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Hlavní stanovisko práce
 68Ga-PSMA-11 je bezpečné a spolehlivé radio-
farmakum pro hodnocení stagingu, restagingu 
i hodnocení účinku terapie u nemocných s karci-
nomem prostaty, při shodné dostupnosti obou 
metod je preferovanou indikací PET/MR v pří-
padě stagingu co do absolutního počtu i podílu 
vyšetření, naproti tomu PET/CT je preferováno 
u nemocných vyšetřených v indikacích kontroly 
efektu terapie při restagingu onemocnění.

SOUHRN
Ferda J, Ferdová E, Pernický J, Looseová M,  
Odvody M, Hora M, Fínek J, Topolčan O, Pecen L, 
Hes O. Zobrazení karcinomu prostaty pomocí 
PET/CT a PET/MR s podáním 68Ga-PSMA-11

Cíl: Zhodnotit zkušenosti s prováděním PET/
CT a PET/MR s podáním 68Ga-PSMA-11 u ne-
mocných v diagnostice karcinomu prostaty 
se zaměřením na rozdíly v indikacích PET|/
CT a PET/MR, dále se zaměřením na logistiku 
a bezpečnost vyšetření a zařazení vyšetření 
do diagnostických algoritmů u primární dia-
gnostiky karcinomu prostaty.

Metodika: Od ledna 2018 do prosince 2020 
bylo provedeno celkem 500 vyšetření u 449 
mužů s podáním 68Ga-PSMA-11 pomocí PET/
CT (200 vyšetření) a PET/MR (300 vyšetření). 
Vyšetření byla prováděna po podání  
68Ga-PSMA-11 v dávce aktivity 1,25 MBq/kg 
hmotnosti s použitím jak PET/CT, tak PET/MR. 
V případě PET/CT byla prováděna vyšetření 
v rozsahu trupu a hlavy, pouze v případě 
vyšetření z důvodu biochemického relapsu 
a před zvážením terapie radioligandem PSMA 
177-lutecia byla prováděna celotělová vyšet-
ření, PET/MR vyšetření u nemocných, u nichž 
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Imaging of the prostatic carcinoma using PET/CT and PET/MRI  
with the application of 68Ga-PSMA-11

Zobrazení karcinomu prostaty pomocí PET/CT 
a PET/MR s podáním 68Ga-PSMA-11

původní práce

Major statement
68Ga-PSMA-11 is safe and valuable radio-
pharmaceutical in staging, restaging and 
assessment of the therapy response in patients 
with prostatic carcinoma. When the availability 
of PET/CT and PET/MRI is the equal, PET/MRI is 
preferred in staging of the disease, in opposite 
side, PET/CT in the assessment of the effect of 
therapy or restaging.

SUMMARY
Ferda J, Ferdová E, Pernický J, Looseová M,  
Odvody M, Hora M, Fínek J, Topolčan O, Pecen L,  
Hes O. Imaging of the prostatic carcinoma us-
ing PET/CT and PET/MRI with the application 
of 68Ga-PSMA-11

Aim: To assess the experience with the PET/
MRI and PET/CT with the application of 
68Ga-PSMA-11 in patients with diagnostics of 
prostatic carcinoma, the assessment targeted 
the logistic, safety, and the inclusion of  
68Ga-PSMA-11 into the diagnostic work -up.

Method: 500 examinations with the applica-
tion of 68Ga-PSMA-11 were performed between 
January 2018 and December 2020, there were 
200 of PET/CT and 300 of PET/MRI in 449 
male patients, in 43 of them were performed 
multiple examinations. 68Ga-PSMA-11 into was 
injected using activity dosing of 1.25 MBq per 
kilogram of body weight. PET/CT examinations 
were performed in the extent of trunk and 
head except those indicated to radioligand 
therapy or biochemical relapse, when it was 
used the whole-body examination. In PET/MRI, 
the targeted pelvic imaging was performed be-
fore the trunk and head examinations, with the 
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nebyla provedená radikální prostatektomii, 
bylo nejprve provedeno cílené vyšetření pánve, 
poté doplněno vyšetření trupu a hlavy.

Výsledky: Při vyšetření nebyly prokázány 
závažné komplikace s relevancí k podání  
68Ga-PSMA-11. Při vyšetření PET/CT byla nej-
častější indikací vyšetření restaging při terapii 
(53 %, 106 vyšetření), následovaná stagingu 
(31 %, 62 vyšetření), naopak při vyšetření  
PET/MR dominovala indikace stagingu (67 %, 
201 vyšetření)), restaging byl indikací jen 
ve 20 % (60 vyšetření). U obou modalit byly 
srovnatelné podobné podíly i absolutní počty 
vyšetření měla indikace u biochemického 
relapsu: u PET/CT 11 % (22 vyšetření) PET/MR 
8 % (24 vyšetření).

Závěr: 68Ga-PSMA-11 je bezpečné a spoleh-
livé radiofarmakum pro hodnocení stagingu, 
restagingu i hodnocení účinku terapie u ne-
mocných s karcinomem prostaty, při shodné 
dostupnosti obou metod je preferovanou 
indikací PET/MR v případě stagingu co do abso-
lutního počtu i podílu vyšetření, naproti tomu 
PET/CT je preferováno u nemocných vyšetře-
ných v indikacích kontroly efektu terapie při 
restagingu onemocnění.

Klíčová slova: 68Ga-PSMA-11, PET/CT, PET/MR, 
karcinom prostaty.

exception of cases when the radical prostatec-
tomy was used, then the targeted examination 
was targeted.

Results: No serious complication related to 
the application of 68Ga-PSMA-11 were regis-
tered. In PET/CT, the most frequent indica-
tion was restaging during therapy (53%, 106 
cases), followed by the staging examination 
(31%, 62 examinations), in opposite PET/MRI 
was indicated most often due to the staging 
(67%, 201 examinations), restaging in 20% 
(60 examinations), respectively. The ration of 
particular examinations and also percentage 
was almost equal in indication of biochemical 
relapse (PET/CT in 22 cases, 11%, PET/MRI in 
8%, 24 examinations). 

Conclusion: 68Ga-PSMA-11 is safe and valu-
able radiopharmaceutical in staging, restaging 
and assessment of the therapy response in 
patients with prostatic carcinoma. When the 
availability of PET/CT and PET/MRI is the equal, 
PET/MRI is preferred in staging of the disease, 
in opposite side, PET/CT in the assessment of 
the effect of therapy or restaging.

Key words: 68Ga-PSMA-11, PET/MRI, PET/CT, 
prostatic carcinoma.

ÚVOD

Ačkoliv je karcinom prostaty (CAP) 
celosvětově druhým nejčastěji diagnos-
tikovaným maligním nádorem v mužské 
populaci a je v ní pátou nejčastější 
příčinou úmrtí na onkologickou dia-
gnózu, jeho diagnostika a terapie čelí 
stále více nedořešeným problémům. 
Nejvýznamnějšími je včasná a správná 
detekce těch nádorů, které představují 
pro nemocného významné ohrožení 
života, a odlišení onemocnění, která 
naopak mají tendenci k pomalému vývo-
ji a významnější komplikace představují 
pro nemocného vedlejší efekty terapie. 
I když v současnosti došlo k významné-
mu posunu v diagnostice laboratorními 
metodami od pouhého stanovení pro-
statického specifického antigenu (PSA) 
ke stanovení hladiny pro-PSA a zejména 
od něj odvozených indexů, stále nelze 
laboratorně stanovit diagnózu na úrov-
ni spolehlivého screeningového testu. 
Dalším postupem stanovení diagnózy je 
u nemocných s podezřelým laborator-
ním nebo klinickým nálezem je obvykle 
provedení biopsie. V současnosti je stá-
le více upřednostňován postup, který je 
založen na vedení biopsie zobrazovací 

