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SOUHRN

Rehik Z, Fojtik Z, Szturz P, Bortli¢ek Z,
Eremiasova J, Stanicek J, Vasina J, Ople-
tal P, Koukalova R, Nevesela I, Bol¢dk K,
Prasek J, Kielkowska I, Némec P. ®F-FDG
PET a PET/CT vy$etfeni v ¢asné diagnos-
tice obrovskobunécné arteritidy - soubor
39 pacientt

Obrovskobunééna arteritida je fazena mezi
vaskulitidy velkych cév. Jejim prvnim proje-
vem muze byt hore¢naty stav s elevaci mar-
kert zanétu (FW a CRP), v ramci vysetto-
vani takovych nemocnych lze vyuzit PET
(PET/CT) vysetfeni.

Cil. Ovéfeni, zda vysoka akumulace FDG
ve sténach velkych tepen odpovida obrov-
skobunéc¢né arteritidé.

Metoda. Zarazeno bylo 39 nemocnych
s podezienim na vaskulitidu velkych tepen
na zakladé PET (25 pacientt) a PET/CT (14
pacienttt), jednalo se 0 30 Zen a devét muzi
ve véku 45-81 let, pramér 64,9 let, medidn
65 let. K potvrzeni byl zvolen pfimy priikaz
histologickym vySetfenim z excize tepny
(4 pacienti) nebo nepfimy - terapeuticky
test poklesem FW a CRP pfi kortikoterapii
v imunosupresivnich davkach (39 pacien-
tt). Akumulace FDG byla méfena v sedmi
cévnich oblastech, pokud presahovala aku-
mulaci referen¢niho jaterniho parenchymu,
byla oblast hodnocena jako pozitivni. Kon-
trolnim souborem byl vzorek 100 pacientil
bez vaskulitidy. Porovnavany byly vysledky
dalsich zobrazovacich vyS$etfeni.

Vysledky. Obrovskobuné¢na arteritis
byla ovéfena u tii ze ¢tyt histologickych vy-
Setfeni. Neprimym testem byla potvrzena
vaskulitida u vSech 39 pacientii. U pacientt

SUMMARY

Rehak Z, Fojtik Z, Szturz P, Bortli¢ek Z,
Eremiasova J, Stanicek J, Vasina J, Ople-
tal P, Koukalova R, Nevesela I, Bol¢ak K,
Prasek J, Kielkowska I, Némec P. ¥F-FDG
PET and PET/CT examinations in early di-
agnosis of giant cell arteritis - a cohort of
39 patients

Giant cell arteritis is classified among large-
vessel vasculitis. Its first manifestation may
be a febrile state with elevation in inflamma-
tion markers (ESR, CRP) and for examina-
tions of such patients it is possible to use PET
(PET/CT) scanning.

Aim. To verify if high FDG uptake in the
walls of large vessels is corresponding with
giant cell arteritis.

Method. Based on PET (25 pts) and PET/
CT (14 pts) examinations, 39 patients with
suspicion of large-vessel vasculitis formed
a cohort in which were 30 males and 9 fe-
males aged 45-81 with a mean age of 64.9
and median of 65 years. For verifying, a di-
rect proof using histologic examination of
a vessel excision (4 pts) or an indirect one -
a therapeutic test for ESR and CRP decreases
during corticotherapy in immunosuppres-
sive doses (39 pts) were opted. FDG uptake
was measured in 7 vessel areas with an area
evaluated as positive when it surpassed an
uptake of the liver parenchyma. As a con-
trol group a sample of 100 patients free from
vasculitis was used. For comparison, results
from further imaging examinations were
used.

Results. Giant cell arteritis was proved in
3 from 4 histologic examinations. By indirect
testing, vasculitis in all 39 patients was con-
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s vaskulitidou pred nasazenim kortikotera-
pie byla nalézana pozitivita alespon tii cév-
nich oblasti, zatimco v kontrolnim souboru
byla nalézana pozitivita 0-2 cévnich oblasti.
Dalsi zobrazovaci vysetfeni jasné znamky
vaskulitidy nedetekovala, mohla byt hodno-
cena jako abnormni.

Zavér. Nalez generalizované vysoké aku-
mulace FDG ve velkych tepnach u nemoc-
nych se zndmkami aktivniho zanétlivého
onemocnéni svéd¢il pro vaskulitidu velkych
tepen. PET (PET/CT) vysetfeni detekovalo
onemocnéni v ¢asné fazi a uréovalo i jeho
rozsah. Pfimé zobrazeni postizeni spanko-
vych tepen se zdatilo az za pouziti PET/CT
skeneru.

Kli¢ova slova: obrovskobunécna arteritida,
temporalni arteritida, vaskulitidy velkych cév,
horec¢ka neznamého ptvodu, PET, PET/CT.

firmed. In patients with vasculitis before the
use of corticotherapy, positivity of at least 3
vessel areas was found, whereas in the con-
trol group positivity was observed in 0-2
vessel areas. Further imaging examinations
did not detect clear symptoms of vasculitis,
it could be evaluated as abnormal.

Conclusion. The finding of generalized
high FDG uptake in large vessels in patients
with symptoms of active inflammatory dis-
ease gave evidence for large-vessel vasculitis.
The PET (PET/CT) examinations detected
the disease in its early phase and also deter-
mined the extent thereof. Direct imaging of
afflicted temporal vessels was successful only
by using a hybrid PET/CT scanner.

Key words: Giant cell arteritis, temporal
arteritis, large vessel vasculitis, fever of un-
known origin, PET, PET/CT.

uvoD

Obrovskobunéénd arteritida (Giant cell arteritis) patfi spo-
le¢né s Takayasuovou arteritidou mezi systémové vaskuliti-
dy velkych cév (1). Tato vaskulitida je uvadéna jako typické
onemocnéni star$ich osob, jejiz incidence s vékem stoupd
a pramérny vék je udavan kolem 70 let. Incidence udavana
registrem v Olmsted County v Minnesoté je u osob starsich
50 let 17/100 000. Onemocnéni postihuje 2-3krat castéji Zeny,
velka ¢ast postizenych ma ptiznaky polymyalgia rheumatica.
Prvni popisy tohoto onemocnéni jsou od Hutchinsona (1890)
a Hortona (1932) a mozna jiz z 10. stoleti od Tadkwata Ali
Iba Isu. Mortalita nepresahuje 10 %, presto tento typ arteritidy
miize vést k poruchdm zraku (napt. na podkladé ischemické
neuropatie optického nervu nebo uzavéru a. centralis reti-
nae). Tato arteritida postihuje tepny odstupujici z aortalniho
oblouku a jejich vétve, jako napt. tempordlni, oftalmické, ver-
tebréalni tepny. Je znamo i postizeni mensich tepen jako a. cili-

aris posterior, a. opthalmica. Z typickych klinickych ptiznaka
lze jmenovat: bolesti hlavy, palpa¢ni citlivost temporalni tep-
ny a jeji ztuzeni, zvykaci klaudikace, nechutenstvi, subfebrilie,
anorexii, depresi (2-4). Nejuzivanéj$i diagnosticka kritéria
byla stanovena American College of Rheumatology v roce
1990 (tab. 1) (5).

