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i Hlavni stanovisko prace

Prezentujeme ojedinély pFipad detekce AL amy-

loidézy pomoci scintigrafie srdce s *"Tc-DPD
i u73letého pacienta s ndmahovou dusnostf
i a kardidlnim selhdnim.

. SOUHRN

. Dolezal J, Liska P, Base M, Radocha J,

i Buncova M, Kubanek M. Ojedinéla detekce

i AL amyloidézy pomoci scintigrafie srdce

¢ s°Tc-DPD u pacienta s ndmahovou dusnosti
i akardialnim selhanim

Cil: Cilem tohoto sdéleni je prezentovat

¢ velmi zajimavy pfipad detekce AL amyloidézy
myokardu pomocf scintigrafie srdce s *"Tc-DPD
i u73letého pacienta vySetfovaného pro nama-
hovou dusnosti a kardialni selhavani.

Metodika: UZ srdce zjistilo hypertrofii

i levé srde¢ni komory se snizenou systolickou

i funki levé srde¢nf komory. Pacient nasledné
:absolvoval koronarografii s normalnim ndlezem
v korondrnim fecisti. Bylo vysloveno pode-

¢ zfenina amyloidézu myokardu a indikovdna

i scintigrafie myokardu s ®"Tc-butedronatem.
Aplikovana aktivita **"Tc-DPD cinila 700 MBq

i intravenézné. Byla provedena planarni scin-
tigrafie a SPECT hrudniku za 3 hodiny poi.v.

: aplikaci radiofarmaka.

Vysledky: Zobrazila se difuzné zvysena aku-

mulace radiofarmaka v myokardu levé a pravé

i srdecni komory. Intenzita akumulace RF odpo-
vidala stupni 3 podle Perugini skaly. VySetrent

: svédcilo pro prikaz amyloidu v myokardu. K di-
i ferencidlni diagnostice transthyretinové a AL

Major statement

Herein we present a rare case of rare detec-
tion of AL amyloidosis by cardiac scintigraphy
with 99mTc-DPD in a 73-year-old patient with
exertional dyspnea and heart failure.

SUMMARY

DolezalJ, LiSka P, Base M, Radocha J,
Buncova M, Kubanek M. Rare detection of AL
amyloidosis by **"Tc-DPD cardiac scintigra-
phyin a 73-year-old patient with exertional
dyspnea and heart failure

Aim: To present an interesting case of detec-
tion of AL myocardial amyloidosis by cardiac
scintigraphy with *™Tc-DPD in a 73-year-old
patientinvestigated for exertional dyspnea
and heart failure.

Method: Cardiac ultrasound revealed left
ventricular hypertrophy with decreased left
ventricular systolic function. The patient
subsequently underwent coronary angi-
ography with normal coronary findings.
Myocardial amyloidosis was suspected and
myocardial scintigraphy with **"Tc-butedronate
was indicated. The administered activity of
9mTc-DPD was 700 MBq intravenously. Planar
scintigraphy and chest SPECT were performed 3
hours after intravenous administration of the
radiopharmaceutical.

Results: Diffusely increased uptake of *™Tc-
DPD in the myocardium of the left and right
ventricles was observed. The intensity of tracer
uptake corresponded to Perugini scale grade 3.
The examination was suggestive of cardiac



¢ amyloidézy byla provedena imunoelektroforéza
i bilkovin z krevniho séra a moci spolu s vyset-

: fenfm na volné lehké fetézce imunoglobulind.
Byla prokdzana patologicka hladina volnych
fetézcl lambda a detekovan paraprotein IgG

¢ lambda 6,5 g/L. Byla doplnéna endomyokar-

i dialni biopsie, ktera potvrdila AL amyloidé-

© zumyokardu typu lambda. Byla nasazena

. biologicka lécha daratumumabem v kombinaci
s bortezomibem, cyclofosfamidem a dexameta-
¢ zonem, kterd vedla ke stabilizaci stavu.