metodou. V posledních 10 letech se 
dostává do popředí diagnostika pomocí 
magnetické rezonance (MR), provedení 
cíleného vyšetření prostaty dovoluje 
zejména odběr vzorku biopsie z pode-
zřelé lokality a dále také u nádorových 
onemocnění posoudit lokální staging 
onemocnění. Významným přínosem MR 
je možnost posoudit prorůstání nádo-
rové tkáně do semenných váčků nebo 
invaze přes pseudokapsulu s infiltrací 
okolních struktur, jako je nervově cévní 
svazek, stěna rekta, močového měchýře 
či dokonce svaly pánevního dna. Zobra-
zení MR ve smyslu kompletního stagin-
gu onemocnění CAP naráží na problémy 
nedostatečného rozsahu vyšetření 
s limitací na oblast pánve. Vlastní MR 
prostaty tak nedovoluje odhalení jed-
nak uzlinových metastáz mimo oblast 
pánve, ale především kostních me-
tastáz. Správné posouzení systémového 
onemocnění s rozšířením onemocnění 
do uzlin mimo pánev a také skeletu je 
významným kritériem při rozhodování 
o možnosti provedení a také volby typu 
radikální léčby karcinomu prostaty. 
Kromě rozšíření nádorového onemoc-
nění má při volbě terapie význam také 
posouzení rizika nepříznivého vývoje 
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onemocnění. Za rizikové CAP jsou ob-
vykle označovány ty, které mají hladinu 
prostatického specifického antigenu 
(PSA) při stanovení diagnózy nad 20 
ng/ml a/nebo Gleasonovo skóre 8 (4 + 
4) a vyšší, u těchto je možné předpoklá-
dat zvýšenou pravděpodobnost lokálně 
pokročilého onemocnění a významnější 
riziko diseminace. 

Podobně jako u jiných nádorových 
onemocnění v současnosti hraje roli 
v zobrazení CAP významnou roli pozi-
tronová emisní tomografie (PET) jako 
součást hybridních zobrazovacích me-
tod v kombinaci s výpočetní tomografií 
(PET/CT) nebo magnetickou rezonancí 
(PET/MR) (1). Na rozdíl od většiny ná-
dorových onemocnění není možné u CAP 
rutinně využívat 18F-fluorodeoxyglukó-
zu, neboť naprostá většina karcinomů 
prostaty nevykazuje zvýšenou úroveň 
glykolytické aktivity. V omezení indikací 
jsou vhodnými radiofarmaky u CAP  
pro zobrazení kostních metastáz  
18F-natriumfluorid bez možnosti zob-
razit metastázy uzlinové nebo vzdá-
lené mimo skelet, dále 18F-fluciclovin, 
jehož limitací je naopak nedostatečná 
citlivost k zobrazení metastáz kostních. 
Již přes 10 let je registrováno použití 
18F-fluorocholinu (18F-FCh) u CAP, avšak 
i zde je použití radiofarmaka v někte-
rých situacích problematické. Hlavním 
nedostatkem 18F-FCh, de facto markeru 
metabolismu lipidů, je jeho obecná 
afinita ke všem tkáním, kde probíhá 
zvýšená výstavba fosfolipidových 
dvojmembrán. Kromě tkání karcino-
mu prostaty – jak primárního nádoru, 
tak i sekundárních lokalizací – je jeho 
akumulace zvýšená také i v aktivova-
ných uzlinách, v jejich germinativních 
centrech, dále ve zvýšeně aktivní kostní 
dřeni apod. Vzhledem k nedostatkům 
radiofarmak u tak častého onemocnění, 
jakým je CAP, byla intenzivně hledá-
na molekula, která by se mohla stát 
prostředkem anebo cílem zobrazení. 
Použitelnou se stala molekula prosta-
tického specifického membránového 
antigenu (PSMA). PSMA je povrchová 
molekula metaloglykoproteinu, který je 
přítomen v buněčné membráně tkáně 
prostaty a u většiny CAP je přítomna 
jeho overexprese. Nejčastěji je v sou-
časné době používáno zobrazení PSMA 
pomocí ligandu PSMA-11 (HBED), který 
je možné označit pozitronovým zářičem 
68-galiem (68Ga) (1–3). Tohoto radio-
farmaka, 68Ga-PSMA-11, je tedy možné 
využít k zobrazení tkáně CAP v detekci 

jak primárního, tak metastatického, 
kdy byla ve více studiích prokázána jeho 
vyšší senzitivita ke stagingu karcinomu 
prostaty, než je tomu u 18F-FCh.

Další významnou kapitolou diagnos-
tiky onemocnění karcinomem prostaty 
je také detekce a sledování vývoje 
rekurentního onemocnění po radikální 
léčbě – ať již chirurgické provedením 
radikální prostatektomie, nebo pomocí 
radikální radioterapie (4–7). V časných 
stadiích po kurativní terapii je zásadní 
stanovení reziduální hladiny PSA, které 
má po skutečně radikální chirurgické či 
radioterapeutické léčbě dosáhnou nu-
lových hodnot. Není-li hladina nulová, 
nedošlo k odstranění či likvidaci tkáně 
karcinomu prostaty in toto. Reziduální 
nebo rekurentní onemocnění se tedy 
projevuje produkcí PSA a úkolem zobra-
zovacích metod je odhalit morfologický 
substrát této produkce. Při rozhodování 
o následné terapii je nutné odlišit chi-
rurgicky odstranitelná ložiska posti-
žení v uzlinách nebo lokální rekurenci 
od systémového onemocnění se vzdále-
nými metastázami. K tomu je třeba mít 
k dispozici spolehlivý test pro disemina-
ci karcinomu prostaty pomocí zobrazo-
vacích metod. Také u již prokázaného 
rekurentního nebo diseminovaného 
onemocnění je podstatnou informací 
změna rozsahu nebo změna chování 
nádorového procesu. Z vývoje onemoc-
nění je třeba odlišit především progresi, 
která má příčinu v pravděpodobné 
chemorezistenci, a dále sekundární 
diseminaci onemocnění po jednotlivých 
liniích léčby. Základem léčby u meta-
statického karcinomu prostaty je léčba 
androgenní deprivační terapií (ADT) 
s blokádou endogenní syntézy testoste-
ronu, např. podáním analoga LHRH (lu-
teinizační hormon releasing hormon), 
případně i chirurgická kastrace. Medián 
odpovědi na kastrační terapii je 2 roky, 
postupně se však na ni vyvíjí rezisten-
ce, dochází ke vzniku metastatického 
kastračně rezistentního onemocnění 
karcinomem prostaty (mCRPC), které je 
charakterizované kastračními hladinami 
testosteronu a elevací PSA. Další linie 
léčby mCRPC se odvíjí od přítomnosti 
symptomů, u asymptomatických nemoc-
ných v kastračně rezistentním stadiu 
onemocnění je možné v prechemoin-
dikaci podat ARTA (androgen receptor 
targeted agents), např. abirateron 
acetát s prednisonem, enzalutamid, 
či v případě symptomů zahájit léčbu 
docetaxelem spolu s ADT. V další linii 

je možné podat ARTA po ARTA, caba-
zitaxel jako taxanové cytostatikum. 
Pouze u kostního postižení je možné 
podat 223Ra-radiumchlorid, v klinických 
studiích je také používána léčba  
177Lu-PSMA-ligandy. U těchto ne-
mocných lze rovněž s výhodou využít 
68Ga-PSMA-11, a to jednak u takzvané-
ho biochemického relapsu, tedy nově 
opět měřitelnou hladinou PSA, nebo 
u nemocných s perzistencí hladiny PSA 
po radikální léčbě, ale i u nemocných 
s metastatickým onemocněním CAP, 
včetně mCRPC. Výhoda vyšetření  
s 68Ga-PSMA-11 se pak projevuje zejmé-
na z důvodu vyšší akumulace radiofar-
maka se stoupající mírou rezistence 
nádorové tkáně (8, 9).

