Sele v letu 2002 zadeta klini¢na raziskava v ZDA (USA National Lung Screening Trial),
ki je zajela preko 50.000 dolgoletnih kadilcev, razdeljenih v dve skupini, je prikazala
vel v zgodnejSem stadiju odkritih rakov in prvic tudi manjSo umrljivost zaradi pljuc-
nega raka v skupini bolnikov, ki so bili spremljani z nizkodozno CT preiskavo.®

Na podlagi rezultatov te raziskave in izraCunane stroskovne ucinkovitosti Ameriska
drZavna zavarovalna shema (Medicare) zavarovancem, ki so kadilci ali nedavni bivsi
kadilci ter stari med 55 in 77 let nudi letno presejalno nizkodozno CT preiskavo
prsnih organov. Presejanje v evropskih drzavah (z redkimi izjemami) predvsem zara-
di visokega deleza lazno pozitivnih najdb ter sprozenih dodatnih diagnosti¢nih ter
terapevtskih postopkov doslej ni zazivelo.

ZAKLJUCKI

Primarni namen slikovnih diagnosti¢nih preiskav (CT, PET-CT in MR) pri bolnikih s su-
mom na primarni plju¢ni tumor je zamejitev plju¢nega tumorja v skladu s klasifikacijo
TNM, izbor za operativni poseg primernih bolnikov ter dolocitev obsega operacije.

S preiskavo CT lahko tudi vrednotimo uspesnost terapije in spremljamo naklju¢no

odkrite nodule v pljucih, v nekaterih drzavah pa nizkodozno CT preiskavo toraksa
uvajajo kot presejalno metodo za odkrivanje pljuc¢nega raka pri rizi¢ni populaciji.
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RAKOM IN MEZOTELIOMOM

Ivana Zagar

Oddelek za nuklearno medicino, Onkoloski institut Ljubljana

1ZVLECEK

Izhodis¢a. PET/CT je preiskava sestavljena iz dveh delov: pozitronske emisijske to-
mografije (PET) in racunalniske tomografije (CT). PET je funkcionalna slikovna prei-
skava, pri kateri s pomocjo vbrizganih radiofarmakov — biolosko aktivnih substanc
oznacenih s pozitronskimi sevalci — zaznavamo metabolizem, proliferacijo, celi¢no
viabilnost, hipoksijo ali perfuzijo tkiv. So€asno izvedena rac¢unalniska tomografija
omogoca natanéno lokalizacijo s PET vidnih sprememb v telesu, korekcijo atenuaci-
jein s tem izboljsa to¢nost preiskave.

Zakljucki. PET/CT preiskavo z 18-F-fluorodeoksiglukozo (18-F-FDG) pri bolnikih z
nedrobnoceli¢nim plju¢nim rakom uporabljamo predvsem: (1) za zamejitev bolezni
pri bolnikih z na novo odkritim plju¢nim rakom, (2) pri sumu na ponovitev bolezni
pri bolnikih, ki so bili Ze zdravljeni, (3) za sledenje ucinka zdravljenja, (4) za oprede-
litev solitarnih plju¢nih noduloy, (5) kot pomoc pri dolo¢anju najprimernejSega mes-
ta za biopsijo (6) za pomoc pri natanénem planiranju obsevalnih polj.

Pri zamejitvi bolezni je za dolocitev stadija T zaradi slabse locljivosti in pomanjkanja
anatomskih mejnikov vloga preiskave PET/CT omejena — je pa uporabna: (1) za loci-
tev tumorija, ki je hipermetaboli¢en, od atelektaticnega plju¢nega parenhima in (2)
pri ugotavljanju malignega plevralnega izliva. Za oceno vrascanja v torakalno steno
ter odnosa do organskih in Zilnih struktur v neposredni bliZini pa je natancnejsa
preiskava CT s kontrastom.

Za dolocitev N stadija je preiskava PET/CT zelo natancna pri ugotavljanju zasevkov v
bezgavkah v prsnem kosu in je boljsa od preiskave CT, predvsem za odkrivanje aktiv-
ne bolezni v normalno velikih bezgavkah in s tem metastaz. Problem pa so lazno
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pozitivni rezultati kot posledica infekcijskih in granulomatoznih bolezni, zato je bio-
psija s PET/CT najdenih sprememb $e vedno potrebna.

