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Nuklearni medicina je obor vyuzivajici k diagnostice

a terapii otevrené zarice

e Funkéni charakter metod NM

senzitivni méreni biologickych procesui v zivém téle (detekujeme nano- az
pikomolarni koncentrace radiofarmaka v tkani

hodnoceni funkce tkadni/organd v zavislosti na druhu podaného radiofarmaka
vysoka senzitivita na Ukor specificity

« Zobrazeni struktur je az sekundarni a v porovnani s CT nedokonalé



Vzajemna provazanost jednotlivych casti oboru

Vyvoj radiofarmak =

- pokroky v technickych moznostech syntézy
novych ligandu a jejich znaceni
- pokroky v molekularni biologii a patofyziologii
prinesly pozadavky na diagnostiku patol. jev(
na subcelularni drovni
(napf. vyuziti znacenych peptidl, monoklonalnich

protilatek aj.)

Vyvoj techniky

- vyvoj stale dokonalejsich pfistrojd

- od detekce po zpracovani informace

postupné az po dnesni hybridni

systemy



Mezniky v historii NM - radiofarmaka

1896 H.Becquerel: objev prirozené radioaktivity

1913 G. von Hevesy: zakladatel radioindikatorového principu

30. |éta:

* konstrukce cyklotronu (E.O. Lawrence)
* vyroba 99mTc ozafovanim 99Mo (Chadwick, Segre, Perrie) 1936

» poprvé vyuzit 131-jod k |écbé nemoci stitné zlazy

« Od 60.-70. let vyvoj fady slou¢enin znacenych 99mTc a vyvoj pozitronovych zaricl



Mezniky v historii NM -
pristroje

« 1928 Geiger-Millerovy detektory

* 1944-48 konstrukce a vyuziti natriumjodidového
krystalu a fotonasobic

* 1951 pohybovy scintigraf (B.Cassen)

prvni vyuziti u stitné zlazy




1957 Hal Anger poprvé predstavuje svou
gamakameru na kongresu v Zenevé

* Komeréni vyroba pro lékarské ucely byla realizovana
firmou Nuclear Chicago az od r. 1964 po zvladnuti
technologie vyroby scintildtort o velkém prdmeéru
(29cm) a fotonasobicd (plvodné 7-9, postupné az 69).

« 60.léta- pokusy Angera o detekci koincidence
/18Fluor, Nal krystal)




Zacatky nuklearni mediciny u nas

* spojeny s radiobiologii a pozdéji s radiaéni hygienou

« v dobé studené valky predstava o zajisténi dozimetrické sluzby a lGzkovych
zarizeni pro nemoc z ozareni

e klinické aplikace nejdfive v thyreologii - od r. 1951 (doc. Karel Silink), dg a é&ba
131-jédem, vznik detasovaného lizkového oddéleni v Motole

« piistroje vyvinuté u nas - VUJPT v Pfemysleni u Prahy (prvni sonda 1957), Nal
krystaly

* prvni komercni jednohlavé kamery dovezeny v letech 1973-5 (Nuclear
Chicago, Picker, Siemens), jiz predtim pokusy o vlastni konstrukci (UNM, IKEM)



Metody nuklearni mediciny

nezobrazovaci
zobrazovaci

* Nezobrazovaci funkéni metody

Krivky snimané nad orgadny - dynamické déje, napf. vypocet parametrd funkce ledvin, jater,
Stitné zlazy, srdce
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Table of Result Summary

Parameters Left Right Total
Split Function (%) 805 195

Kidney Counts (cpm) 195355 47190 242545
Kidney Depth {cm) 8.385 8 466

Uptake (%) 16.7 4.044 208
ERPF MAG3 (mlfmin) 1730 418 214.8
Normalized ERPF MAG3 (ml/min) 1551 a5 1925
ERPF OIH (ml/min}) 235 S 265.0
Normalized ERPF OIH {mlfmin) 191.3 46.2 2376
ERPF MAG3 {320 (%) 67.1
ERPF OIH /500 (%) 530
Time of Max {min) 4751 8.752