V práci předkládáme vlastní zku-
šenosti s provedením 500 vyšetření 
pomocí 68Ga-PSMA-11, která zahrnují 
zobrazení pomocí PET/CT a PET/MR, prá-
ce je zaměřena na shrnutí výsledků z po-
užití látky v rámci klinického zkoušení 
a dále specifického léčebného programu 
na pracovišti. Práce je zaměřena pře-
devším na porovnání indikací vyšetření 
při stagingu, biochemickém relapsu 
nebo u nemocných s mCRPC a distribuci 
vyšetření mezi PET/MR a PET/CT. V dal-
ších navazujících analýzách se budeme 
zaměřovat na ověření validity zobrazení 
lokálního stagingu a celkového stagingu 
ve vztahu k posouzení strategie léčby.

METODIKA

Soubor nemocných a koncept 
studie

Od ledna 2018 do prosince 2019 byla 
prováděna vyšetření v rámci klinického 
zkoušení povolené Státním úřadem pro 
kontrolu léčiv a dále v roce 2020 na zá-
kladě povolení Ministerstva zdravotnic-
tví ČR pro Specifický léčebný program. 
V rámci klinického zkoušení bylo pro-
vedeno celkem 300 vyšetření, v rámci 
specifického léčebného programu 200 
vyšetření. Celkově bylo provedeno 200 
vyšetření pomocí PET/CT a 300 vyšetření 
pomocí PET/MR. Celkový koncept retro-
spektivní studie je zaměřen na evaluaci 
indikačních kritérií k vyšetření, bezpeč-
nostního profilu podání 68Ga-PSMA-11 
a porovnání indikací a výhod a nevýhod 
obou metod hybridního zobrazení 
PET/CT a PET/MR s podáním daného 
radiofarmaka ve srovnání mezi sebou. 
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Zaměřili jsme se na analýzu, v jakých in-
dikacích je výhodnější zobrazení pomocí 
PET/CT a v jakých PET/MR ve smyslu 
vyšetření před stanovením histologic-
ké diagnózy karcinomu prostaty, dále 
při stagingu onemocnění, hodnocení 
restagingu s vydělením skupin ne-
mocných při indikaci pro biochemický 
relaps, indikacemi teranostické terapie 
177-luteciem značenými ligandy PSMA 
a dále u nemocných se stanovenou 
diagnózou a aktivním sledováním 
onemocnění. V rámci podskupiny kli-
nického zkoušení byla hodnocena také 
laboratorní kritéria jaterními a renál-
ními testy, dále byl sledován výskyt 
závažných dalších komplikací v období 
30 dnů po podání radiofarmaka. V rámci 
přípravy radiofarmaka byla sledována 
úspěšnost označení kitu radionuklidem 
a selhání farmaceutického procesu 
označení s následnou nemožností pro-
vést vyšetření. 

Příprava radiofarmaka  
a jeho aplikace
Při zobrazení bylo používáno radio-
farmakum 68Ga-PSMA-11. Ligand PSMA 
PSMA-11 [(Glu-NH-CO-NH-Lys(Ahx)-
-HBED-CC; HBED = N,N’-bis[2-hydroxy-
-5-(carboxyethyl)] byl označen v úseku 
radiofarmacie Kliniky zobrazovacích 
metod FN Plzeň 68Ga získaným elucí 
z 68-germanium/68-galiového generá-
toru (Galli Eo, IRE-EliT, Fleurus, Belgie). 
Označení prekurzoru PSMA-HBED-CC je 
prováděno s využitím takzvaného cold-
-kitu (PSMA-11 Sterile Cold Kit, ANMI 
a Telix Company, Liége, Belgie) v soula-
du s doporučeními výrobce kitu, která 
zahrnují standardní proceduru tech-
nikou tenkovrstvové chromatografie 
(iTLC) testování radiochemické čistoty. 
Radiofarmakum 68Ga-PSMA-11 v dávce 
1,5 MBq/kg je aplikováno nemocnému 
přísně intravenózně, během podání 
a po něm je vyhodnocen klinický stav 
nemocného. 

PET/CT zobrazovací protokol

PET/CT provádíme pomocí přístroje PET/
CT s integrovaným CT subsystémem 
s možností akvizice 128 datových stop 
na jednu otáčku a PET subsystémem 
s možností využití technik rekonstrukce 
dat time-of-flight a point-spread-
-function (Biograph mCT 128 ultraHD, 
Siemens Healthineers, Erlangen, 
Německo). Vlastní vyšetření je zahájeno 

akvizicí dat CT s použitím submilime-
trové akvizice dat v rozsahu hlava až 
kolena v poloze s horními končetinami 
nad hlavou, v případě dozimetrického 
zobrazení před léčbou radiopeptidy toto 
vyšetření zahrnuje zobrazení celého 
těla v poloze na zádech s horními kon-
četinami podél těla. Pokud tomu nejsou 
kontraindikace (alergická anamnéza 
po podání jódové kontrastní látky, 
nebo renální insuficience), provádíme 
vyšetření po podání jódové kontrastní 
látky iopromidu s koncentrací 370 mgI/
ml (Ultravist 370, Bayer Pharma, Berlín, 
Německo). Kontrastní látku podává-
me v objemu 80 ml, průtokem 4 ml/s. 
Rekonstrukce CT dat zahrnuje datový 
set pro korekci atenuace, dále pak pro 
diagnostiku CT zobrazení v šíři 0,75 mm 
s inkrementem 0,5 mm algoritmem pro 
měkké tkáně a dále pro skelet a plicní 
parenchym. Pro rekonstrukci dat pro 
zobrazení plicní tkáně užíváme rekon-
strukci v menším zobrazovacím poli tak, 
abychom získali maximální rozlišení 
v kvalitě HRCT. Data pozitronové emisní 
tomografie jsou získávána technikou 
step-and-go v jednotlivých pozicích 
v počtu 7 až 12 dle rozsahu vyšetření. 
Akviziční čas pro jednu pozici jsou 2,5 
minut, obrazy rekonstruujeme techni-
kou time-of-flight a současně point-
-spread-functin a získáváme po korekci 
atenuace dvě datové sady o šíři 3 mm 
s vyšším prostorovým rozlišením s mat-
ricí 400 × 400 bodů v poli 500 mm, dále 
druhou s nižším rozlišením prostorovým 
s matricí 256 × 256 bodů v celém filed-
-of-view přístroje, tedy 700 mm.

PET/MR zobrazovací protokol

PET/MR provádíme na integrovaném 
přístroji PET/MR (Biograph mMRI, 
Siemens Healthieneers, Erlangen, Ně-
mecko). Zobrazovací protokol PET/MR 
zahrnuje cílené zobrazení vlastní pro-
staty a pánve a následným zobrazením 
hlavy a trupu přehledným zobrazením 
technikou step-and-go. Cílené pánevní 
zobrazení je zaměřeno na zobrazení 
prostaty a pánevních uzlin s vysokým 
rozlišením – jak pomocí magnetické 
rezonance, tak pomocí pozitronové 
emisní tomografie. Vlastní cílené 
zobrazení zahajuje akvizice sekvencí pro 
výpočet modelu tkáně, který je užíván 
pro korekci atenuace. Jde o T1 váženou 
gradientní sekvenci Dixonovou techni-
kou typu VIBE s akcelerací náběru dat 
CAIPIRINHA. s použitím obrazů TSE T2 

v axiální, sagitální rovině, dále difuzně 
váženými obrazy (DWI) s b hodnotou 0, 
400 a 800 s/mm2 s kalkulací mapy di-
fuzního aparentního koeficientu (ADC) 
a výpočtu mapy hodnoty b. Následuje 
dynamické po aplikaci 4 ml jednomolár-
ní gadoliniové kontrastní látky gado-
butrol (Gadovist, Bayer Pharma, Berlín, 
Německo), pro které využíváme 27 cyklů 
T1 vážené sekvence gradientního echa 
VIBE po dobu 5 minut. V pánevní oblasti 
je zhotoven cílený datový náběr pro PET 
po dobu 15 minut v rozsahu 250 mm 
v ose a rekonstrukcí dat pomocí point-
-spread-function v poli v matrici 256 × 
256 bodů.