Pljucni rak lahko zaseva kamorkoli. Pri dolocitvi M stadija je PET/CT preiskava celega
telesa najobcutljivejSa metoda za ugotavljanje metastaz izven prsnega kosa (razen
glave), saj dosega njena obcutljivost 98 %.

Pri bolnikih z drobnoceliénim pljuénim rakom pomaga preiskava PET/CT pri razvrsti-
tvi bolnikov v skupini z omejeno oz. z razsirjeno boleznijo, pri bolnikih z malignim
mezoteliomom plevre pa za odkrivanje oddaljenih zasevkov, opredelitev razsirjeno-
sti bolezni ter odkrivanje njene ponovitve.

Vse pogosteje uporabljamo PET/CT preiskavo za oceno odgovora na terapijo in na-
poved poteka bolezni ter za planiranje radioterapije.

uvoD

Tudi v Sloveniji sodi plju¢ni rak med najpogostejSe maligne bolezni v Sloveniji in
med rakave bolezni z najslabso napovedjo poteka bolezni.* Rak pljuc je lahko drob-
noceli¢ni in nedrobnoceli¢ni; nedrobnocelicnega pa delimo Se nadalje na ploscato-
celicnega, Zleznega in velikoceli¢nega raka.

V zgodnijih stadijih bolnikom ne povzroca tezav in ga neredko odkrijemo naklju¢no.
Vecina bolnikov ima ob odkritju bolezni Ze simptome in znake napredovale bolezni.
Pri obeh spolih se pri nas povecuje delez lokalno razsirjenega in razsejanega stadija.
V Sloveniji ima oddaljene zasevke Ze ob diagnozi plju¢nega raka 34% bolnikov. Za-
sevki so mozni v katerikoli organ, najpogosteje pa v pljuca, nadledvicne Zleze, jetra,
centralni Zivéni sistem in kosti.?

Pri nedrobnoceli¢cnem raku (stadij | do IlIA) pride v postev kirursko zdravljenje, bol-
nike z lokalno napredovalo boleznijo zdravimo s kombinacijo obsevanja in kemote-
rapije tiste z oddaljenimi zasevki pa s kemoterapijo in tarénimi zdravili pa tudi s pa-
liativno oskrbo. Podobno zdravimo bolnike z drobnoceli¢nim rakom pljuc.

Maligni mezoteliom je zelo agresiven maligni tumor seroznih povrsin in ga najpogoste-
je odkrijemo na prsni, pa tudi trebusni mreni, manj pogosto na osréniku in vaginalni
tuniki testisa. Razlikujemo epiteloidni, mesani ali bifazni in sarkomatoidni tip tumorja.?

Pri zamejitvi plju¢nega raka in malignega mezotelioma nas zanima: (1) histologija in
stadij, (2) morfoloske znacilnosti in presnovna aktivnost tumorija, (3) mozna sprem-
ljajoca urgentna stanja, (4) resektabilnost spremembe in operabilnost bolnika, (5)
moznost/potreba po sistemskem zdravljenju in/ali obsevanju, (6) spremljanje bo-
lezni in ocena ucinka zdravljenja.
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Zato zahteva zamejitev malignih bolezni pljuc¢ in plevre multidisciplinarni pristop
zdravnikov razlicnih specialnosti: internisticne onkologije, radiologije, nuklearne
medicine in patologije.

Napredku pri obravnavi bolnikov s pljuénim rakom in mezoteliomom v Sloveniji od
leta 2007 prispeva tudi preiskava PET/CT.

