2, nebot
totozny derivat DOTA znaceny *°Y miize byt pouZit rovnéz
k paliativni 1é¢bé beta-zaticem.
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4 0br. 3A

4 0br.38B

4 0br.3C

4 0br.3D

Obr. 3. Maligni varianta feochromo-
cytomu levé nadledviny s metastd-
zouvjdtrech. A- celotélovy PET a axidl-
ni PET obraz v urovni levé nadledvi-
ny; B — PET obrazy jaterni metastdzy;
C - axidlni CT obrazy nadledviny
s feochromocytomem v arteridini (vle-
vo) a ve vendzni fazi (vpravo); D — CT
obrazy metastdzy v jatrech

Fig. 3. Malignant phaeochromocy-
toma of the left adrenal gland with
liver metastasis. A — whole body PET
image and axial image of the left adre-
anl gland; B — PET images of liver meta-
stasis; C — axial images in arterial (left)
and venous (right) phases of the adreal
/ tumor; D - CT images of liver metastasis
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A Obr. 4B

A Obr. 4A Obr.4Ch

Obr. 4. Syndrom mnohocetné endokrinni neoplazie (MEN 2), maligni paraganglioblastom retroperitonea a meduldrni karcinom stitné Zldazy.
A - celotélovy obraz PET; B— meduldrni Ca tyroidey (vlevo), infiltrace retroperitonea malignim paraganglioblastomem (vpravo) ; C — korondrni korespondujici
obrazy retroperiteonea CT a PET/CT fiize

Fig. 4. Syndrome of multiple endocrine neoplasia (MEN 2) with malignant paraganlioblastoma in the retroperitenum and cervical medullary carci-
noma of the thyroid. A — whole body PET; B - axial PET/CT fusions of medullary carcinoma of the thyroid (left) and malignant retroperitoeneal paragangli-
oblastoma (right); C — corresponding coronary CT and PET/CT images of retroperitoneum

A Obr. 5A A Obr. 5B >h
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ZAVER

BE-FDG-PET/CT, zahrnujici v sobé dvoufizové zobrazeni
multidetektorovou vypocetni tomografii je optiméalni metodou
k posouzeni pritomnosti a také ptipadné diseminace malignich
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