U temporalni arteritidy byva v ¢asnych fazich popisovana
zanétliva infiltrace neutrofily, lymfocyty s eozinofilii v intimé.
Pozdéji dochdzi k nekrézam v hladkych svalovych bunkach
a objevuji se Langerhansovy velké bunky (Giant cells). Na-
konec dochazi k rozpadu lamina elastica interna, ktery je
doprovazen pravé granulomatdézni reakci, byva popisovan
segmentarni charakter postizeni (2, 6, 7). K prukazu obrov-
skobuné¢né arteritidy je doporucena excize temporalni tepny
(nebo okcipitalni tepny nebo mensich vétvi) v délce alespon
1cm (nejlépe 3-5 cm). I tak je udavana Cetnost falesné ne-

Tab. 1. Diagnostickd kritéria pro obrovskobunécnou arteritidu a polymyalgia rheumatica
Table 1. Diagnostic criteria for giant cell arteritis and polymyalgia rheumatica

Obrovskobunécna (temporalni) arteritida
(diagnosticka kritéria dle American College of Rheumatology)

Polymyalgia rheumatica
(diagnosticka kritéria dle Jonese a Hazlemana)

« vék nad 50 let

« nové bolesti hlavy

- citlivost na tlak nebo pokles pulzace spankové tepny

« zvysena sedimentace erytrocyti nad 50 mm/hod.

- biopticky prikaz nekrotizujici arteritidy s mononuklearnim nebo
granulomatéznim infiltrdtem s vicejadernymi burikami

P¥i splnéni tii z péti kritérii: senzitivita 93,5%, specificita 91,2%.

« svalova bolest bez svalové slabosti pletence ramenniho a panevniho
« ranni ztuhlost

« symptomy trvajici déle nez 2 mésice

- sedimentace erytrocytli nad 30 mm/hod. nebo zvyseni CRP

+ nepfitomnost revmatoidni artritidy, infekéni artritidy nebo malignity
« nepfitomnost objektivnich znamek svalového onemocnéni

« promptni odpovéd na systémové podani kortikoidni terapie

K diagn6ze PMR je nutné splnit vSechna kritéria.
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4 0br. 1

Obr. 1. MIP PET s oznaéenim mist méfeni akumulace radiofarmaka
v sedmi cévnich oblastech a v jatrech

Fig. 1. MIP PET with designated regions of measured radiopharmaceu-
tical accumulation in seven vascular areas and in the liver

gativnich nélezt kolem 15 % i u klinicky podezfelych nalezii.
Neni ani jasné stanoveno, zda excizi provadét jednostranné
¢i oboustranné, ale v pripadé oboustrannych biopsii se zvy-
$uje moznost pozitivniho zachytu o 1-14 %. Doporucenim je
provadét biopsii pred nasazenim imunosupresni terapie nebo
do 48 hodin od nasazeni. Na druhou stranu znamky arteri-
tidy byly popsany i po 2 tydnech 1é¢by kortikoidy (2, 3, 8).
Ptimy histologicky priikaz vaskulitidy je pak v pripadé izo-
lované aortitidy nebo vaskulitidy nékterych jinych velkych
tepen zna¢né problematicky. Je logické, Ze se zajem soustiedi
i na méné invazivni zobrazovaci vy$etfovaci metody (2).

Jako pomocné zobrazovaci vySetfeni se Casto uplatiiuje
barevna duplexni ultrasonografie, ktera v ptipadé arteritidy
detekuje tzv. ,,hypoechogenni halo“ zpusobené edémem ar-
terialni stény (9, 10). Pti CT angiografii a MR angiografii se
koncentricky rozsituje sténa temporalni tepny, rovnéz se ob-
jevuje priznak ,,halo® Tyto zmény mohou byt patrné i na vice
tepnach odstupujicich z aortalniho oblouku, muze byt patrna
dilatace kofene aorty (11-13).

Toto onemocnéni zpravidla dobfe reaguje na kortikoterapii
(i v niz8ich davkach). V tézsich ptipadech, zejména s o¢nimi
ptiznaky (poruchy vizu, amaurdza) byva nutné rychlé zahajeni
terapie (nékdy i formou i.v. pulzni terapie). Nelééend o¢ni forma
muize vést i béhem 24 hodin k ireverzibilnimu poskozeni zraku.
V komplikovangjsich, rezistentnich pripadech najdou uplatné-
ni i dal$i imunosupresiva (azathioprin, cyklofosfamid, meto-
trexat, cyklosporin A, dapson) a objevuji se i zpravy o pouziti
anti-TNF-a terapie (infliximab, adalimumab, etanercept) a anti-
-CD20 monoklondlni protilatky (rituximab) (2, 3, 6, 14, 15).

Vzhledem k tomu, Ze tento typ arteritidy neni spojen se
specifickym laboratornim markerem, je v rdmci monitorace
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terapie vyuzivano méfeni nespecifickych laboratornich para-
metrii zanétu, jako jsou sedimentace erytrocytti (FW) a C-re-
aktivni protein (CRP) (2, 4, 6).