PET/CT PREISKAVA

Preiskava PET/CT je sestavljena iz dveh delov: pozitronske emisijske tomografije
(PET) in racunalniske tomografije (CT). PET je funkcionalna slikovna preiskava, pri
kateri s pomocjo vbrizganih radiofarmakov — biolosko aktivnih substanc oznacenih s
pozitronskimi sevalci — zaznavamo metabolizem, proliferacijo, celi¢no viabilnost, hi-
poksijo ali perfuzijo tkiv. So¢asno izvedena racunalniska tomografija omogoca na-
tan¢no lokalizacijo s PET vidnih sprememb v telesu, korekcijo atenuacije in s tem
izboljSa tocnost preiskave.*

Pri preiskavi uporabljamo z 18-F oznaceno deoksiglukozo (18F-FDG), ki je Se vedno
v svetu najpogosteje uporabljen radiofarmak v diagnostiki PET. Pozitronski sevalec
18F s svojo razmeroma dolgo razpolovno dobo (109,8 min) omogoca daljsi tran-
sport, kratkoZivost vecine drugih pozitronskih izotopov pa zahteva neposredno bli-
zZino ciklotrona, kjer ti izotopi nastajajo.

FDG je analog glukoze. Njen privzem v celice poteka po normalnih glukoznih poteh,
po fosforilaciji v celici pa nadaljnja razgradnja FDG-6-fosfata (v katero sicer vstopa
glukoza-6-fosfat) ni mogoca, zato ostane ujeta v celicah. Med prvimi spremembami,
ki nastanejo v sklopu maligne transformacije celic, je ravno povecanje aktivnosti
transportnih beljakovin in encimov, ki sodelujejo pri presnovi glukoze, kar nam
omogocdi prikaz rakavih tkiv, Se preden nastopijo zaznavne morfoloske spremembe.®

Preiskavo PET/CT v onkologiji uporabljamo: (1) za opredelitev lastnosti tkiv, kadar z
drugimi metodami ni mogoca, (2) za zgodnejse in natancnejSe ugotavljanje razsirje-
nosti bolezni, njene ponovitve ali ostanka po zdravljenju, (3) za sledenje ucinku
zdravljenja znane rakave bolezni, (4) za natanc¢nejSe doloc¢anje obsevalnih polj, (5)
za odkrivanje primarnega mesta raka neznanega izvora, ko so metastaze ali parane-
oplasticni sindrom prvi klini¢ni znaki bolezni in (6) za doloc¢anje najprimernejsega
mesta za biopsijo.

Pljuéni rak in mezoteliom sodita med bolezni, pri katerih ima preiskava PET/CT do-
kazano klini¢no uporabnost.®

Ocena porabe glukoze v tumorjih ugotovljena z 18-F-FDG je zanesljiva in visoko po-
novljiva pod pogojem, da je preiskava narejena po to¢no dolo¢enem protokolu.
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Ob napotitvi bolnika na preiskavo PET/CT je potrebno upostevati kontraindikacije za
njo: nosecnost, izrazit strah pred zaprtimi prostori, nezmoznost mirovanja leze na
hrbtu, dojenje (ki ga je po preiskavi treba prekiniti vsaj za 6 ur) in neurejena sladkor-
na bolezen. Dosledno je potrebno upostevati tudi navodila za pripravo na preiskavo.
Pomembno je, da je bolnik vsaj 6 ur pred preiskavo tes¢ ter primerno hidriran . S
tem izboljSamo diagnosti¢no vrednost preiskave in hkrati zmanjSamo dozo sevanja,
ki jo prejme bolnik.” Po intravenozni aplikaciji 18F-FDG sledi enourno mirovanje. V
tem casu se 18F-FDG ustrezno razporedi po telesu, z mirovanjem pa dosezemo

.....

Kopicenje 18F-FDG zaznamo z napravo PET/CT. Navadno snemamo od lobanjske baze
do sredine stegen, skupaj priblizno 30 minut. Pri preiskavi najprej naredimo CT, ki po-
maga odkriti mesto patoloskega kopicenja 18F-FDG in korigirati oslabitev gama Zarkov
zaradi potovanja skozi tkiva. Nato sledi PET. Uporabljena koli¢ina radioaktivnosti je
razmeroma majhna in hitro upada, zato bolnik za okolico ne predstavlja nevarnosti.®°

18-F-FDG se fizioloSko nabira v mozganski skorji in bazalnih ganglijih, v sréni misici,
v skeletnih misicah, v rjavem mascevju, v obustnih slinavkah ter gastrointestinal-
nem traktu in se izlo¢a skozi sedila. Fiziolosko kopicenje je zaznati Se v limfaticnem
sistemu Waldeyerjevega obroca; zmerno, difuzno v jetrnem parenhimu ter blago,
difuzno v vranici in kostnem mozgu, (predvsem pri otrocih) pa tudi v timusu.%!