Následuje vyšetření celotrupové 
v pěti až sedmi pozicích v jednotlivých 
polohách. Vždy je provedeno vyšetření 
T1 váženou gradientní sekvenci Dixo-
novou technikou typu VIBE s načítáním 
dat se dvěma TE, současně s akcelerací 
náběru dat CAIPIRINHA. Tato akvizice 
dat probíhá v transverzální rovině, z ní 
je kalkulován tkáňový model pro výpo-
čet korekce atenuace dat pozitronové 
emisní tomografie, dále rekonstrukce 
zobrazení v šíři 3 mm s vysokým rozli-
šením v transverzální rovině a kalkulací 
rekonstruovaných zobrazení „in-pha-
se“, „opposed-phase“, „water“ a „fat“. 
VIBE CAIPIRINHA zobrazení je provede-
no také v koronární rovině s kalkulací 
obrazů „water“ a „fat“. V transverzální 
rovině je současně zhotovena série DWI 
na pohyb korigovanými zobrazeními 
s b hodnotou 50 a 800 s/mm2 a vý-
počtem ADC mapy i mapy hodnoty b. 
V každé z pozic je načítán také datový 
soubor pro PET, kdy doba akvizice je 
adaptována na dobu akvizice MR ob-
razů, pohybuje se mezi 3–4 minutami. 
Celková doba vyšetření dosahuje u PET/
MR celkem 45–55 minut.

Hodnocení nálezů

PET/MR i PET/CT vyšetření byla hodno-
cena pomocí multimodalitního rozhraní 
SyngoVia molecular multimodality ima-
ging (Siemens Heathineers, Erlangen, 
Německo). Použita byla fúze zobrazení 
PET a CT, resp. PET a MR s možností para-
lelního zobrazení fúze mezi jednotli-
vými rekonstrukcemi CT obrazů nebo 
sekvencemi magnetické rezonance. 
Hodnocení probíhalo standardizova-
ným popisem s posouzením lokálního 
nálezu, uzlinového, kostního případně 
jiného vzdáleného postižení s doplně-
ním nálezu ostatních patologií. 
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Při zobrazení PET/CT byla většina ná-
lezů zaměřena především na uzlinovou 
a skeletální disseminaci, méně často 
šlo o vynucené hodnocení lokálního 
stagingu při nemožnosti provést MR 
i primárně diagnostikovaného Ca. Při 
hodnocení stagingu pomocí PET/MR 
byla hodnocena kritéria lokálního posti-
žení prostaty pomocí PIRADS verze 2.1. 
Vždy byla hodnocena restrikce difuze 
jako výraz celularity pomocí DWI, dále 
extrakapsulární extenze, infiltrace ner-
vově-cévních svazků, infiltrace semen-
ných váčků, močového měchýře, rekta 
nebo svalů pánevního dna jako u regu-
lérně provedeného vyšetření magne-
tickou rezonancí. Hodnocení morfolo-
gické bylo kombinováno s hodnocením 
farmakokinetickým pomocí Patlakova 
modelu. U všech vyšetření byla dále 
hodnocena dále diseminace v uzlinách 
a kostech pomocí jednak PET zobrazení, 
dále i pomocí difuzně vážených obrazů 
i zobrazení na „water“ a „fat“ obrazech.

VÝSLEDKY 

Indikace k zobrazení a volba 
techniky vyšetření

Celkově jsme provedli 200 vyšetření 
PET/CT a 300 vyšetření PET/MR pomocí 
68Ga-PSMA-11 a to celkově u 449 mužů. 
Opakovaná vyšetření byla provedena 
u 43 mužů. U 15 mužů bylo provedeno 
68Ga-PSMA-11-PET/CT 2krát, u pěti 
mužů 3krát. 68Ga-PSMA-11-PET/MR 
bylo provedeno u 14 mužů 2krát a u tří 
mužů 3krát. Konečně u šesti mužů bylo 
provedeno PET/MR dále následně PET/
CT. Shrnutí a porovnání jednotlivých 
indikací k vyšetření u obou metod je 
v grafu 1.

Při porovnání indikací PET/CT a PET/
MR jsou zřetelné některé významné roz-
díly v zastoupení. Pro PET/CT vyšetření 
bylo jednoznačně nejčastější indikací 
stanovení stupně diseminace nebo 
změny rozsahu postižení pro restaging 
onemocnění při posouzení efektu 
zavedené léčby nebo při rozhodování 
o změně strategie terapie u nemocných. 
Taková vyšetření tvořila 53 % PET/C, 
naproti tomu u PET/MR pouze 20 %. 

Staging onemocnění u nemocných 
s prvně stanovenou diagnózou byl 
častěji prováděn pomocí PET/MR, kdy 
stagingové vyšetření tvořila více než 
²⁄³ indikací (67 %). PET/CT stagingové 

vyšetření tvořila jen méně než ¹⁄³ 
(31 %), vyšetření byla prováděna jen 
u nemocných, kde byla již z předchozího 
vyšetření zjevná diseminace onemocně-
ní ve skeletu nebo uzlinách na vyšetření 
magnetickou rezonancí, nebo u nemoc-
ného nebylo možné z kontraindikace 
možné PET/MR provést. V návaznosti 
na klinické zkušenosti při diagnostice 
karcinomu prostaty byl ve spoluprá-
ci pracovišť Kliniky zobrazovacích 
metod, Urologické kliniky, Onkologické 
a radioterapeutické kliniky a Oddělení 
immunodiagnostiky FN Plzeň vytvořen 
diagnostický algoritmus pro primární 
diagnostiku rizikového karcinomu 
prostaty, kde je 68Ga-PSMA-11-PET/

MR pevně zařazeno do diagnostického 
schématu. Schéma zařazení vyšetře-
ní do algoritmu ukazuje obrázek 1. 
68Ga-PSMA-11-PET/MR je indikováno 
primárně v případě hodnot PSA více než 
20 ng/ml nebo s hodnotou indexu zdra-
vé prostaty (PHI) nad 100 jako sekun-
dární zobrazovací metoda po provedení 
biopsie, je-li po biopsii a provedení 
multiparametrického MR stanoveno GS 
≥ 7 a současně velikost tumoru větší 
než cT3 (dle 8. revize TNM), anebo 
u jakékoliv velikosti tumoru cT v rámci 
TNM stagingu, pokud Gleasonovo skóre 
dosáhne hodnoty 8 a více.

Podobný podíl na indikacích u obou 
modalit měla vyšetření u biochemického 
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2 %

staging
31 %

biochemický 
relaps
11 %

PET/CT PET/MR

restaging
53 %

aktivní 
sledování

0 %

před léčbou 
radiopeptidem

3 %

staging
67 %

před biopsií
2 %

před léčbou 
radiopeptidem

0 %
aktivní 

sledování
3 %

restaging
20 %

biochemický 
relaps

8 %

Graf 1. Grafy porovnávají zastoupení indikací u vyšetření PET/CT a PET/MR s podáním 68Ga-PSMA-11

Graph 1. Graphs to compare the indication ratios of the PET/CT and PET/MRI with the applicati-
on of 68Ga-PSMA-11
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1 	
Schéma ukazuje postavení 68Ga-PSMA-11-PET/MR u nově diagnostikovaného karcinomu 
prostaty ve Fakultní nemocnici v Plzni

	 Flow-chart of the work-up of the newly diagnosed prostatic carcinoma using 68Ga-PSMA-
11-PET/MRI
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relapsu onemocnění – u PET/CT tvořila 
vyšetření 11 %, u PET/MR 8 %. U vyšet-
ření před cílením biopsie u nemocného 
s laboratorně jednoznačnou přítom-
ností Ca, při původně negativní biopsii, 
byl poměr shodný – jednalo je o 2 % 
vyšetření shodně u obou skupin. Jed-
noznačnou odlišnost k indikaci je vidět 
u dvou skupin. Zobrazení k dosimetrii 
před zvažovanou terapií 177Lu-značeným 
PSMA analogem jsme na vyžádání uni-
verzitní kliniky v Heidelbergu provedli 
u šesti nemocných, vzhledem k nutnosti 

2 	
Stagingové 68Ga-PSMA-11-PET/CT zobrazující uzlinové metastázy s nestejnou akumulací radiofarmaka vpravo v zevním ilickém traktu a vlevo 
ve vnitřním ilickém traktu, je zřejmé limitované zobrazení lokálního postižení ve smyslu etrakapsulární extenze