Revmatickd polymyalgie (polymyalgia rheumatica -
PMR) je klinicky syndrom ve velmi tésném vztahu k tempo-
ralni arteritis. Vyskytuje se u pacienti v 6. a 7. dekad¢, 2krat
Castéji u Zen. Charakterizuje jej bolest a svalova ztuhlost
v oblasti $ije, pletencti ramennich a bedernich, doprovazi jej
systémova reakce jako subfebrilie, inavnost, vahovy tbytek
a vysoka sedimentace erytrocyti. Onemocnéni za¢ind zpra-
vidla nahle a téZce z plného zdravi. V bioptickych nalezech
temporalnich arterii, ale i jinych arterii byva popisovana
obrovskobunéénd infiltrace a rozpad lamina elastica inter-
na, tedy nalez shodny jako v pfipadé temporalni arteritidy.
Revmaticka polymyalgie je tak nékdy povazovana za klinic-
ky syndrom provazejici az v 50 % temporalni arteritidu. V ji-
nych klasifikacich se zase objevuje nadfazeny termin obrov-
skobuné¢na arteritis pro klinické jednotky jako polymyalgia
rheumatica, arteritis temporalis a tzv. ,,obrovskobunécnou
arteritidu s postizenim oblouku aorty u starsich osob” (16).
Kazdopadné velmi tésny vztah mezi polymyalgii a tempo-
ralni arteritidou je dobfe znam (2, 14, 15). Pro diagnostiku
PMR lze pouzit kritéria dle Jonese a Hazlemana (17) (tab. 1)
nebo dle Birda (18), ve kterych se objevuje i vék nad 65 let
a systémové priznaky.

Protrahovany febrilni stav, diagnosticky oznacovany jako
»horec¢ka nejasného ptivodu“ (angl. fever of unknown origin -
FUO) s elevaci laboratornich parametrt zanétu (FW a CRP)
muze byt prvnim priznakem tohoto onemocnéni (2).

Cilem prace je véfit, zda vysokd akumulace *F-FDG ve sté-
néch velkych tepen u pacientt vy$etfenych z divodi protra-
hovanych febrilii skute¢né odpovidd obrovskobuné¢éné ar-
teritidé ve srovnani s nélezy jinych zobrazovacich vySetfeni
u téchto pacientd.

METODA

U 39 nemocnych, u kterych bylo vysetteni PET (PET/CT)
provedeno k objasnéni hore¢natého stavu bylo na zakladé
generalizovaného ndlezu vysoké akumulace radiofarmaka
ve sténach velkych tepen vysloveno podezfeni na aktivni
vaskulitidu velkych tepen. Tyto pacienty jsme dale prospek-
tivné sledovali v¢etné dalsich vySetreni a 1é¢by.

Hodnoceno bylo 39 nemocnych: 30 (76,9 %) Zen a devét
(23,1%) muzt ve véku 45-81 let s prumérem 64,9 let a medi-
anem 65 let, (coz ptiblizné odpovida obecné ¢etnosti dle véku
i pohlavi u obrovskobunééné arteritidy i polymyalgia rheu-
matica). Nasim pacientim bylo aplikovano radiofarmakum
v rozmezi 295-392 MBq s prumérem 337,3 MBq a medianem
332 MBq FDG. Pred vySetfenim byly zjistény hodnoty glyké-
mie z kapilarni krve v rozmezi 4,3-9,1 mmol/l, s primérem
5,4 mmol/l a medidnem 5,2 mmol/l. Z 39 vySetfeni bylo 25
provedeno na PET skeneru, 14 na PET/CT skeneru v rezimu
LD (low dose) CT. Ke kazdé provedené inicialni PET (PET/
CT) studii jsme zaznamenali i hodnoty FW a CRP (v interva-
lu + 7 dni od tohoto vysetfeni).

K potvrzeni nami navrzené diagnézy jsme volili primy
prikaz - histologické vysetfeni z excize spankové tepny (nebo
jeji vétve). Predem ndm bylo jasné, Ze se takto podarti ovérovat
diagndzu jen u minima pacientt. Jako dalsi, nepiimy prikaz
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Obr. 2. Kazuistika I. A - PET trupu, MIP: difuzni zvyseni akumulace FDG ve vsech cdstech aorty a hlavnich tepennych kmenech. Fiuze PET/CT angiografie:
korelace CT ndlezu mékkotkdriového lemu v aortdlni sténé (B) a hypermetabolického loZiska (C) (modry prstenec); D — PET trupu, MIP: pokles akumulace FDG

ve velkych tepndch pri kortikoterapii

Fig. 2. Casereport . A - PET of the trunk, MIP: diffuse increase of FDG accumulation in all parts of the aorta and in the main arterial stems. PET/CT angiography
fusion: correlation of CT finding of soft tissue ring in aortic wall B and hypermetabolic lesion C (blue ring); D — PET of the trunk, MIP: decrease of FDG accumu-

lation in all large arteries during corticosteroid therapy

jsme zvolili terapeuticky test. Tento test jsme definovali jako
potvrzeni diagnézy klinickym lékafem - revmatologem s do-
kumentovanym poklesem laboratornich parametri zanétu
pti kortikoterapii v imunosupresivnich davkach.

PET (PET/CT) vysetieni

Snimani bylo provadéno na:

1. PET skeneru ECAT ACCEL SIEMENS, Erlangen, Né-
mecko (3 detekéni prstence, LSO) ve 3D modu v rozsahu
od proximdlnich stehen k bazi lebni. Snimani emisnich
i transmisnich dat s korekci absorpce a iterativni rekon-
strukei dat (2 iterace, 8 subsettt). V pripadech dostupnosti
CT nebo MR vysetfeni byla vzdy provadéna fuze PET/CT,
PET/CTA a PET/MRA.

2. PET/CT skeneru: Biograph 64, True Point HR, SIEMENS,
Erlangen, Némecko (extended view, 4 detekéni prstence,
LSO, rentgenka Sensation), v rezimu LD CT. Standard-
né snimani v rozsahu proximalni stehna - baze lebni,
v ¢tytech pripadech se snimanim hlavy (Brain protocol).
Iterativni rekonstrukce dat. V pripadé snimani na hyb-

ridnim PET/CT skeneru byl hodnocen PET i ftzni obraz

PET/LD CT.