i Zavér: Scintigrafie myokardu s *"Tc-DPD je
vysoce senzitivni metodou pro diagnostiku

i transthyretinové amyloidézy srdce, mize vsak
byt falesné pozitivni u AL amyloiddzy. U vsech
i pacient( se srde¢ni amyloidézou je proto tfeba
i vySetFit pFitomnost monoklonalnf gamapatie
pomoci imunoelektroforézy séra a moGi spolu

i svysetfenim volnych fetézc imunoglobulin.
Pti abnormalnim vysledku téchto test( je treba
¢ verifikovat typ srdecni amyloidézy biopticky.

: Klicova slova: amyloiddza, srdce, *"Tc-DPD,
i scintigrafie.

uvoD

Cilem sdélenf je prezentovat velmi za-
jimavy pripad ojedinélé detekce AL amy-
loid6zy myokardu pomoci scintigrafie
srdce s *™Tc-DPD u 73letého pacienta
vysetfovaného pro namahovou dusnosti
a kardialni selhavani.

Amyloidéza je onemocnéni charak-
terizované agregaci vybranych typ(
rozpustnych bilkovin, které vytvareji ne-
rozpustné fibrily uspofddané prevazné
v beta-strukture a deponuji se vin-
tersticiu tkani. Nejcastéji postizenymi
organy jsou srdce, mékkeé tkané, travici
trakt, jatra, slezina, ledvina, mozek.
Amyloidéza se déli se na primdrn{

a sekundarni (1).

Primdrni amyloidéza se déli na tfi
typy:

1. AL amyloidéza - dochazi k ukladani
volnych lehkych fetézcli imunoglobu-
linG do tkani, je fazena mezi mono-
klonalni gamapatie

2. WtATTR = SSA (wild-type transthy-
retinova amyloidéza = systémova
senilni amyloidéza) - dochdzi k ukla-
dani nemutovaného transthyretinu
u starsich lidi

3. mATTR (hereditarni, familidrni tran-
sthyretinova amyloidé6za) — geneticky
podminéné onemocnéni, kdy dochazi
k ukladdani abnormalniho, mutované-
ho transthyretnu do tkanf (2-4)
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amyloidosis. To differentiate transthyretin

and AL amyloidosis, we performed immuno-
electrophoresis of serum and urinary proteins
together with assessment of free immuno-
globulin light chains. The analysis revealed
marked elevation of free lambda chains and
detected paraprotein IgG lambda 6,5 g/L,
which confirmed an increased level of free im-
munoglobulin light chains. An endomyocardial
biopsy confirmed the lambda light chain-

type of myocardial amyloidosis. A biological
therapy, with daratumumab in a combination
with bortezomib, cyclophosphamide and dexa-
methasone, was initiated.

Conclusion: Myocardial scintigraphy with
9mTc-DPD is a highly sensitive method for the
diagnosis of transthyretin amyloid cardio-
myopathy. However, it can be false positive in
AL amyloidosis and monoclonal gammopathy
must be evaluated in all subjects with cardiac
amyloidosis by means of immunoelectrophore-
sis of serum and urine together with assess-
ment of free immunoglobulin light chains.

An abnormal result of these assays requires
a bioptic verification of amyloid.

Key words: amyloidosis, heart, *"Tc-DPD,
scintigraphy.

Transthyretin je plazmaticky protein
syntetizovany v jatrech, bilkovina trans-
portujici hormony stitné zlazy a retinol
vazajici bilkovina (retinol-binding pro-
tein). Proto nazev transthyretin je slozeny
ze slov transport thyroxin a retinol (5).

AL amyloidéza je hematologické
onemocnéni, které patfi do skupiny
monoklonalnich gamapatii s pomérné
malou incidendi, kterd cini priblizné
4 nemocné na milion obyvatel za rok.
Dochdzi k uklddani nerozpustnych fibril
tvorenych fragmenty nebo kompletnimi
molekulami monoklonalnich lehkych
fetézcl imunoglobulinu produkovanych
klonalni plazmoceluldarni populaci, coz
vede k poskozeni funkce postizenych
organ( - nejcastéji ledvin a srdce (6).