	 68Ga-PSMA-11-PET/CT in staging, different accumulation of 68Ga-PSMA-11 within the lymph node metastases on the left and right half of the 
pelvis. The limitation of PET/CT in the extracapsular extension assessment is evident

provést celotělové zobrazení v širokém 
field-of-view jsme tato vyšetření prová-
děli výhradně pomocí PET/CT. Naproti 
tomu u devíti vyšetření jsme provedli 
zobrazení pomocí PET/MR v indikaci ak-
tivního sledování (active surveillance) 
u nemocných se známým karcinomem 
prostaty limitovaného rozsahu s nízkým 
stupněm rizika. Jednalo se o celkem 
o šest mužů, u nichž nebyla podávána 
žádná terapie, pouze byl monitoro-
ván jejich klinický stav a hladiny PSA 
a index zdravé prostaty PHI. U všech 

3 	
Vyšetření u biochemického relapsu 
po robotické prostatektomii s postupně 
rostoucí hladinou PSA až na 0,2 ng/ml.  
68Ga-PSMA-11-PET/CT zobrazuje nezvět-
šené uzliny v zevním ilickém traktu vlevo 
s mírnou akumulací 68Ga-PSMA-11, původ-
ní Gleasonovo skóre bylo 3 + 3, po cíleném 
ozáření pokles hladiny k nule.

	 Biochemical relapse, original Gleason 
score 3 + 3, after robotic prostatectomy, 
serum PSA levels slowly grow to  
0.2 ng/ml. 68Ga-PSMA-11-PET/CT shows 
two faintly accumulating lymph nodes 
on the left external iliac tract, after ir-
radiation the serum level of PSA dropped 
to zero.

nemocných bylo původně stagingové 
vyšetření provedeno pomocí 68Ga-PSMA-
11-PET/MR, u tří mužů jsme následně 
provedli dvě kontroly, u dalších tří mužů 
tři kontroly.

U PET/CT jsme volili techniku vyšet-
ření v celotělovém rozsahu s vyšetřením 
od vertexu po celé dolní končetiny 
včetně nohou u nemocných, u nichž je 
vyšetření indikováno z důvodu bioche-
mického relapsu, nebo při vyšetření 
před a po terapii 177Lu-značeným PSMA 
analogem, jednalo se celkem o 28 
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vyšetření. U ostatních indikací vyšetření 
jsme provedli v rozsahu hlava, trup až 
po horní polovinu stehen (172 vyšetře-
ní).

Odlišnosti techniky u PET/MR vyšet-
ření byly předmětem volby mezi vyšetře-
ním nemocných, u nichž byla provedena 
radikální prostatektomie a u těch, kde 
je prostata zachována, nebo jde o vyšet-
ření stagingové. U nemocných po pro-
statektomii bylo provedeno vyšetření 
jen celého trupu s hlavou, celkem šlo 
o 76 vyšetření, u všech ostatních 224 
vyšetření šlo o vyšetření s provedením 
cíleného vyšetření prostaty, s násled-
ným vyšetřením hlavy a trupu.

Bezpečnostní charakteristiky 
vyšetření 
Ani u jednoho z vyšetřených mužů se 
neobjevily po podání radiofarmaka 
závažné život ohrožující komplikace, 
u celkem pěti mužů došlo v navazujícím 
období ke zhoršení renálních funkcí 
s elevací kreatininu a urey. Nezazna-
menali jsme žádné bezprostřední život 
ohrožující komplikace do 30 dnů po po-
dání radiofarmaka, jak již bylo uvedeno 
v předběžném reportu v roce 2018. 
Jedno úmrtí na plicní embolii bylo za-
znamenáno u nemocného, u něhož byla 
překvapivým nálezem PET/CT rozsáhlá 
diseminace Ca prostaty. K úmrtí došlo 
do 32 dní po podání radiofarmaka, 
u nemocného byly jako projev pokroči-
losti onemocnění nalezeny metastázy 
v mozku a v játrech.

Z hlediska kontroly bezpečnosti 
označení prekursoru radionuklidem, 

4 	
Vyšetření u biochemického relapsu s hladinou PSA 2 ng/ml. 68Ga-PSMA-11-PET/CT zobra-
zuje nezvětšené uzliny s výraznou akumulací 68Ga-PSMA-11 v pánvi, po jedné v obturatorní 
uzlině vlevo i vpravo (a), původní Gleasonovo skóre bylo 3 + 3, po cíleném ozáření pokles hla-
diny k nule, později opět vzestup, další vyšetření (b) s odstupem roku se vzestupem hladiny 
PSA na 0,7 ng/ml ukazuje opětovnou akumulací jen vlevo, porovnání celotělových záznamů 
PET (c).

	 Biochemical relapse, original Gleason score 3 + 3, after robotic prostatectomy, serum PSA 
levels slowly grow to 2 ng/ml. 68Ga-PSMA-11-PET/CT shows two lymph nodes with high accu-
mulation in obturator group (a), one node on each side. One year (b) after irradiation the 
serum level of PSA grew again to 0.7 ng/ml. The accumulation visible on the left sided lymph 
node only shows recurrent disease (c).

4a

4c

4b
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5a

5b 5c

5 	
Vyšetření před aplikací 177Lu-PSMA-607 
(A), po první (B) a druhé dávce terapie 
(C). (a) celotělové záznamy; (b) sagitální 
rekonstrukce zobrazení páteře; (c) zobra-
zení v úrovni pánve. Je vidět výrazný efekt 
po první dávce terapie, po druhé přetrvá-
vající efekt vůči bazálnímu vyšetření, ale 
pomalou progresi dřeňového postižení. 
Vyšetření prováděna ve Fakultní nemocni-
ci v Plzni, terapie aplikována v Univerzitní 
nemocnici v Heidelbergu. 

	 68Ga-PSMA-11examination before 
therapy with177Lu-PSMA-607 (A), after 
first treatment (B), and after second 
treatment (C). (a) whole-body PET im-
ages; (b) sagittal fused spinal imaging; 
(c) axial pelvic imaging. The treatment re-
sponse after first application was marked, 
after second treatment is visible the faint 
increased growth of the medullar infiltra-
tion. All imaging made in University 
Hospital Pilsen, treatment provided and 
led completely by the University Hospital 
Heidelberg.

A
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nebyla za celou dobu obou programů 
zaznamenána žádná událost, která by 
znamenala nedostatečnou radiochemic-
kou čistotu farmaka, a tedy nemožnost 
uvolnit látku pro podání nemocným. 

Logistika přípravy radiofarmaka

Významným faktorem, který ovlivňuje 
možnosti nasazení diagnostiky  
68Ga-PSMA-11 do rutinního provozu, 
je výtěžnost eluce generátoru po dobu 
jeho životnosti. Po dobu klinického 
zkoušení v roce 2018 a 2019 jsme prová-
děli vyšetření s frekvencí dvou termínů 
v týdnu. Při tomto tempu frekvence 
vyšetření jsme byli schopni připravovat 
v prvních 3 měsících roční životnos-
ti generátoru dostatečnou aktivitu 
radiofarmaka pro čtyři vyšetření z jedné 
přípravy, v následujících 8 měsících pro 
tři vyšetření, v posledních 3 měsících 
byla výtěžnost jedné přípravy dvou 
vyšetření. Po dobu trvání Specifického 
léčebného programu v roce 2020 jsme 
zvýšili počet termínů přípravy na tři až 
pět příprav v týdnu a tímto došlo k vý-
znamnému zvýšení výtěžnosti eluce, že 
bylo možné v prvních 4 měsících připra-
vovat radiofarmakum pro pět vyšetření 
z jedné eluce, v dalších 6 měsících pro 
čtyři vyšetření a v posledních 2 měsících 
pro tři vyšetření. 