Hodnoceni. Vlastni hodnoceni akumulace FDG ve sté-
nach tepen jsme provadéli vizualné. Déle jsme metabolickou
aktivitu hodnotili v sedmi cévnich oblastech oznacenych
AA (ascendentni ¢ast hrudni aorty), AD (descendentni ¢ést
hrudni aorty), AAB (bfi$ni aorta), TBR (truncus brachio-
cephalicus), AS (a. subclavia a pfechod v a. axillaris), AIC
(a. iliaca comm a prechod v a. iliaca ext.), AFC (a. femora-
lis comm.) a jatrech (HEP) jako referen¢ni oblasti. V piipadé
péarovych cévnich oblasti (AS, AIC, AFC) jsme zaznamenéva-
li jen hodnotu vyssi. Miru akumulace FDG jsme métili jako
SUV__ (maximum standardized uptake value) a porovnavali
pro kazdou ze sedmi cévnich oblasti s hodnotou SUV__ jater.
Pokud byla vyssi, pak jsme danou cévni oblast oznacovali jako
pozitivni, pokud nizsi, tak jako negativni. Maximalné tak bylo
mozné dosahnout pozitivity sedmi cévnich oblasti. Vzhledem
k tomu, Ze se jednalo o hodnoceni vysetfeni a méfeni prova-
dénymi na dvou skenerech, povazujeme porovnani akumula-
ce FDG s akumulaci jaterni za vhodné.
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A Obr. 3A A Obr. 3B

Jako kontrolni soubor byl méfen vzorek 100 onkologic-
kych nemocnych v rdamci sledovani po probéhlé onkologic-
ké terapii. VSechna tato mérfeni byla provddéna jen na PET
skeneru ve stejnych sedmi mistech velkych tepen a v jatrech
a hodnocena jako pozitivni nebo negativni stejnym zptiso-
bem. V kontrolnim souboru bylo zastoupeno 68 (68 %) Zen
a 32 (32%) muzi ve véku 42-82 let s primérem 54 a media-
nem 55,6 let. Tedy s relativné vy$$im zastoupenim Zen a véku
blizkému nas$im 39 pacientim. U zadného z kontrolnich
pacientt nebylo vysetfeni spojeno s febrilnim stavem (hod-
noty laboratornich parametri zanétu - CRP a FW nebyly
méfeny). Méfeni na vzorku ,,zdravych dobrovolnika“ vzhle-
dem k specifikiim PET vysetfeni nebylo mozné ziskat. Jsme
si védomi, ze skladba kontrolniho souboru neni zcela idealni.

Statistické zpracovani. Data o typu, dni vySetfeni, véku,
pohlavi nemocnych, glykémii, aplikované aktivité FDG, labo-
ratornich hodnotidch (CRP a FW), akumulaci FDG v sedmi
referenénich cévnich oblastech a v jatrech byla zpracovavana
v programu SPSS a Statistica 9.1. (StatSoft, Inc. (2010). STA-
TISTICA (data analysis software system), version 9.1. www.
statsoft.com).

Kategorialni proménné jsou charakterizovany cetnosti vy-
skytu a/nebo procentudlnim zastoupenim jednotlivych kate-
gorii. Pro spojité proménné byla spocitana popisna statisti-
ka a sice primér, median, 5% a 95% kvantil, resp. minimum
a maximum. Srovnani parametrt prvniho a druhého labora-
torniho vysetfeni bylo provedeno pomoci Wilcoxonova paro-
vého testu. Zvolena hladina vyznamnosti testt a je rovna 0,05.

Jina zobrazovaci vysetfreni - srovnani

Dile jsme porovnavali vysledky PET (PET/CT) vysetfeni
i s jinymi zobrazovacimi vy$etfenimi. Z nukledrné medi-
cinskych vysetfeni se jednalo jen o scintigrafické vysetfeni
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Obr. 3. Kazuistika Il. A - PET trupu, MIP: difuzni
zvyseni akumulace FDG ve vsech cdstech aorty
a hlavnich tepennych kmenech; B— MR angiografie;
C - MIP, aortdlini oblouk a krcni tepny bez prikazu
zndmek arteritidy

Fig. 3. Case report Il. A — PET/trunk, MIP: diffuse
increase of FDG accumulation in all parts of the
aorta and in the main arterial stems; B - MR angio-
graphy; C— MIP, aortic arch and cervical arteries, no
signs of arteritis detected

s #mTc znacenymi leukocyty nebo scintigrafii se znacenymi
fragmenty antigranulocytarnich protilatek. Z radiologickych
vySetteni pak zejména s ultrasonografii, CT angiografii nebo
MR angiografii. Z dal$ich vys$etfeniiechokardiografii a trans-
ezofagedlni echokardiografii. Tato vy$etfeni jiz nebyla zpét-
né prehodnocovana. U téchto sledovanych vysetfeni jsme
predpokladali, Ze by ptipadna patologie nebo abnormalita
velkych tepen mohla byt detekovéna. V pripadé provedeni
inicidlniho PET/CT misto PET vySetfeni jsme popis CT fa-
dili mezi obecna CT vysetfeni bficha, hrudniku. Vsechna
histologicka vyS$etfeni tepen byla provedena az po vysetfeni
PET (PET/CT).

VYSLEDKY

Pfimy prikaz diagnézy

Celkem u ¢tyf nemocnych doslo k excizi temporalni tepny
nebo jeji vétve. Ve tfech pripadech byl ptimy prikaz obrov-
skobuné¢né arteritidy, v jednom ptipadé byl nélez nespecific-
ky — nicméné nevylucujici tuto diagnézu. Dalsich 35 nemoc-
nych nebylo indikovéano k excizi temporalni tepny.

Terapeuticky test - nepfimé potvrzeni
diagnoézy

Vsichni pacienti byli lé¢eni kortikosteroidy: prednisonem
(Prednison, Zentiva CR) nebo methylprednisolonem (Solu-
-Medrol, Pfizer Manufacturing, Belgie, Medrol, Pfizer, Itélie)
v imunosupresivnich davkach. Druhé kontrolni laboratorni

vySetfeni bylo provedeno v rozmezi 27-295 dni s primérem
134 dni, medidnem 139 dni od naseho inicidlniho PET (PET/
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Graf 1. Krabicovy graf: hodnoty laboratornich parametri zdnétu FW a CRP pred a pri kortikoterapii
Graph 1. Box plot: the values of laboratory parameters of inflamation ESR and CRP before and during corticosteroid therapy

CT) vy$etfeni. Nebyli jsme schopni ovlivnit dobu do kontrol-
niho odbéru. Ve vech 39 pripadech jsme zaznamenali sou-
hlas revmatologa s nami stanovenou diagnézou (u poloviny
pacientt bylo udévano i promptni subjektivni zlep$eni).