Interpretacijo izvidov (razen fizioloSkega nabiranja oznacene glukoze) lahko otezuje
Se kopicenje radiofarmaka v nekaterih benignih spremembah in odsotnost kopice-
nja v nekaterih malignih spremembah. Dihalni gibi med preiskavo lahko povzrocijo
neustrezno zlitje slik PET in CT in linearne artefakte vzdolZ prepone (najpogosteje
opazne pri spremembah na pljucni bazi ali v zgornjem delu jeter), s tem pa neustre-
zno interpretacijo izvida (Slika 1).*2

Slika 1.
A. Neustrezno zlitje slik PET in CT. B. Linearni artefakti vzdolZ prepone.
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Pri vizualni opredelitvi Zaris¢ patoloSkega kopicenja oznacene glukoze lahko uporabi-
mo mednarodno pettockovno lestvico; pri interpretaciji pa nam je v pomoc dolocanje
vrednost standardnega prevzema (SUV, standardized uptake value). To je semikvanti-
tativni pokazatelj, ki meri aktivnost interesnega obmocja, ki je normalizirana na teles-
no tezo in aplicirano aktivnost.

Dolocanje SUV uporabljamo za laZje razlikovanje med malignimi in benignimi spre-
membami, predvsem pa za ugotavljanje odgovora tumorja na zdravljenje.** Vendar
pa na SUV vplivajo stevilni dejavniki: (1) bolnikova telesna teza, (2) interval med
aplikacijo 18F-FDG in izvedbo snemanja (SUV v prvih dveh urah pocasi narasca), (3)
krvni sladkor (nizek SUV pri povisanem krvnem sladkorju), (4) prostornina lezije
(majhne lezije imajo zaradi volumskega efekta lazno nizek SUV), (5) delna parave-
nozna aplikacija radiofarmaka in (6) vrsta naprave in rekonstrukcijski programi, ki jih
uporabljamo pri preiskavi . SUV je zato le pomagalo in ne glavno merilo za interpre-
tacijo.10

PET/CT PRI ZAMEJITVI PLIUCNEGA RAKA

Najpomembnejsi cilj preiskave PET/CT kot nove standardne slikovno diagnosti¢ne
metode za zamejitev bolezni pri bolnikih s plju¢nim rakom je izbrati bolnike, ki bi
imeli korist od operacije in izlociti neoperabilne bolnike.

Med bolnike, pri katerih kirursko zdravljenje ni mozno ali ni primerno pa sodijo: (1)
bolniki s stadijem T4, pri katerih tumor vras¢a v vitalne mediastinalne strukure
(srce, velike zile, sapnik, poziralnik) ali v vretenca, pri katerih je prisoten maligni
plevralni/perikardni izliv ali satelitski noduli v istem reznju; (2) bolniki s stadijem N3,
z zasevki v kontralateralne ali supraklavikularne bezgavke in (3) bolniki z oddaljenimi
zasevki (M1): M1la — z metastazo v reznju na drugi strani ali s tumorskimi vozli¢i po
plevri, kot tudi M1b — z oddaljenimi zasevki.?

Pri dolocanju stadija T je vloga PET/CT zaradi slabse locljivosti lokalizacijskih, nizko-
doznih posnetkov CT in pomanjkanja anatomskih mejnikov omejena.* Kljub pove-
¢ani presnovi 18-F-FDG pri nedrobnoceli¢cnem plju¢nem raku je preiskava premalo
zanesljiva za oceno nodularnih sprememb manjsih od 7-10 mm in je lahko lazno
negativna pri metabolno slabo aktivnih tumorjih, kot so na primer bronhoalveolarni
karcinom, karcinoid in nekateri mucinozni tumorji.'*** Za opredelitev obseznosti tu-
morja, anatomskega odnosa do organskih in Zilnih struktur v neposredni blizini sta
primernejsa slikovnodiagnosti¢na postopka visoke locljivosti (preiskava CT s kon-
trastom, magnetnoresonanc¢na preiskava).