Sekundarni amyloidéza vznikd ukld-
danim sérového amyloidu A, vyskytuje
se pomérné vzacné u chronickych za-
nétlivych onemocnéni, jako je m. Crohn,
tuberkuléza apod.

Amyloiddza srdce zplisobuje restrik-
tivni kardiomyopatii, ktera se klinicky
projevuje zesilenim stény myokardu
hlavné levé srde¢ni komory (LK), poru-
chou diastolické funkce a kardidlnim
selhdanim pti zachovalé ejekcni frakci
LK (7). Nejcasté&ji se vyskytujicim typem
srdecni amyloidézy je AL amyloid6-
za a transthyretinové amyloiddzy.
Témér 10 % muz( starsich 70 let
mad pfi autopsii pfitomna depozita
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0 9mTc-DPD planarni scintigram hrudniku - predni projekce,
intenzivni akumulace radiofarmaka v myokardu, stuperi 3 dle

Peruginiho skaly

mTc-DPD planar scintigram of the chest - anterior projection, an
increased uptake of tracer in the myocardium, Perugini scale grade 3

transthyretinového amyloidu a u muzl
starsich 80 letje to az 25% (1, 8). ATTR
amyloid6za myokardu md pomérné
dobrou prognézu, je dobte tolerovana
pacientem, pomalu progreduje, doba
preZiti se pohybuje v fadu let. Nelécena
AL amyloidéza myokardu ma progné-
zu Spatnou, dochazi k rychlé progresi
kardidlniho selhdavani, medidn preziti
od stanoveni diagndzy byvd obvykle
méné nez 6 mésicl (9).

9mTc-DPD scintigrafie srdce umoznuje
provést neinvazivni priikaz transthy-
retinové amyloiddzy srdce. *"Tc-DPD
scintigrafie ma velmi vysokou senzitivitu
(88-100%) a specificitu (87-100%) pro
prikaz transthyretinovych amyloidéz
(mATTR, wtATTR), ale velmi nizkou sen-
zitivitu pro AL amyloidézu (10-12). Jako
radiofarmakum se pouziva
9mTc-DPD, jedna se o bifosfonat, kon-
krétné butedronatum tetranatrii, ktery
se vaze na vapnik uvolnény z poskozené-
ho sarkoplazmatického retikula v da-
sledku pFitomnosti amyloidu v myokar-
didlnim intersticiu a dezintegrace tkané.
Priprava pacienta pred vySetfenim neni
zadna, pouze se doporucuje vice pit pred
a po vysetrenti, aby se urychlila exkrece
nenavazaného radiofarmaka modi, vice
nez polovina radiofarmaka se vylucuje
modi. Aplikovana aktivita *"Tc-DPD se
pohybuje mezi 500-740 MBq intrave-
nézné. Radiacni zatéz z tohoto vyset-
fenije mala, ¢ini 3-5 mSv v zavislosti
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na aplikované aktivité, cozZ je srovnatelné
s CT bricha. Provadi se plandrni scintigra-
fie (pfedni, zadni a levd bocna projekce)
hrudniku za 2-3 hodiny po i.v. aplikaci
radiofarmaka a doplniuje se trojrozmérné
zobrazeni SPECT & SPECT/CT (jednofoto-
novd emisni tomografie/vypocetni tomo-
grafie). Pfitomnost amyloidu v myokardu
se na scintigramech projevi intenzivni
akumulaci radiofarmaka. Vysoka
akumulace radiofarmaka v myokardu
svéddi pro transthyretinovou amyloidézu
a s vysokou pravdépodobnosti vylucuje
AL amyloidézu (13). Hodnoceniinten-
zity akumulace v myokardu se provadi
podle Peruginiho skaly, kdy se srovnava
intenzita akumulace radiofarmaka

s zebry (stupen 0 - zadny zachyt radio-
farmaka v myokardu a normalni akumu-
lace v kostech, stupen 1 - akumulace

v myokardu je nizsi nez v Zebrech, stupen
2 — akumulace radiofarmaka v myokardu
je stejné intenzity jako v Zebrech, stupen
3 - zachyt radiofarmaka v myokardu je
vy$sinez v zebrech) (14).