Pokles FW. Zatimco inicidlné byly naméfeny hodnoty
v rozmezi 72-150 mm/hod. (medidn 110 mm/hod. a pramér
107,5 mm/hod.), pfi kontrolnim laboratornim vysetteni byly
naméfeny hodnoty FW v rozmezi 9-40 mm/hod. (medidn
30 mm/hod. a primér 26,5 mm/hod.). Dle vysledku Wilco-
xonova parového testu bylo patrné, ze do kontrolniho odbéru
doslo ke statisticky vyznamnému poklesu v sedimentaci ery-
trocytti (a = 0,05, p < 0,001).

Pokles CRP. Zatimco inicidlné byly naméfeny hodno-
ty v rozmezi 41-232 mg/l (median 100,5 mg/l a pramér
114,6 mg/l), pfi kontrolnim laboratornim vysetfeni byly
naméfeny hodnoty CRP v rozmezi 0,6-358 mg/l (me-
didn 5,8 mg/l a pramér 7,9 mg/l). Dle vysledku Wilcoxonova
parového testu bylo patrné, Ze do kontrolniho odbéru doslo
ke statisticky vyznamnému poklesu v hladiné C-reaktivniho
proteinu (a = 0,05, p < 0,001) (graf 1).

Hodnoceni metabolické aktivity pomoci PET
(PET/CT) vysetieni

U vsech 39 pacientti byla vizualnim hodnocenim patrna vy-
soka akumulace radiofarmaka ve sténach velkych tepen, ge-
neralizované, nejen fokalné. U véech pacientt s vaskulitidou
(az na jednoho) jsme detekovali akumulaci FDG presahujici
akumulaci jaterni nejméné ve tfech cévnich oblastech. U de-
seti z 39 pacientll jsme zaznamenali dokonce ve vSech sed-
mi cévnich oblastech akumulaci FDG presahujici akumulaci
v jatrech. U kontrolniho souboru pacientt byla situace opa¢-
nd. Pozitivitu zddné cévni oblasti nebo negativitu vech sedmi
cévnich oblasti vykazovalo 91 pacientt, pozitivitu jedné cévni

oblasti sedm pacientti a pozitivitu dvou cévnich oblasti vyka-
zovali dva pacienti (graf 2). V grafu 3 je vy¢isleno u kolika
procent pacientti byla hodnota v dané cévni oblasti pozitivni
(presahujici hodnotou v jatrech). Lze tak napt. fict, Ze nejvyssi
miru akumulace FDG jsme nachazeli ve vzestupné ¢asti hrud-
ni aorty (100 % pripadt), bfisni aorté (97 % pripada), sestup-
né ¢asti hrudni aorty (95 % pripadtl) a v truncus brachioceo-
phalicus (82 % ptipadt).

Vaskulitida velkych tepen jako pfi¢ina hore¢natého stavu byla
potvrzena u vSech 39 nemocnych terapeutickym testem, jinymi
slovy kortikoterapie v imunosupresivnich davkach vedla k tpra-
vé celkového stavu i laboratornich parametrii aktivity zanétu.
Vzhledem k véku nemocnych lze fict, Ze se nejednalo o pripady
Takayasuovy arteritidy, ale o ptipady obrovskobunécné arteriti-
dy, ktera byla ovéfena i u ti{ ze ¢tyf pacientt histologicky. Kli-
nicky stav nemocnych bud odpovidal revmatické polymyalgii,
temporalni arteritidé, nebo az na ,,zanétlivy syndrom" nebyl blize
urcen. Zastoupeni postizenych Zen v nasem souboru se blizilo
incidenci uddvané u revmatické polymyalgie, obrovskobunécné
arteritidy (3—4krat castéji postizeny Zeny neZ muzi).

Vysoka akumulace radiofarmaka ve sténach velkych tepen
byla patrna jiz pti vizualnim hodnoceni. Prtikaz vysoké aku-
mulace FDG v sedmi cévnich oblastech byl patrny i pfi jed-
noduchém kategorialnim zpusobu hodnoceni porovnanim
s aktivitou jaterni proti kontrolnimu vzorku nemocnych bez
vaskulitidy. Nalez tfi cévnich oblasti (z nami definovanych
sedmi) s akumulaci FDG presahujici akumulaci jaterni u ne-
mocnych se znamkami zanétu svéd¢il pro aktivni vaskulitidu
velkych tepen. Toto jednoduché pravidlo bylo splnéno u 38
z 39 nasich pacientt vySetfenych pro febrilni stav. Jedina ne-
mocna s takto pozitivnimi pouhymi dvéma oblastmi v dobé
provedeni PET vysetteni méla jiz zahdjenu kortikoterapii (i.v.
terapie methylprednisolonem 7 dni z divodu o¢ni sympto-
matologie), u ostanich 38 pacientt byla kortikoterapie zahd-
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A Obr. 4A A Obr.4B

Obr. 4. Kazuistika lll. A— PET/LDCT trupu, MIP: difuzni zvyseni akumulace FDG v aorté a velkych aortdlnich vétvich; B— PET/LDCT (Brain protocol): axidlni rezy
v barevné skdle Spectrum. Zobrazeni vyssi akumulace FDG ve spdnkovych tepndch (Cervené Sipky), okcipitdinich tepndch (zelené Sipky) a dokonce i v drobnych
parietdlnich a frontdlnich vétvich téchto tepen (Zluté Sipky). U této pacientky byla obrovskobunécnd arteritis ovérena z excize parietdlni vétve spdnkové tepny

vlevo.