DISKUSE

Logistické aspekty přípravy 
a použití 68Ga-PSMA-11

Hlavním cílem naší prospektivní studie 
bylo posoudit v klinickém nasazení 
možnosti diagnostiky CAP pomocí 
radiofarmaka 68Ga-PSMA-11, a to 
v neselektované populaci nemocných. 
Naše zkušenosti ukázaly na vysokou 
bezpečnost a logistickou spolehlivost 
proveditelnosti vyšetření ve všech indi-
kacích zobrazení u karcinomu prostaty. 
Logistika vyšetření s 68Ga-PSMA-11 
v porovnání s vyšetřením pomocí 
18F-fluorocholinu ukazuje na několik 
zásadních výhod vzhledem k organizaci 
vyšetření (1, 2, 10, 11). Místní příprava 
radiofarmaka dovoluje pružně reago-
vat na požadavky na vyšetření u ne-
mocných s karcinomem prostaty – jak 
v indikacích k vyšetření stagingu při 
rozhodování o radikální prostatektomii, 
nebo radikální radioterapii –, současně 

dovolí zařazovat do programu pravidel-
ně nemocné s biochemickým relapsem 
po původně nulových hodnotách PSA 
po radikální léčbě. Vyšetření v indikaci 
u chronického rekurentního onemocně-
ní při postupném nasazování jednot-
livých linií léčby, a to včetně léčby 
metastatického kastračně rezistentního 

onemocnění. Omezené výrobní kapacity 
18F-fluorocholinu a problémy s transpor-
tem a také v některých obdobích i ne-
spolehlivosti dodávek často limitovaly 
přístup nemocných k vyšetření v do-
statečném množství. Příprava na místě 
tyto nedostatky zcela odstraňuje. 
Možnost připravovat radiofarmakum 

6a

6b

6 	
Staging karcinomu prostaty s vysokým rizikem. 68Ga-PSMA-11-PET/MR ukazuje extrakapsu-
lární extenzi a pánevní uzlinové metastázy (a), vzdálené retroperitoneální metastázy a kostní 
metastázu (b). 

	 Staging of the high-risk prostatic carcinoma using. 68Ga-PSMA-11-PET/MRI, the tumor 
exhibits extra-prostatic extension, and also the lymph node metastatic spread in multiple 
groups (a), also into retroperitoneal distant lymph nodes, and finally also into skeleton (b).
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i následně další elucí po 3 hodinách 
umožní provést v jeden den až deset 
vyšetření na začátku životnosti gene-
rátoru, na konci jeho životnosti ještě 
šest vyšetření denně, je-li prováděno 
vyšetření s vysokou frekvencí, minimál-
ně čtyři eluce týdně. 

Východiska použití 68Ga-PSMA-11

CAP buňky typicky vykazují zvýše-
nou expresi genu pro PSMA, proto je 
možné tohoto faktu využít pro cílené 
zobrazení. U 68Ga-PSMA-11 (Glu-NH-
-CO-NH-Lys(Ahx)-HBED-CC; HBED = 
N,N’-bis[2-hydroxy-5-(carboxyethyl)] 
byla opakovaně prokázána vysoká 
afinita k vazbě na PSMA při použití PET/
CT s tímto radiofarmakem. Obecně, 
dostatečné vychytávání radiofarmaka 
je podmínkou vizualizace nádorové 
tkáně jako primární, tak i sekundární, 
a to zejména ve vztahu k normální 
tkáni vlastního orgánu, tedy prostaty. 
Ačkoliv u normálního epitelu prostaty, 
ale i v místech benigní hyperplazie 
prostaty byla imunohistochemicky 

prokázána také exprese PSMA, inten-
zita exprese je studiemi udávána nižší, 
než je tomu u karcinomu prostaty. 
Zatímco v normální tkáni prostaty 
byla úroveň akumulace 68Ga-PSMA-11 
v hladinách SUVmax mediánu mezi 2,4 až 
3,9, s maximem SUVmax od 6,6 do 8,6, 
v nádorové tkáni primárního tumoru se 
pohybují ve studiích udávané akumu-
lace do od 2,7 do 90,7. Nižší úrovně 
akumulace 68Ga-PSMA-11 jsou typicky 
u nádorů, které nemají metastázy ani 
v uzlinách ani ve skeletu (12). Ve skupi-
ně 130 nemocných s intermediálně až 
vysoce rizikovým CAP, kde byl prováděn 
staging onemocnění, bylo zjištěno, 
že jen 8,4 % CAP nevykazuje zvýšení 
akumulace 68Ga-PSMA-11, nebo je její 
zvýšení jen minimální (12, 13). Podob-
né výsledky udávají i další studie 7,1 % 
(14, 15). V této studii s 90 karcinomy 
prostaty bylo nemožné odlišit tkáň CAP 
od benigní tkáně až v osmi případech 
(8,9 %), naproti tomu v 82 případech 
(91,9 %) byla hodnota SUVmax vyšší než 
v normální tkáni. Zajímavé je sdělení, 
že jen 65 primárních nádorů (72,2 %) 

dosahovalo vyšší hodnotu SUVmax než 
6,6. Zajímavá je právě hodnota SUVmax 
6,6, jež byla také nejvyšší hodnota 
SUVmax benigní tkáně zachycené v celém 
souboru. Jak je vidět z daných výsledků, 
provedení PET/CT při stagingu one-
mocnění lokálně v oblasti prostaty trpí 
vážnými problémy možná až v ¼ pří-
padů. Lze tedy konstatovat, že lokální 
staging pomocí PET/CT s 68Ga-PSMA-11 
trpí významnými nedostatky, které 
nedovolují jej využít namísto prove-
dení magnetické rezonance k odlišení 
tumoru a benigní hyperplazie, nehledě 
na další zcela podstatnou závadu PET/
CT, tj. nemožnost posoudit lokální 
extrakapsulární extenzi nádorů. PET/MR 
významně přispívá k vyšší diagnostické 
přesnosti a výtěžnosti při primárním 
stagingu z pohledu lokálního nálezu 
postižení prostaty i extrakapsulárního 
šíření (16, 17).

Výhoda PET/MR pochopitelně tkví 
v jednoznačně spolehlivější zobrazení 
nádorové tkáně v prostatě. U PET/MR je 
možné využít všech možností zobra-
zení CAP, včetně T2 vážených obrazů 

7 	
68Ga-PSMA-11-PET/MR ukazuje komplementární roli MR a PET, PET. Vyšetření neukazuje celý rozsah vyšetření, část tumoru u nemocného 
s Gleasonovým skóre 5 + 4 nevykazuje zvýšenou vazbu radiofarmaka, současně v této oblasti extrakapsulární extenze nádoru s infiltrací nervově 
cévního svazku. 

	 68Ga-PSMA-11-PET/MRI shows complementary roles of PET and MRI, the tumor has a part where 68Ga-PSMA-11 accumulation is absenting, this 
part of the tumor was classified by biopsy as Gleason pattern 5, Gleason score in patient was 5 + 4. The non-accumulating part of the tumor has 
pronounced extracapsular extension with the spread into the neurovascular bundle.
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s vysokým rozlišením, které dovolují od-
lišit často i diskrétní infiltraci přesahu-
jící pseudokapsulu (tzv. extrakapsulární 
extenzi), dále infiltraci nervově-cévního 
svazku, semenných váčků i okolních 
extraprostatických struktur. Pomocí 
difuzního zobrazení je významně zvýše-
na možnost odhalení nádorů prostaty, 
které, ač mají vysokou hodnotu Gleaso-
nova skóre 8 a více s minimálně v jedné 
položce součtu s pattern 5, mohou mít 
v některých případech jen nevelké nebo 
i zcela absentující zvýšené akumulace 
68Ga-PSMA-1. I když takový nádor dále 
nevykazuje zvýšenou akumulaci 68Ga-
-PSMA-11, je možné nádorovou tkáň 
identifikovat, neboť tyto nádory jsou 
typicky vysoce buněčnaté a je v nich 
výrazná míra estrikce difuze. Hodno-
cení je pak významné zejména pomocí 
kvantifikace aparentního difuzního 
koeficientu (ADC), kdy hodnota ADCmin 
pak klesá často až k hodnotám pod 
600  10–6 mm2/s.