KLINICKA DATA

Muz, 73 let, s celou fadou komorbidit
byl vysetfovan pro namahovou dus-
nost a kardidlni selhdavani. Pacient byl
dlouhodobé sledovan pro perzistujici
fibrilaci sini. Pacient absolvoval echo-
kardiografii, ktera zjistila hypertrofii

° 99"Tc-DPD planarni scintigram hrudniku - leva bocni projekce
*mTc-DPD planar scintigram of the chest - left lateral projection

levé srdecni komory (LK) se snizenou
systolickou funkci levé srdecni komory
a snizenou ejekénd frakci. Pacient na-
sledné absolvoval koronarografii s nor-
malnim nalezem na koronarnim fecisti,
odhad ejekcni frakce cinil 20-25 %.

Po kardioverzi na sinusovy rytmus se
ejekeni frakce LK zvysila na 45-50%,
coz svédcilo pro posttachykardicky podil
na dysfunkci LK. Kardiolog vyslovil po-
dezfeni na amyloidézu myokardu a indi-
koval provedeni scintigrafie myokardu
s “"Tc-butedronatem jako prvni krok

v neinvazivni diagnostice amyloidézy
srdce. Priprava pacienta pred scinti-
grafickym vySetfenim nebyla zadnd,
pacientovi bylo pouze doporuceno vice
pit pred a po vysetfent, aby se urych-
lila exkrece radiofarmaka z organismu
moci. Aplikovana aktivita *"Tc-DPD
Cinila 700 MBq i.v. Byla provedena pla-
narni scintigrafie z predni a levé bocni
projekce 3 hodiny po i.v. aplikaci radio-
farmaka a byl doplnén SPECT hrudniku
se zaméfenim na srdce. VySetreni se
uskutecnilo na hybridnim SPECT/CT ske-
neru NM/CT860 (General Electric Heal-
thcare, Milwaukee, USA) a vyhodnoceni
pomoci systému Xeleris 4.2 DR. Skener
byl osazen paralelnim, nizkoenergetic-
kym kolimatorem s vysokym rozlisenim
(LEHR). Na plandrnich scintigramech
(obr. 1, 2, 3) ana SPECT (obr. 4, 5, 6)
se zobrazila difuzné zvysend akumulace
radiofarmaka v myokardu levé a pravé



Ces Radiol 2024; 78(2): 120-124

e 99mTc-DPD SPECT hrudniku - transverzalni fez, zvySena akumulace
radiofarmaka v myokardu levé a pravé srdecni komory

99mTc-DPD SPECT of the chest - transversal slice, an increased
uptake of the tracer in the left and right ventricle

° 99mTc-DPD SPECT hrudniku - koronalni rez
99mTc-DPD SPECT of the chest - coronal slice

e 99mTc-DPD SPECT hrudniku - sagitalni fez
99mTc-DPD SPECT of the chest - sagittal slice

srdecni komory. Intenzita akumulace RF
odpovidala stupni 3 podle Peruginiho
skaly, §j., akumulace radiofarmaka v myo-
kardu byla vyznamné vyssi nez v Zzebrech.
Vysetreni svédcilo pro priikaz amyloidu

v myokardu. Mohlo se jednat o ATTR amy-
loiddzu, ale pro vylouceni AL amyloiddzy
byla jesté provedena imunoelektroforéza
bilkovin z krevniho séra, kterd potvr-

dila zvysenou hladinu volnych lehkych
fetézcl imunoglobulin(i - kappa 26 mg/(
(norma 3,3-19,4 mg/l), lambda 301 mg/|
(norma 5,71-26,3 mg/l), paraprotein IgG
lambda 6,5 g/L. Trepanobiopsie vyloucila
myelom. Tento nélez svédcil pro mono-
klonalni gamapatii a pfipadnéi AL amy-
loidézu myokardu. Vzhledem k tomu, Ze