Fig. 4. Case report lll. A - PET/LDCT of the trunk, MIP: diffuse increase of FDG accumulation in the aorta and major aortic branches; B — PET/LDCT (Brain
protocol): axial scans in color scale Spectrum. Detection of increased FDG accumulation in the temporal arteries (red arrows), occipital arteries (green arrows)
and even in small parietal and frontal branches of these arteries (yellow arrows). In this patient, the diagnosis of giant cell arteritis was verified from a biopsy

of a parietal branch of the left temporal artery.

jena az po PET (PET/CT) vysetfeni. Vzhledem k tomu, Ze
u vaskulitid velkych tepen byva popisovan promptni ucinek
kortikoterapie, 1ze se domnivat, Ze jiz mohlo dojit k mirnému
poklesu akumulace FDG zobrazitelné PET vySetfenim. Inter-
pretace tohoto pfipadu je samozfejmé problematickd. Pokud
bychom zavedli pravidlo pozitivity tfi cévnich oblasti k pra-
kazu aktivni obrovskobuné¢né arteritidy, tak by podle tohoto
pravidla nebyly prokazovany PET zndmky aktivni vaskuliti-
dy ani u jednoho z nasich kontrolnich pacientii (navic nebyli
vySetfeni pro znamky nejasného zanétlivého onemocnéni).
Ptimy priikaz zvy$ené akumulace FDG ve spankové (i okcipi-
talni) tepné se podaftil az za pouziti hybridniho PET/CT ske-
neru, zatimco detekéni schopnost PET skeneru kon¢ila u a.
carotis comm. nebo prechodu a. subclavia v a. brachialis.

Ani v jednom ptipadé se pfi duplexni ultrasonografii,
CT angiografii (CTA) nebo MR angiografii (MRA) nezjisti-
ly pfimé a jasné zndmky vaskulitidy. Aorta a jeji sténa vSak
byla hodnocena i jako abnormalni, ale nespecificky - jako
zesilend, s mékkotkdnovym lemem, s moZnou ndsténnou
trombdzou, s paraaneuryzmatickym roz$ifenim, s lehkou
dilataci atd. V zavérech téchto vysetfeni se objevovalo 10krat
podezfeni na moznost vaskulitidy velkych cév v ¢asné fazi.
A7 na jedno vysetreni byla vSechna CTA a MRA vysetfeni
provedena az po vySetfeni PET (PET/CT), tedy mohla byt
i ovlivnéna predchozim vysledkem PET (PET/CT) vyset-
feni. Pokud bylo provedeno echokardiografické vysetfeni

strana 68

(nebo transezofagedlni echokardiografické vysetfeni), by-
val detekovan zpravidla maly a nevyznamny perikardialni
vypotek, coz bylo hodnoceno jen jako nalez nespecificky.
U deviti nemocnych PET vySetfeni predchazela scintigra-
ficka vySetteni *"Tc HMPAO znacenymi leukocyty (nebo
pomoci znaenych antigranulocytarnich protilatek). Jen
u dvou z téchto vysetreni bylo podezieni na stomatologicky
fokus zanétu (i pres extrakei zubti u téchto pacientt pretrva-
valy febrilie). Zddné z téchto vysetfeni jasné nesvédcilo pro
vaskulitidu velkych tepen (tab. 2).

DISKUSE

Vysetteni nemocnych s protrahovanymi febriliemi budou asi
vzdy tvorit jen malou ¢ast ze vSech PET (PET/CT) vySetfeni.
Pomineme-li moznost zachyceni malignity (nej¢astéji lym-
fomu) nebo fady jinych zanétlivych chorob, pak se ukazuje,
ze 1ze zachytit napriklad i akutni fazi vaskulitidy velkych cév
(19-21). Vibec prvni takto diagnostikovani pacienti byli po-
psani Blockmansem et al. v roce 1999 (20). V nasem souboru
pacientt vySetfenych pro FUO tvotili nemocni s vaskulitida-
mi velkych cév vyznamnou skupinu, prakticky téméf jednu
tretinu (28 %, 39 z celkového poctu 137 nemocnych vysette-
nych pro febrilie). V souborech nemocnych jinych autorskych
kolektivii mivali nemocni s vaskulitidami zpravidla niz$i za-
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Graf. 2. Sloupcovy graf: pocet pozitivnich cévnich oblasti ze sedmi u jed-
notlivych pacientii kontrolniho (svétle oranzové) i zkoumaného soubo-
ru (syté oranzové)

Graph 2. Bar chart: the number of positive vascular areas out of seven in
each patient from the control group (pale orange) as well as case group
(deep orange)

stoupeni, ale i tak je odkazti na takto diagnostikované pacien-
ty velké mnozstvi (22-25).

Bézné lze pozorovat akumulaci FDG v aorté a velkych cé-
vach na trovni jen lehce prevysujici celotélové pozadi. Abnor-
malné vyssi aktivita se miiZe objevit u tepenné stény poskozené
aterosklerézou (AS). Toto zvy$eni byva spise loziskové, fokalni
a zpravidla ani nepresahuje metabolickou aktivitu jater. V pti-
padé vysetfeni na PET/CT skeneru mtize CT vySetfeni pti-
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Graf. 3. Sloupcovy graf: vyjddreni, u kolika procent pacientii byla pozitiv-
ni kazdd jednotlivd cévni oblast

Graph 3. Bar chart: percentages of patients positive for each individual
vascular area

nést i dilezité informace o pritomnosti AS platu a kalcifikaci
ve sténé tepny. Celuldrni substrat AS plétu je ale obdobny jako
u bunééné zanétlivé reakce s pritomnosti makrofagti mono-
cytarniho ptvodu (26, 27). Nékteré typy aktivniho zanétu se
rovnéz mohou projevit akumulaci FDG v cévni sténé nebo
okoli. Takovym prikladem muiZe byt zanétlivé aneuryzma bris-
n{ aorty (inflammatory abdominal aortic aneurysm - IAAA)
nebo obecnéji periaortitis chronica (28) ve vSech svych va-

Tab. 2. Pfehled ostatnich provedenych vysetirovacich metod
Table 2. An overview of the remaining diagnostic methods used

Typ vysetieni Pocet | Nalez
1krat desc. aorta s nasténnym plastovym trombem, primér 3,5 cm

CT bficha a hrudniku 3krat susp. trombdza subrendlni abdominalni aorty

(jsou zahrnuta i CT vysetteni z PET/CT 22 6krét ztlusténi nebo zesileni stény hrudni aorty

vysetfeni) 4krat zesileni stény abd. aorty
8krat negativni ndlez

ultrasonografie bricha 18 18krat neudavany patologie velkych cév

scintigrafie zna¢enymi leukocyty 9 7krat bez patologii

#mTc-HMPAO-WBC 2krat suspekce na zubni fokus
Skrat difuzni ztlusténi stény descendentni aorty
1krat nevyznamny perikardialni vypotek, fibrinové nalety kolem pravé komory