Preiskava PET/CT pa je uporabna: (1) za loitev tumorija, ki je hipermetaboli¢en, od
atelektati¢nega plju¢nega parenhima®'’ in (2) pri ugotavljanju malignega plevral-
nega izliva (Slika 2).
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Slika 2. Centralno lezeci tumor v levih pljucih. A. PET/CT z 18-F-FDG - jasna
opredelitev med metabolicno aktivnim tumorjem in atelektazo, radiofarmaka
ne kopici. B. CT s kontrastom i.v. - vrascanje tumorja v levo pulmonalno arterijo.

PET/CT preiskava (z obcutljivostjo 89 %, specificnostjo 94 % in natanc¢nostjo 93 %)*°
se je pokazala kot zelo natanc¢na pri ugotavljanju zasevkov v bezgavkah v prsnem
ko3u. Pri dolo¢anju stadija N ima PET/CT preiskava z 18-F-FDG (v primerjavi z racu-
nalnisko tomografijo in magnetno resonanco) prednost pri odkrivanju aktivne bo-
lezni v sicer nesumljivih, normalno velikih bezgavkah in s tem tudi metastaz, katerih
precni premer ne presega 1-1,5 cm.*®*° (Slika 3) Problem ostaja: razmejitev stadijev
NO in N1, ko je zasevek v bezgavki v neposredni bliZini primarne lezije v pljucih ter
lazno pozitivni izvidi kot posledica infekcijskih in granulomatoznih bolezni; zato je
biopsija s PET/CT najdenih sprememb Se vedno potrebna.

Slika 3. Adenokarcinom desnega zgornjega reznja z dokazanim
zasevkom v normalno veliki bezgavki s povisanim kopicenjem
FDG (SUV 6,1). A. CT s kontrastom i.v., B. PET/CT.
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Nedrobnoceli¢ni plju¢ni rak najpogosteje zaseva v pljuca, nadledvicne Zleze, jetra,
centralni Zivéni sistem in kosti. V primerjavi z visoko fiziolosko presnovno aktivnostjo
mozganske skorje so zasevki v mozganih lahko hipo-, izo- ali (redko) hipermetaboli¢-
ni in se jih le priblizno 60 % jasno prikaZe s preiskavo PET/CT.?° Zato je metoda izbire
za evalvacijo zasevkov v centralnem Zivénem sistemu magnetnoresonancna prei-
skava.

Pri dolocanju stadija M je PET/CT celega telesa najobcutljivejsa tehnika za ugotavlja-
nje zasevkov izven prsnega kosa razen glave, saj dosega njena obcutljivost celo 98
%. Pomaga odkriti znane in nesumljive metastaze v nadledvicnicah, v skeletu ter
jetrih, pomaga odkriti sinhrone in metahrone tumorje ter s tem vpliva na stadij M in
posledi¢no obravnavo pri 18 % bolnikov.?

Pljucni rak je najpogostejsi primarni tumor, ki zaseva v nadledvi¢ne Zleze. Pri 20 %
bolnikov z novoodkritim nedrobnoceli¢nim pljuénim rakom odkrijemo zasevke v
nadledvi¢nih Zlezah.?2. Pri bolnikih s plju¢nim rakom in povecano eno ali obema
nadledvi¢nicama, je PET/CT preiskava pri nadaljnji opredelitvi teh sprememb (pri
retrospektivni analizi) pokazala 100 % obcutljivost, 94 % specificnost in 96 % na-
tanénost. Lazno negativnih izvidov skoraj ni, lazno pozitivnih izvidov pa je le od 0—-8
%. Ce je izvid PET/CT negativen, so zasevki v nadledvi¢nicah izklju¢eni z visoko stop-
njo natanénosti.? (Slika 4)

Slika 4. Nedrobnoceli¢ni

rak desnih plju¢, PET/CT

z 18-F-FDG: jasno patolosko
kopicenje v primarni maligni
rasci in zasevkih obojestransko
v nadledvicnih Zlezah.