Time of Y2 Max {min) 146 283

Time from Max to ¥z Max {min) 9.849 19.6
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Table of Patient Parameters

Farameters

Values

Renal Protocol
Kidney Depth Method
Patient Name
Fatient ID
Sex
Age
Height
Weight
Body Surface Area
Reference BSA
Split Uptake Interval (min)
Radiopharmaceutical
Presyringe Counts (Kepm)
Fostsyringe Counts (Kepm)
Net Injected Counts (Kepm)
hMethod
Hematocrit
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Pokrac.- nezobrazovaci metody

* Méreni biologickych vzorku
* Rezorpéni testy (napf.vit. B 12, nyni nové Zlucovych kyselin)
« Objemy krve 3

 Prezivani erytrocytu

In vitro testy - radioimunoanalyza

Znaceni ligandU radionuklidy (nejcastéji 125-1), v 80.1étech jiz méreni v automatizovanych
vicedetektorovych systémech (stanoveni hladiny hormon(, nadorovych markerd, léciv
apod). Dnes jiz prevaha znaceni neradioaktivnimi metodami a plna automatizace.



Specialni metody

Peroperacné navigovana chirurgie

Nejcastéji detekce tzv. sentinelové uzliny (jde o spadovou lymfografii tumoru)

* Nejcastéji karcinom prsu, melanom, ale i jiné (napf. gynekologické, urologické).




Zpét k pocatkum zobrazovacich metod- scintigrafie

Prvni zobrazovaci piistroj

Scintigraf (gamagraf)

meandrovity pohyb detektoru nad organem

vytukavani ¢arek, redukce — registrovani rozdilt ¢etnosti 20%

RN SRV 'm‘!‘t‘ii‘s:”!!1‘1!&!:‘!’1"( ]

NIRRT RN AR ! RN

l:ll TSN A ,' LD Yy
IR

l " [ n il .

O i AR | || ¥ L A
ll!‘a‘ll |1 IH | I il Tl W‘g;, !]tll,‘. | |11 RS RS BN 11
Lot 1l [ 5 o
R LI T i “,
A J e LA T T
’il Hll! i }IE “f}l ] ! ;:lﬁn::i EIIMMI[HII!MIII!I—III-.I}WIM
IRRERAL uun T T LTI AT T m
WERNIT |!|mmmnmu Inmummll;mrm 4]

L wmmwmlmmmmmullmmlml‘lm1 T e

q i L T T :_;u |

,l! 1L EERTOGR R A1 A

RIS IllMiIﬂllI!!ﬂEIll I|H’llﬂ’lﬂli\llllilﬂllllﬁ” i

i Ellﬂllllﬂlhllﬂl AN AR
|

?‘I%l I[ ]'{Iiillw}l"’m Ml i ‘. llllmungl‘”‘ l'lﬂll}\l![l ‘,!”,}Hlj 1"11!“11]‘?]; El [ [’

il |1 WIHET LT

Wi
|




Scintilacni kamera (gamakamera)

| dnesni klasické kamery vychazeji z Angerova typu

70. |éta - planarni jednohlavé, scintigrafie staticka a dynamicka

Picker

Nuclear Chicago




Gamakamery 2 hlave, celotelove, SPECT




Celotélova scintigrafie

- skelet - somatostatinové receptory




SPECT - Single Photon Emission Computed Tomography

» Detektory se otaceji kolem téla pacienta bud kontinualné, nebo po krocich

» Po rekonstrukci dat ziskdme rfezy ve 3 rovinach a 3D zobrazeni

. AV IRV Ay 4 vV A4 V4 vV AV4 ' '
Vyhody: detailnéjsi zobrazeni, odstranéni sumace, prostorovéa predstava (‘“ ‘
"
A
U kardiologickych studii se pouziva ,gatovani”, takze ziskame : '
’
f

kromé perfuze myokardu i informace o mechanické ¢innosti levé komory srdecni

HLA Slice
Ungated

End-diastole End-diastole

End-systole



SPECT trupu - skelet




Hybridni systemy:

vyuziti vyhod jedné modality
a kompenzace nevyhod druhou modalitou

Senzitivita scintigrafie vychazi z patofyziologické podstaty metody
* bez radiofarmaka to nejde