ECHO srdce 22 5krat zmnozeni perikardidlni tekutiny
3krat hranicni site kofene aorty
8krat bez patologii aorty a perikardu

g 3krét ztlusténi stény descendentni aorty

transezofagedlni ECHO 8 5Skrat bez patologii aorty a perikardu

duplexni ultrasonografie cév 2krat pocinajici aterosklerotické (AS) platy

(tfi vysetfeni pfed PET, 11 6krat bez patologii tepen

osm vysetieni po PET) 3krat vyraznéjsi sténa az zesileni stény a. carotis communis, karotického bulbu
3krat mékkotkanovy lem, s moznou nasténnou trombézou

. . P 1krat paraaneuryzmatické rozsifeni

cT anglovgre}ﬁe’(Jedno vysetieni pfed PET, " 3krét lehka dilatace

deset vysetieni po PET) i . P o s . .
1krat jemny hypodenzni cirkuldrni pruh hrubsi stény 2 mm v descendentni aorté
3krat negativni
1krat zesileni stény aortalniho oblouku charakteru AS platu

MR angioigrafie 8 1krat drobnd disekce ve vysi branice

(vSechna vysetreni po PET vysetieni) 2krét zesileni stény hrudni aorty
4krat negativni

cévni biopsie (vSechna vysetieni po PET, 4 3krat obrovskobunéc¢na arteritida

vzdy provedena jednostrannd excize) 1krat neprikazné
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riantach, jako jsou mimo IAAA je$té perianeuryzmalni retro-
peritonealni fibréza (PRF), idiopaticka retroperitonealni fibro-
za (IRF) ¢iizolovanad aortitida. O moznosti vyuziti FDG PET se
zminuji napt. Salvarani et al., kteti ve své studii zjistili u vSech
sedmi pacientti s chronickou periaortitidou zvy$enou akumu-
laci FDG ve sténé bri$ni aorty i ilickych tepen, coz neprokézali
u pacientti z kontrolni skupiny (29). Skupina japonskych autorti
prokazala na kazuistice rovnéz nejen vysokou akumulaci FDG
periaortalné, ale detekovala i jeji pokles u kontrolniho vysetteni
po 2 mésicich kortikoterapie prednisonem, dokumentovan je
i pokles akumulace FDG po kombinované terapii prednison +
tamoxifen (30, 31). Mezi dalsi pri¢iny zvySeni akumulace FDG
v tepenné sténé lze zaradit i infekty cévnich protéz. Zvysend
akumulace radiofarmaka v ptipadé inflamace aneuryzmatu,
periaortitidy muze byt prstencitého charakteru, ale spise fo-
kalni, vdzana na aneuryzma, ¢ast cévni stény brisni aorty, peri-
aortalni tkané. Naproti tomu difuzni nalez vysoké akumulace
radiofarmaka ve sténach velkych tepen byva popisovan prave
u vaskulitid.

7

Casna diagnostika obrovskobunééné
arteritidy

Vyhodou PET (PET/CT) vysetieni je, Ze mtze prispét ke sta-
noveni diagnézy v dobé, kdy nejsou rozvinuty strukturalni
zmény podminujici typicky angiograficky (CTA, MRA) obraz.
Jedna se o metabolické, funkéni zobrazeni detekujici aktivitu
zanétu. VySetfeni tak proto bude mit smysl jen u nemocnych
pred nasazenim imunosupresiv nebo kortikoterapie. Sami
jsme se presvédcili, ze u jednoho pacienta po nasazeni kor-
tikoidu byla mira akumulace FDG jiz niZsi (pacient by splnil
jen pozitivitu dvou cévnich oblasti, ne tf{). Lze predpokladat
totiz relativné rychly pokles aktivity zanétu (tim i akumulace
FDG) pfi terapii. Vzdyt i doporudeni pro excizi spankové tep-
ny, k ptimé diagnostice, je jen do 48 hodin od zah4jeni korti-
koterapie. Casna diagnostika vaskulitid velkych cév mtize jen
zkratit dobu do stanoveni diagnozy a zahdjeni adekvatni 1é¢by.
Je tieba prihlédnout k faktu, Ze i obrovskobuné¢na arteritida
a revmatickd polymyalgie, které jsou vdéénymi diagnézami
pro promptni efekt kortikoterapie, mohou vést i k ireverzibil-
nim porucham zraku, sluchu a cévnim mozkovym prithodam.
U pacientt s jasnymi klinickymi zndmkami napf. temporalni
arteritidy bude diagnostika nasmérovana spise ptimo k biop-
tickému priikazu. U fady pacientt s rychlym a dramatickym
prabéhem (napf. o¢nim postizenim, ischemickymi kompli-
kacemi) bude terapie imunosupresivnimi léky jisté zahajena
neodkladné a bez zvazovani PET (PET/CT) vySetfeni.

Rozsah postizeni

Vyhodou pozitronové emisni tomografie je moznost uréeni
rozsahu postizeni aorty a hlavnich tepennych kmenu. U stu-
dii provedenych na PET skenerech se popisovala nemoznost
zobrazeni vysoké akumulace radiofarmaka v tepndch men-
$ich nez 4mm v priiméru, tedy i a. temporalis superficialis
z divodu rozliSeni PET skenert (32-34). U dvou z na$ich
vySetteni provedenych na hybridnim PET/CT skeneru jsme
ale detekovali i akumulaci FDG v priubéhu temporalni (nebo
okcipitalni) tepny, dokonce se ndm podartilo dokumentovat
vy$$i akumulaci FDG i v prubéhu frontalnich a parietalnich
vétvi temporalnich tepen. V literatufe jsme nalezli jen jedi-
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né sdéleni o pfimém priikazu metabolicky aktivniho zanétu
v a. temporalis superficialis, ale ne pomoci FDG PET/CT, ale
s »,non-FDG" radiofarmakem na bazi uhliku "C, tedy jako
1C-PK11195 PET/CT (35). Pfimy prtikaz moznosti zobra-
zeni vysoké akumulace FDG ve sténé této tepny nebyl dosud
publikovan. Nalezy difuzné zvysené akumulace FDG ve sté-
né vzestupné aorty, aortalniho oblouku, hrudni i bfi$ni aorty
a jejich vétsich vétvi, nékdy i femoralnich a ilickych arterii
se nachdzeji u starsich pacientti s ovéfenou obrovskobuné¢-
nou (temporalni) arteritidou, revmatickou polymyalgii, ale
i u mladsich pacientek s arteritidou Takayasuova typu (36,
37). PET obraz téchto dvou klinickych jednotek vaskulitid
velkych tepen mtize byt (dle literarnich udaji) prakticky vel-
mi podobny a odrazi pravdépodobné jiz ¢asnou fazi gene-
ralizovaného fibroproliferativniho zdnétu ve sténach tepen).
Vzhledem ke svému véku nebyli nemocni v nasem souboru
povazovani za pripady Takayasuovy arteritidy. Shrnutim
dosud publikovanych udajii l1ze fici, Ze pomoci FDG PET
vySetfeni se podafilo diagnostikovat vaskulitidy velkych
cév diive nez morfologickymi zobrazovacimi metodami,
a to v dobé, kdy nebyly rozvinuty ireverzibilni struktural-
ni zmény a rovnéz s vétsim rozsahem postizeni. Nas soubor
39 pacientt predstavuje jeden z nejvétsich soubort pacientt
s obrovskobuné¢nou arteritidou diagnostikovany pomoci
PET (PET/CT) vy$etfeni.