Okoli 20 % bolnikov z nedrobnoceli¢nim rakom pljuc ima kostne zasevke Ze ob dia-
gnozi. Pogostejse so osteoliticne spremembe, najpogosteje so prizadeta hrbtenic¢na
vretenca.? Scintigrafijo skeleta z 99mTc oznadenim metilen-difosfonatnim, oste-
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otropnim radiofarmakom opravimo pri bolnikih s plju¢nim rakom, ki imajo simpto-
me in znake zasevkov v kosti ter pri bolnikih brez znakov zasevkov, kadar nacrtujemo
operativno zdravljenje ali radikalno obsevanje. Je zelo obcutljiva metoda, ki lahko
pokaZe kostne zasevke, ko ima bolnik Se normalne laboratorijske teste, je brez simp-
tomov in ima normalen rentgenski posnetek prizadete kosti. S scintigrafijo skeleta
ugotavljamo patoloska kopic¢enja, drobne, Ciste osteolize lahko spregledamo.?

Scintigrafija skeleta pomaga odkriti tudi hipertroficno osteoartropatijo, ki sodi med
najpogostejse paraneoplasticne znake plju¢nega raka, predvsem pri bolnikih z veli-
koceli¢nim rakom.*

Ob primerjavi PET/CT in scintigrafije skeleta pri bolnikih z nedrobnoceli¢nim pljuc-
nim rakom, pri katerih so zasevki v skeletu bili dokazani z drugimi slikovnodiagno-
sti¢nimi postopki ali z biopsijo, je PET/CT preiskava pokazala veéjo specifi¢énost (95
% proti 61 %) in to¢nost (98 % proti 66 %).2° PET/CT preiskava z 18-F-FDG je obcutlji-
vejsa za odkrivanje liticnih zasevkov, scintigrafija skeleta pa za odkrivanje osteob-
lastnih metastaz, tako se metodi med seboj dopolnjujeta (Slika 5).

Slika 5. A. Scintigram skeleta z 99mTc-MDP — Zarisce patolosko povisane
osteoblastne aktivnosti desno in izpad kopicenja radiofarmaka levo v kriznici.

B. PET/CT z 18-F-FDG - liticna sprememba levo v sakrumu s patolosko poveéano
metabolicno aktivnostjo.

OCENA ONKOLOSKEGA ZDRAVLJENJA S PET/CT PREISKAVO

Vse pogosteje uporabljamo preiskavo PET/CT za oceno odgovora na terapijo, pred-
vsem z namenom izboljSanja ulinkovitosti zdravljenja pri bolnikih z nezadostnim
odgovorom na primarno zdravljenje in preprecevanja nepotrebnega zdravljenja pri
nizko riziénih bolnikih. ZmanjSanje presnove glukoze v malignomu med zdravlje-
njem namrec korelira s kasnejsim zmanjSanjem Stevila vitalnih malignih celic.
Zmanjsana presnova glukoze pri bolnikih odzivnih na kemoterapijo (KT) nastopi zgo-
daj po zacetku KT in pred volumetri¢nimi spremembami.
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Onkolosko zdravljenje s preiskavo PET/CT predvsem ocenjujemo: (1) pri kemotera-
piji z namenom ozdravitve bolezni - po kon¢anem zdravljenju za ugotavljanje kemo-
rezistence; Ce je ugotovljen ostanek bolezni je prognoza slabsa in je potrebno do-
datno zdravljenje; in (2) med zdravljenjem (po 2.-3. ciklusu kemoterapije) za
ugotavljanje kemosenzitivnosti — ¢e ni patoloSkega kopi¢enja FDG, je verjetnost
kompletnega odgovora na KT po dokoncanju zdravljenja visoka, z dobro napovedjo
poteka bolezni. Vse pogosteje s PET/CT preiskavo ocenjujemo tudi uéinkovitost ne-
oadjuvantne kemoterapije in uporabe bioloskih zdravil (Slika 6).

c '!‘

Slika 6. 53 let star bolnik, nekadilec. A. in B. Maj 2010, nedrobnocelicni rak desnih
plju¢, metastatski — skelet, oddaljene bezgavke, histolosko adenokarcinom, EGFR
delecije. Intermitentno zdravljenje z gemcitabinom, cisplatinom in erlotinibom.