« detekujeme nano- az pikomolarni koncentrace radiofarmaka v tkani

Abb. 68. Scan bei aseptischer Kno-
chennekrose des medialen Femur-
condylus links eines S6jahr. Patien-

i i vA V= AN ° y 1 i A Vi ten mit betrichtlicher Aktivititsabla-
 detekujeme jen ziveé tkane s ruznou urovni metabolicke aktivity st P57 n Rty
lich Konturunrcgclméﬁkigkcit im me-
dialen Femurcondylus (Feme, U.,
zum WINKEL, K.: Nuklearmedizin ~

« funkéni zmény pfedchazeji zmény strukturalni — v€asnost zachytu

Szintigraphische Diagnostik. Stutt-

CT obraz je dan rozdilnou absorpci RTG svazku pfi prachodu tkanémi =6 ™"

 kvalita zobrazeni je primarni (u CT je z rentgenky 100 000x vy33i hustota fotoni/cm?2 nez u SPEC
« podani rtg kontrastu zvysi specificitu nalezu

« zobrazujeme vSechny tkané, i nezivé

Pocatky CT: 1971 G. Hounsfield, A. McCormack
Prvni pokusy s hybridnimi kamerami SPECT/CT 1990 (Hasengawa), vyroba od r. 1997










Schultess: Molecular Imaging



Fuze SPECT a CT obrazu

Alfa blend
100% ... 0%

Kazdy snimek o
20% méneé scinti
avice CT



Lozisko metabolické aktivity na
scintigrafii nema (t.¢.)
strukturalni korelat na CT

Alfa blend
100% ... 0%



aem

Average

C 800

W 2000
SW 033 mm
L1122

Scm

Average
C_ 800
W 2000

Flat panel, HR, fezy 0,33mm
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Scintigrafie somatostatinovych receptoru
111-In- pentetreotid (Octreoscan)




Scintigrafie
presynaptickych
receptoru

s Sl il ow DATSCAN

Patient Values Reference Val . Z - Score
Ratio to Norm...
Left Right Mean + 2 SE Left Right
. Striatum 497 5.11 458 £0.80 +0.97 +1.33 1 2 3 - I
@ ] Caudate 4.96 506 460+083 +0.87 2 b e
Putamen 497 517 455+080 +104 +155
Anterior Puta.. 499 518 466+ 086 +0.77 +123
Posterior Puta 493 516 440+080 +132 +1.90

Asymmetry Measures Patient Values Reference Values Z - Score
Striatum Asymmetry 282% 303+484% -0.09
Caudate Asymmetry 2.06 % 357+526% -0.58
Putamen Asymmetry 4.05 % 3691513 % +0.14
Putamen (L) / Caudate . 1.00 0.96 +0.10 +0.89
Putamen (R) / Caudate . 1.02 0.96 +0.10 +1.23

80 90 Ratio and asymmetry calculated using mean of the brightest 75% of voxels in striatal regions.
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SPECT vs. PET

SPECT

Jednofotonova tomografie
Pb kolimace
Planarni + tomo zobrazeni

Detektory /hlavy/ se otaceji kolem
pacienta

Staticky i dynamicky rezim snimani

Radiofarmaka emitujici gama zareni

PET

« Dvoufotonova tomografie
« Elektronicka koincidence
* Pouze tomo

 Prstenec detektord v gantry registruje
fotony ze vSech projekci soucasné

* Pouze staticky

« Radiofarmaka pozitronova (beta+)



foton
511 keV

jadro emitujici
pozitron

draha
pozitronu

dosah

pozitronu
anthilace pozitronu

s elektronem

foton
511 keV

Detekujeme anihilacni zareni — nikoli pozitrony
- time of flight (TOF)