Metastázy CAP u primárního stagin-
gu onemocnění, tedy u nádoru k léčbě 
naivnímu, mají velmi podobnou afinitu 

k radiofarmaku jako primární nádory 
v daném okamžiku. Jsou-li nádory pri-
mární vysoce akumulující 68Ga-PSMA-11, 
pak jejich metastázy také akumulují vy-
soce, naopak málo akumulující nádory 
mají málo akumulující metastázy (2, 14, 
18–20). Ve vztahu ke stagingu CAP je 
tedy nutné zdůraznit značnou potřebu 
provedení stagingového PET vyšetření 
s podáním 68Ga-PSMA-11 i z důvo-
du možného posuzování rekurence 
onemocnění, nebo posuzování léčebné 
odpovědi. Je to ostatně velice podobné 
jako u onemocnění jiných, u nichž je 
používána 18F-fluorodeoxyglukózy. Pro-
blematické se zdá provádění 68Ga-PSMA- 
-11-PET u nemocných s biochemickým 
relapsem bez znalosti původní akumula-
ce 68Ga-PSMA-11, a u nemocných, u nichž 
byl původní nádor s Gleasonovým skóre 
3 + 3 nebo 3 + 4. Studie totiž prokazují, 
že u malého objemu metastatické tkáně, 
a navíc u nádorových procesů dobře 
diferencovaných s nízkým Gleasonovým 
skóre, je pravděpodobnost detekce 
uzlinových metastáz nízká, zejména je-li 
použita antiandrogenní léčba, která 

8 	
68Ga-PSMA-11-PET/MR ukazuje komplementární roli MR a PET. Pomocí MR zobrazení je možné identifikovat extrakapsulární extenzi, v nádorové 
tkáni je výrazná restrikce difuze.

	 68Ga-PSMA-11-PET/MRI shows the fitting the accumulation and MRI image within the small carcinoma, but only MRI T2 image showed extraca-
psular extension, DWI image shows high-grade cellularity with the diffusion restriction.

9 	
Náhodný nález renálního karcinomu 
u 68Ga-PSMA-11-PET/MR; v tkáni nádoru 
ledviny zvýšená vazba radiofarmaka

	 Incidental finding of 68Ga-PSMA-11 
accumulation renal cell carcinoma of 
the left kidney
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je v daném okamžiku účinná alespoň 
v limitované úrovni (7). Naproti tomu 
u nádorů s velmi vysokým vychytáváním 
68Ga-PSMA-11 je možné odhalit i mik-
rometastázy v nezvětšených uzlinách 
v rámci stagingu. Bylo prokázáno, že 
vztah akumulace 68Ga-PSMA-11 k hla-
dině PSA i Gleasonovu skóre není vždy 
zcela těsný, i když ve studii UPRIMNY 
bylo zjištěno, že skóre 7B, 8, 9 a 10 má 
tendenci mít vysokou akumulaci  
68Ga-PSMA-11. Z důvodu nejisté akumu-
lace v primárním nádoru je tedy vhodné, 
zejména u nemocných s rizikovým CAP, 
provést stagingové vyšetření pomocí 
68Ga-PSMA-11 i s ohledem na budoucí 
očekávanou možnost restagingu pomocí 
PET. Přesto byla u více studií prokázána 
vyšší spolehlivost 68Ga-PSMA-11-PET/
CT při průkazu příčiny biochemického 
relapsu, a to jak vyšší senzitivitou, tak 
specificitou v porovnání s použitím CT 
nebo PET/CT s podáním 18F-FCH. Tyto 
výsledky nepřekvapují, protože pomocí 
68Ga-PSMA-11 nedochází k častému 
zobrazení uzlin falešně pozitivně, jako 
je tomu vlivem aktivace germinativ-
ních center u vyšetření s cholinovými 
radiofarmaky. Podobně tomu je tak 
i u zobrazování kostní dřeně, která 
v některých případech aktivace vykazu-
je vysoký obrat cholinu z důvodu vysoké 
proliferační a růstové aktivity, nikoliv 

z důvodu růstu metastatické tkáně. 
Význam použití 68Ga-PSMA-11 stoupá se 
vznikem rezistence na antiandrogenní 
léčbu, dále pak i s přítomností chemo-
rezistence na terapii například taxany. 
Jelikož u rezistentní tkáně se současně 
projevuje stoupající exprese PSMA 
v buňkách proliferujícího nádorového 
klonu, stoupá i schopnost vázat PSMA 
ligandy.

68Ga-PSMA-11 se považuje za vhodné 
farmakum k posouzení afinity k tera-
nostickému partnerovi 177LU-PSMA-607, 
nebo k dalším látkám s navázaným 
zářičem 228Ac. Předmětem klinického 
zkoušení je stále správné nasazení této 
terapie v sekvenci dalších možností 
léčby, ale jednoznačně lze 68Ga-PSMA-
11-PET/CT v celotělovém rozsahu použít 
jako dozimetrické vyšetření. Celotělové 
vyšetření dovolí zhodnotit možný účinek 
terapie, a to včetně odhadnutí případ-
ných nežádoucích účinků, jakými je 
hlavně xerostomie a atrofická tracheo-
bronchitida.

68Ga-PSMA-11 akumulace mimo 
prostatu
Za zmínku stojí také fyziologická distri-
buce 68Ga-PSMA-11 ve tkáních s vysokou 
koncentrací PSMA. Nejvyšší úrovně aku-
mulace byly zaznamenány ve žlázových 

orgánech, jakými jsou slinné žlázy – 
glandula parotis, glandula sublingualis, 
glandula submandibularis, a dále slzná 
žláza. Dokonce vzhledem k akumulaci 
68Ga-PSMA-11 v oblasti kolem ústí tubae 
pharyngotympanicae byly objeveny 
slinné žlázy i v epipharyngu (1, 2). 
Často jsou vysoké úrovně akumulace 
přítomné také v nosní sliznici a sliznici 
tracheální a průduškové. Intraabdomi-
nální orgány akumulují zvýšeně také 
68Ga-PSMA-11, především oblast duode-
na, dále v játrech a ledvinách. 

Zvýšená vazba 68Ga-PSMA-11 se 
vyskytuje také v neurogenních struktu-
rách, nesmí být zaměněna za uzlinové 
postižení – především v gangliích 
hrudního sympatiku, např. v ganglion 
stellatum, dále pak v sympatických 
gangliích coeliackýcch, mezenteric-
kých, renálních a plexus solaris a ple-
xus aorticus (21).

Z patologických procesů byla proká-
zána zvýšená akumulace v mnoha ná-
dorových procesech, melanomu, moz-
kových nádorech, cholangiogenních 
tumorech, renálním karcinomu apod. 
Podstatné pro staging a restaging 
onemocnění je také akumulace PSMA 
ligandů v Pagetově nemoci, kde ra-
diologický obraz a jeho znalost hraje 
velmi zásadní diferenciálně diagnostic-
kou roli (22).