C. in D. Kompletna remisija oktobra 2010. Na vzdrZevalnem odmerku erlotiniba.

Pri oceni uporabljamo merila EORTC za metaboli¢ni odgovor na terapijo pri solidnih
tumorjih. a opredeljujejo:

1. Metabolicni progres bolezni — kot povecanje vrednosti SUV za vec kot 25 %
v vsaj eni leziji ali nove lezije ali povecanje velikosti kopicenja za vsaj 20 %
najvecjega premera.

2. Metabolicno stabilno bolezen — kot povecanje SUV za manj kot 25% ali
zmanj$anje SUV za manj kot 15 %.

3. Delen metabolicni odgovor — kot zmanjsanje SUV za vsaj 15 % po enem
ciklusu KT ali zmanjsanje SUV za vec kot 25 % po vec ciklusih.

4. Kompleten metabolicni odgovor — brez patoloskega kopicenja FDG.

Kot posledica onkoloskega zdravljenja lahko pride do: (1) vnetja in s tem zviSanega
kopicenja oznacene glukoze kot posledica povecane perfuzije, kopicenja FDG v vne-
tnicah in nastajajoci fibrozi; (2) do metabolicnega “stunning” fenomena po kemote-
rapiji, z zmanjSanim prehodom in kopicenjem FDG v celicah, kar je najizrazitejSe
neposredno po kemoterapiji in (3) zviSanega kopi¢enja oznacene FDG v kostnem
mozgu in vranici, kot posledica uporabe rastnih faktorjev.

57



Tem posledicam so prilagojena tudi priporocila o tem, kdaj je najprimernejsi trenu-
tek za PET/CT preiskavo za oceno zdravljenja: (1) za oceno odgovora med kemotera-
pijo — najmanj 14 dni po zacetku 2. ciklusa; (2) med neoadjuvantno kemoterapijo —
2-3 tedne po 2. ciklusu; (3) po neoadjuvantni kemoterapiji - vsaj 14 dni po zadnji
terapiji; (4) za ugotavljanje morebitnega ostanka bolezni po kemoterapiji - 3-6 te-
dnov po zadnjem ciklusu; (5) vsaj 3 do 6 mesecev po obsevanju in (6) 2-3 tedne po
dolgodelujocih rastnih faktorjih.

PET/CT IN DROBNOCELICNI PLIUCNI RAK

Drobnoceli¢ni pljucni rak je nevroendokrini tumor agresivnega obnasanja, ki hitro
raste, zato je verjetnost sistemskega razsoja bolezni Ze ob odkritju visoka. Pri drob-
noceli¢énem plju¢nem raku pomaga preiskava PET/CT razvrstiti bolnike v dve skupini:
(1) z boleznijo omejeno na en hemitoraks in regionalne bezgavke, ki jih zdravimo s
kemoterapijo in obsevanjem in (2) z razsirjeno boleznijo, ki jih zdravimo s sistemsko
terapijo. S tem preiskava PET/CT vpliva na obravnavo pri 29 % bolnikov.?®

PET/CT IN MALIGNI MEZOTELIOM

Mezoteliom je zelo agresiven maligni tumor seroznih povrsin, ki ga najpogosteje
odkrijemo na prsni in trebu$ni mreni, manj pogosto pa na osréniku in vaginalni tuni-
ki testisa. Razlikujemo epiteloidni, meSani ali bifazni in sarkomatoidni tip tumor-
ja.>?° Patolosko kopicenje 18-F-FDG je prisotno v vseh histoloskih tipih malignega
mezotelioma plevre.>°

PET/CT preiskavo pri malignem mezoteliomu uporabljamo: (1) za odkrivanje odda-
ljenih zasevkov in opredelitev razsirjenosti bolezni, (2) za ocenjevanje odgovora na
zdravljenje in (3) za odkrivanje ponovitve bolezni.