Koincidencni detekce — registrace foton(
vzniklych

ve stejné dobé
v témze misté
leticich presné v opacném smeéeru od sebe



Historie PET

« Konec 60. let - Anger zkousi ,tomografii” a detekci anihila¢niho zareni na scintila¢ni

kamere (18F)

» 1975 -Ter Pogossian: prvni dedikovany PET s BGO krystaly

« PET ... PET/CT ... PET/MR (2008)

U nas:

1999 prvni PET + cyklotron v PET centru Nemocnice

Na Homolce jako projekt IAEA
PET/MR - v republice 3x

2-[18F ] - fluoro-2-deoxy-D-glukoza -

FDG

Abb. 70. Tomoszintigramme mit der Positronen-Szintillationskamera bei Knochenmetasta-
sen eines Mammacarcinoms im distalen Femurende nach 100 uCi !8F. Bei geringer
Verschiebung nach proximal ist das rechte Szintiphoto in einer 1,5 cm tieferen Schicht
angefertigt. Die oberfldchliche Schicht (links) offenbart unregelmaBige Aktivitdtsablagerung
im Femur, das tiefere Tomoszintigramm (rechts) 148t den als Léngsspalt dargestellten
Knochenmarkraum als Aussparung erkennen (Feing, U., zum WiNkEL, K.: Nuklearmedizin —
Szintigraphische Diagnostik. Stuttgart: G. Thieme 1969)

historicky prvni syntéza neaktivni FDG - 1968 prof. Pacédk a Cerny

oznaceni 18-F: Ido 1978



 PET/MR



Radiofarmaka pro PET

18-F (skelet)

18-fluorodeoxyglukéza (mista zvySeného metabolismu)

Slou€eniny 18F: 18-FLT (fluorothymidin) — proliferace bb.
18-FCH (fluorocholin) — tvorba membran

68Ga — generator 68Ge/68Ga
68-Ga-DOTA derivaty
68-Ga-PSMA (prostaticky specificky membranovy antigen)

... adalsSi



Karcinom plic (NSLCL) pred a po biologické 1écbé (18-FDG)
PET centrum NNH




Vstupné Po 16 mésicich

Vaskulitida pred a po |é¢bé kortikoidy (18-FDG)
PET centrum NNH
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NaF — neurochirurgie




FMM-PET/CT

2 faze

Casna faze (perfuze)
- hat
E - - \

Pozdni faze (amyloid)

Negativni nalez




:
55

PET centrum NNH

68Ga-PSMA

Ca prostaty — 1000x vyssi
uptake nez v normalni tkani
prostaty

Meta v uzliné




PET/CT

PET centrum NNH



PET/MR

PET centrum NNH




Teranostika : diagnostika + terapie otevrenymi zarici

Nutny predpoklad: akumulace RF v cilové tkani a retence v ni

minimalni akumulace RF v normalni tkani

Po ovéreni diagnostickym RF (gama zafi€em) nasleduje |éCebna aplikace podobnym RF, které
je ale znaCeno beta nebo alfa zafiCem - cilené ozareni pfimo v patologické tkani

Priklady:

Kostni metastazy : scinti 99mTc-HDP ... paliativni Ié€ba 89-Sr, 151-Sm, 223Ra ...
Stitna Zlaza: 123-l .... 1é¢ba 131-|

Ca prostaty: 68-Ga-PSMA ...177-Lu-PSMA

Neuroendokrinni nadory: 68-Ga- DOTATOC ...177-Lu-DOTATATE
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