Monitorace terapie

PET vySetfeni je vyuzivano i k monitoraci onemocnéni, byl
zdokumentovan i pokles akumulace radiofarmaka v pribéhu
imunosupresivni terapie v korelaci s nespecifickymi (obecny-
mi) markery zanétu (FW, CRP), po¢tem trombocytt a hladi-
nou hemoglobinu (v pfipadé hemoglobinu inverzni korelace)
(2,38, 39). Zda k monitoraci ale sta¢i jen laboratorni a klinic-
ké parametry a ne relativné drahé PET vySetfeni, je otazkou.
U pacientti se zndmou vaskulitidou a klinickymi i laborator-
nimi zndimkami remise nebude FDG PET vysetfeni pfinosné.
Role PET vsak v této indikaci nebyla zatim definitivné stano-
vena a bude jisté pfedmétem dalsich studii a zkoumani.

Jak hodnotit akumulaci FDG ve velkych
tepnach

Zvy$enou akumulaci radiofarmaka ve sténach velkych tepen
lze hodnotit jako pozitivni jiz pouhym vizualnim hodnoce-
nim. Typickym obrazem je tubuldrni charakter akumulace
radiofarmaka, tedy lumen tepny zustava bez akumulace ra-
diofarmaka (fotopenické) a ,,aktivni® jsou jen stény tepny. Né-
kolik autorskych kolektivti jiz publikovalo stupniovité hodno-
ceni akumulace FDG v tepenné sténé. Pfi pouziti tfistupno-
vych $kal se jednalo o tyto stupné: 1. stupen — akumulace nizsi
nez v jatrech, 2. stupen - ,jako v jatrech, a 3. stupen - vyssi
nez v jatrech. Pfi pouziti ¢tyfstupniovych $kal: 0. — bez aku-
mulace FDG, 1. stupen — nizka akumulace, 2. stupen - stfedni
akumulace nebo jako v jatrech a 3. stupen - vysoka akumula-
ce. Bohuzel intervaly a presné definice akumulace ,jako v jat-
rech” jsme nenalezli, rovnéZ hranici mezi ,,zddnou® a nizkou®
akumulaci (37, 38, 40, 41). Velmi snadno reprodukovatelnou
metodu zvolili Scheel et al., ktefi pouzili jen dvoustuprnové
hodnoceni, kde cévni aktivita presahujici hodnotu v jatrech

P

byla oznacena jako pozitivni a cévni aktivita nizsi jako nega-
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tivni (42). Vy$e uvedené autorské kolektivy vztahovaly nebo
srovnavaly akumulaci cévni stény s jaterni. Jedinymi, ktefi
vztahovali k akumulaci plicni (jako pozadi), byli Moosig et al
(39). Vzhledem k tomu, Ze vysokd akumulace FDG v cévach
je generalizovand, rtizné autorské kolektivy takto métily i vice
cévnich oblasti Blockmans et al. a Meller sedm (i kdyz pt-
vodné Meller pouzival pét oblasti). Ale ani téch sedm oblas-
ti nebylo zcela identickych. Scheel et al. jen tfi, Moosig et al.
naopak devét. Takto provadénou kvantifikaci, tedy na nékolik
stupntl a ve vice oblastech pak pouzili ke srovnani mezi pa-
cienty s vaskulitidou a kontrolami bez vaskulitid nebo v ramci
srovnani pacientti s vaskulitidou v rdmci monitorace korti-
koterapie. Napt. Meller et al. konstatovali, Zze u kontrolniho
souboru 66 vysetfenych osob bez znamek vaskulitidy neza-
znamenali 3. stupen akumulace radiofarmaka ani v jednom
ptipadé, jen na urovni 1. a 2. stupné, zatimco u osob s vasku-
litidou pravé casto stupen 3. Nebo v pfipadé Blockmanse et
al. byl zjistén pokles pii kortikoterapii v hodnoté ,total vascu-
lar score TVS® kterd vznikla sou¢tem bodt v hodnotach 0-3

v sedmi cévnich oblastech (s maximalnim poc¢tem 21 bodi
TVS) (39-42). V nasem systému hodnoceni jsme pouzili
kompromisni fe$eni, hodnotili jsme celkem sedm riiznych
mist ve velkych tepnach. A hodnotili jsme jen dvoustupriové,
tedy zda je hodnota vy$si nebo niz$i nez jatrech (podle mére-
né hodnoty SUV_ ).

ZAVER PRO PRAXI

Generalizovany nalez vysoké akumulace FDG ve velkych
tepndch u pacientti se znamkami aktivniho zanétlivého one-
mocnéni svéd¢i pro vaskulitidu velkych tepen. K objektivizaci
této vysoké akumulace FDG miize slouzit i prikaz pozitivity
tfi cévnich oblasti (s akumulaci FDG ptesahujici akumulaci
jaterni). Metabolické zobrazeni pomoci PET (PET/CT) vy-
Setfeni odrazi ¢asnou fazi onemocnéni a miize predchazet
morfologickym zméndm tepen. P¥imé zobrazeni postizeni
spankovych tepen se zdatilo az za pouziti PET/CT skeneru.
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