° 99mTc-DPD SPECT hrudniku - 3D rekonstrukce
99mTc-DPD SPECT of the chest - 3D reconstruction

nebylo jasné, zda se jednd o soubéh ATTR
amyloidézy a monoklonalni gamapatie i
o AL amyloiddzu s postizenim srdce, byla
provedena endomyokardialni biopsie.
Zavér z biopsie potvrdil, Ze se jedna
skutecné o AL amyloidézu myokardu typu
lambda. Poskozeni ledvin u pacienta bylo
pouze mirné, sérova hladina kreatininu
byla 121 pmol/l a odhad glomerularni
filtrace ¢inil 0,85 ml/s/1,73 m?. Pacient
byl pfeddn z péce kardiologa do rukou
hematologa a byla nasazena biologicka
(écba daratumumabem v kombinaci s bor-
tezomibem, cyklofosfamidem a dexame-
tazonem, ktera md potlacit monoklonalni
produkci lehkych fetézc imunoglobu-
lin(i a tim zamezit jejich dalsi ukladant

do myokardu a ledvin. Lécha ved|a ke sta-
bilizaci stavu. V této klinické casti bych
jesté rad uvedl zkusenost spoluautort
tohoto sdéleni z IKEM, ktefi retrospektiv-
né zhodnotili vysledky *Tc-DPD scinti-
grafii provedenych na Pracovisti nukledr-
ni mediciny IKEM u deviti jinych pacientd
s biopticky verifikovanou amyloidézou
myokardu typu AL. Pacienti byli vySetfeni
na pfistroji Optima NM/CT 640 (General
Electric Healthcare, Milwaukee, USA),
bylo provedeno SPECT/CT hrudniku a ce-
lotélova scintigrafie. Aplikovana aktivita
9mTc-DPD se pohybovala v rozmezi
500-740 MBg. Soubor tvofilo Sest muz(i
a tfi zeny, prdmérného véku 68 + 5 let.

U sedmi pacient( nebyla akumulace
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9mTc-DPD v myokardu scintigraficky
prokazatelnd, dle Perugini hodnoceni se
jednalo o stupen 0. U dalSich dvou osob
(muz a Zena) byla akumulace **"TcDPD

v myokardu patologicky zvySend - dle Pe-
ruginiho u muze stupen 2 a Zeny stupen
3. Spravné negativni tedy bylo vysetrent
u 78% pacientd a falesné pozitivni u 22 %
jedincl s AL amyloidézou.

DISKUSE

Jedna se o ojedinély piipad, kdy pozitivni
scintigrafie s akumulaci ®"Tc-DPD v myo-
kardu u AL amyloiddzy. *™Tc-DPD
scintigrafie md velmi vysokou senzitivitu
a 0 néco nizsi specificitu pro prikaz tran-
sthyretinovych amyloidéz srdce

(mATTR, wtATTR). Senzitivita pro dia-
gnostiku srdecni amyloidézy typu AL je
pomérné nizka. Vysoka akumulace radio-
farmaka v myokardu mze svédcit pro
transthyretinovou amyloidézu. Vzacné
mzZe byt falesné pozitivni také u AL
amyloiddzy srdce. Proto je nezbytnou
soucasti diagnostiky srdecnich amyloidéz
vylouceni monoklonalni gamapatie po-
mociimunoelektroforézy a testu na sta-
noveni volnych fetézciimunoglobulinG
v krevnim séru a v modi. PFi znalosti
intenzivni akumulace *"Tc-DPD v myo-
kardu a zlepsujicim se trendu systolické
funkce LK po kardioverzi jsme méli
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