Problemi, s katerimi se srecujemo v slikovni diagnostiki malignega mezotelioma so
predvsem: (1) razmejitev neenakomerne zadebelitve plevre od prerascanja plevre,
(2) razmejitev hilarnih bezgavk od plevralnega tumorja in (3) razmejitev istostran-
skih mediastinalnih bezgavk od neenakomerne zadebelitve plevre.

Dosedanje izkusnje so pokazale, da je bila to¢nost PET/CT preiskave pri zamejitvi
malignega mezotelioma 62,5 % za stadij T in 35,2 % za stadij N, pri 29 % bolnikov pa
je z razkritjem infiltratov izven prsnega kosa vplivala na stadij M.3! Ugotovili so Se,
da bolniki pri katerih maksimalna vrednost SUV v mezoteliomskih infiltratih presega
10, imajo bistveno slabso napoved poteka bolezni od bolnikov s presnovno manj
aktivnimi mezoteliomskimi infiltrati.*°
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KAKO NAPREJ?

Vse pogosteje v sodelovanju s kolegi z oddelka za radioterapijo pri bolnikih s plju¢nim
rakom planiramo obsevanje na podlagi preiskave PET/CT. Namen sodobne radiotera-
pije je, da z obsevalnim poljem zajamemo vitalno, presnovno aktivno tumorsko tkivo v
celoti, ki potem dobi unicujoce sevanje, ob tem pa ne poskodujemo zdravega tkiva v
okolici tumorja. S tem, da pokaZe vec pozitivnih, presnovno aktivnih, na CT sicer nesu-
mljivih bezgavk, vpliva PET/CT na klini¢ni volumen tarée za radioterapijo pri 10-25 %
bolnikov. V primeru atelektaze pomaga preiskava PET/CT dolociti mejo med tumorjem
in kolabiranim pljucnim tkivom ter (z izlocitvijo neprizadetega plju¢nega tkiva in pove-
Canih, vendar presnovno neaktivnih bezgavk) zmanjsati planirni volumen tarce in stop-
njevati dozo sevanja na vitalni tumor (bioloski volumen tumorja).?? Pri preiskavi si po-
magamo z respiratorno prozenimi PET/CT posnetki in s posnetki v globokem inspiriju.

Pomemben korak naprej v nuklearnomedicinski diagnostiki in zamejitvi plju¢nega
raka so tudi novi radiofarmaki: (1) za prikaz podrocij hipoksije v tumorju, kjer je te-
rapija manj ucinkovita 18F-MISO, (2) za prikaz proliferacije celic 3-deoksi-3-(18F)
-fluorotimidine (18F-FLT) in (3) za prikaz tumorskih receptorjev analogi somatostati-
na oznaceni z 68-galijem (68-Ga-DOTATATE).

Proliferacijo celic spremljamo, ker so spremembe v proliferacijskem statusu tumorja
med terapijo in po njej lahko pokazatelj u¢inkovitosti zdravljenja in omogocajo pri-
lagoditev terapije. Proliferacijski status tumorja lahko pokaze, pri katerih bolnikih je
vecje tveganje ponovitve bolezni.®

Prikaz tumorskih receptorjev omogoca: natancnejSo opredelitev biologije tumorjevy,
ki oznacene FDG ne kopicijo, odkrivanje novih tar¢ za terapijo in selekcijo bolnikov,
ki so kandidati za zdravljenje z (radio)farmaki s selektivho vezavo na receptorje.®*

ZAKLJUCKI

PET/CT postaja nova standardna slikovnodiagnosti¢na metoda za zamejitev bolezni pri
bolnikih s plju¢nim rakom in mezoteliomom. Ob upostevanju omejitev metode in moznih
vplivov na razporejanje radiofarmakov v telesu pomembno prispeva zgodnji izbiri najpri-
mernejSega zdravljenja, odkrivanju ponovitve bolezni pri bolnikih, ki so bili Ze zdravljeni,
oceni odgovora na terapijo in napovedi poteka bolezni ter planiranju radioterapije.
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