10 	
Koincidence metastatického postižení uzliny v pravé polovině pánve a křížové a kyčelní kosti vlevo metastázami a současně nenádorové po-
stižení charakteru Pagetovy nemoci v oblasti bederní páteře, která se také vyznačuje vysokou vazbou 68Ga-PSMA-11, CT obraz umožňuje rozeznat 
metastázy a pagetoidní přestavbu

	 Coincidence of the 68Ga-PSMA-11 accumulation lymph node metastasis in the right half of the pelvis, bone metastases in left part of the sacral 
bone, left iliac bone, and 68Ga-PSMA-11 accumulation within lumbar vertebrae due to the Paget disease. Only the knowledge of CT Paget disease 
appearance enables to differentiate both type of the involvement. 
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PET/CT a PET/MR s podáním  
68Ga-PSMA-11

Při porovnání významu PET/MR a PET/CT 
u karcinomu prostaty je velmi důleži-
tých několik aspektů – primární otázka 
vedoucí k indikaci musí být položena 
jasně. Pokud jde o staging onemocnění, 
kdy je podstatnou informací charakter 
a rozsah postižení v prostatě s nutností 
posoudit i extrakapsulární šíření nádoru, 
pak je jednoznačná indikace k PET/MR. 
Na druhou stranu, pokud jde o nemocné-
ho po radikální prostatektomii a dochází 
k biochemickému relapsu, je v prvoplá-
nové úvaze optimální vyšetření celotělo-
vě pomocí PET/CT, nicméně velice vzácně 
jde o přítomnost solitárního metasta-
tického postižení mimo oblast vyšetření 
od hlavy po proximální třetinu stehen. 
Proto je indikace obou metod možná. Po-
kud se neprovádí vyšetření v celotělovém 
rozsahu a neprovádí se současně cílené 
vyšetření pánve, je potom doba vyšetření 
trupu s hlavou relativně srovnatelná – 
PET/MR šest pozic po 4 minutách, tedy 
24 minut, u PET/CT sedm pozic po 2,5 
minutách, tedy 17,5 minut. U celotělo-
vých vyšetření a vyšetření s cíleným zob-
razením pánve se pak doby vyšetření už 
liší podstatně, kdy PET/CT v celotělovém 
rozsahu trvá přibližně 30 minut, avšak 
PET/MR kolem 50 minut. Jednoznačnou 
indikací celotělového vyšetření je jedině 
zvážení indikace podání SPMA ligandu 
s 177Lu nebo 225Ac, u ostatních je možné 
zvážit obě techniky. Z hlediska plánování 
terapie včetně radioterapie lze využít 
obě metody (23, 24).

Ostatní farmaka ve srovnání 
s 68Ga-PSMA-11
Natrium fluorid, resp. 18F–, fluorido-
vý iont je radiofarmakum, které lze 
velice dobře využít k zobrazení kostních 
metastáz se zvýšenou osteoblastickou 
aktivitou, selhává však zčásti u dise-
minace karcinomu prostaty při vzniklé 
chemorezistenci. U chemorezistentních 
tehdy již antiandrogen-rezistentních 
onemocnění metastázy již nejsou 
schopny ovlivňovat tkáňovými faktory 
osteoblasty a navíc jsou osteoblasty 
zbaveny androgenní stimulace (podob-
ně jako vlastní nádorové buňky karcino-
mu) a nejsou schopny osteosklerotickou 
tkáň tvořit. Kde fluoridový iont selhává 
zcela, je uzlinová nebo orgánová 
diseminace. Proti 68Ga-PSMA-11 nemá 
18F– žádnou výhodu. 

Již byly zmíněny výhody logistické 
i vazební ve srovnání s cholinovými far-
maky. Odlišnost 68Ga-PSMA-11 od cho-
linu lze shrnout zejména ve vztahu 
k silnější vazbě 68Ga-PSMA-11 se stoupa-
jící rezistencí k léčbě a nižším úrovním 
vazby ve tkáních, jako jsou normální 
uzliny a normální kostní dřeň. Cholino-
vá farmaka jsou sice především markery 
lipidového metabolismu, zprostředko-
vaně tedy proliferace tkání s výstavbou 
bifosfolipidových buněčných membrán, 
ale jsou distribuována také v závislosti 
na úrovni perfuze. Protože u tkání, kde 
je velmi vysoké prokrvení, dochází k vel-
mi rychlé vazbě farmaka, dochází tak 
k neúměrně vyšší akumulaci cholinové-
ho radiofarmaka ve tkáních, jako jsou 
játra, ale i překrvené aktivované uzliny, 
nebo adenomyomatózní hyperplastická 
tkáň v prostatě. Tyto nevýhody  
68Ga-PSMA-11 postrádá.

18F-fluciclovin je v současnosti 
radiofarmakum registrované a dostupné 
pro zobrazení prostatického karcino-
mu (1, 2). Jeho zásadní nevýhodou je 
však jeho vlastní povaha látky mapující 
proteosyntézu. 18F-fluciclovin (anti-
-1-amino-3-18F-fluorocyclobutane-
-1-carboxylic acid – FACBC) je synte-
tická aminokyselina značená 18F, která 
je analogem aminokyseliny L-leucinu. 
Akumulace v tkáních a také v nádoro-
vé tkáni je vyjádřením aktivity dvou 
membránových přenašečů aminokyse-
lin – vetší afinitu má k na sodík závislém 
přenašeči, méně k na sodíku nezávislém 
přenašeči. Podobně jako jiné fluorované 
substance nedovoluje struktura flucic-
lovinu projít celým řetězcem syntézy 
proteinů. Fyziologicky se látka akumu-
luje v jaterním parenchymu a v tkáni 
pankreatu, dále také v aktivní kostní 
dřeni. Hlavní indikace pro použití flucic-
lovinu je karcinom prostaty, především 
biochemický relaps karcinomu prostaty 
a obecně zobrazení jeho uzlinových 
metastáz. Naproti tomu jeho využití 
u kostní metastatické diseminace je 
omezené a je jeho hlavní nevýhodou. 
Hlavním problémem použití fluciclovinu 
je jeho nízká afinita ke kostním me-
tastázám, a to zejména k metastázám 
s vysokým podílem osteosklerotické 
složky. V tomto ohledu není optimálním 
radiofarmakem pro definitivní posou-
zení rozsahu metastatické diseminace 
karcinomu prostaty. Tato nevýhoda 
fluciclovinu je jednoznačná ve srovnání 
s PSMA-ligandy. Horší detekce kostních 
metastáz je u fluciclovinu i při srovnání 

s fluorocholinem, který se v části studií 
vyznačuje nižší senzitivitou k odhalení 
uzlinového postižení. 

Kromě 68Ga-PSMA-11 jsou v součas-
nosti klinicky testovány i jiné ligandy 
PSMA s možností označit je jako 68Ga, 
ale i 8F. Fluorované ligandy nabízejí 
několik výhod z hlediska akvizice dat. 
Kratší poločas rozpadu významně 
ovlivňuje četnost registrovaných kvant 
anihilačního záření s ubíhajícím časem 
po aplikace, dále pak fyzikální vlastnos-
ti – energie pozitronu – je u 8F přízni-
vější vzhledem k jeho doletu ve tkáni. 
Z hlediska PET techniky akvizice dat je 
tedy obecně 8F příznivějším (vlastně 
optimálním) radioizotopem, proto 
je kvalita zobrazení vyšší. Technické 
problémy s akvizicí je možné ovlivnit 
přípravou, ale také akviziční a rekon-
strukční technikou, jde zejména o haló 
efekt kolem močového měchýře a ledvin 
(25). Problematické je však to, že až 
na výjimky není možné připravovat 
radiofarmakum ad hoc na místě použití, 
výroba fluorovaných PSMA ligandů je 
tedy vázána na výrobu radiofarmak se 
všemi konsekvencemi – jednak kontroly 
kvality finálního produktu, tak pravdě-
podobně výsledné ceny radiofarmaka 
pro jednu aplikaci nemocnému.

ZÁVĚR
Výsledky vyšetření s 68Ga-PSMA-11 a lo-
gistické zkušenosti s provedením 200 
vyšetření PET/CT a 300 vyšetření PET/MR 
ukazují na mnohočetné přednosti při 
diagnostice karcinomu prostaty. Hlavní 
předností použití PET/MR je v případech 
rozhodování o následné terapii při 
primárně diagnostikovaném karcinomu, 
u vyšetření restagingového je snadnější 
a vhodnější vyšetření pomocí PET/CT. 
U onemocnění původně léčeného radi-
kální chirurgickou nebo radioterapeu-
tickou procedurou je vyšetření oběma 
metodami podobně proveditelné. Naše 
zkušenosti ukazují, že 68Ga-PSMA-11 
je farmakum bezpečné, jeho příprava 
z cold-kitu je bez problémů a ve srov-
nání s 8F-fluorocholinem je snadnější 
logistika, flexibilita a i diagnostická 
kvalita vyšetření je vyšší. Vyšetření 
68Ga-PSMA-11 PET/CT i PET/MR se stalo 
pevnou součástí diagnostických algo-
ritmů u karcinomu prostaty ve Fakultní 
nemocnici Plzeň. 
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