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1 Uvod, historie metody

Vypocetni tomografie (CT) se od svého
uvedeniv roce 1971 postupné stala béznou
vySetfovaci metodou dopliujici stavajici
zobrazovaci modality. Oproti rentgenovému
vysetreni prinesla Gplné odstranéni
superpozice struktur uvnitf téla a vysoké
kontrastni rozliSeni. Odstranila rovnéz
limitace, kterymi je zatiZzena ultrasonografie.
I pres zavedeni magnetické rezonance,
ktera je méné zatézujici a v nékterych

CT v radéindikaci stale nepostradatelnou
zobrazovaci metodou. Zasadnim milnikem
ve vyvoji CT bylo zavedeni spirdlni techniky
skenovani, ke kterému doslo v osmdesatych
letech 20. stoleti. Zvysila se rychlost
vySetfeni a bylo mozZné zobrazit cely objem
oblasti zajmu. Dalsiho zlepSeni casového
rozliSeni a zaroven zvyseni geometrického
rozliseniv dlouhé ose téla bylo dosazeno
zavedenim multidetektorové techniky

na konci devadesatych let. Historie

Vysetreni perfuze mozku - prvni aplikace perfuzniho CT, normdlni ndlez (zleva):
postkontrastni MIP rekonstrukce, mapa pritoku, mapa objemu a mapa ¢asu do maxima
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zobrazenf perfuze zacala v roce 1980, kdy
Axel navrhl méfeni pritoku krve mozkem
pomoci rychlého dynamického sériového
skenovani béhem prvniho obéhu kontrastni
latky (KL). Nejvétsiho rozvoje dosahlo
perfuzni CT (PCT) aZ po roce 2000. Prvni
aplikaci metody bylo vysetfeni perfuze
mozkové tkdné u ischemické cévni mozkové
pfihody. V soucasnosti se metoda vyuziva
rovnéz pro lcely diagnostiky nador( nebo
hodnoceni perfuze myokardu. Zpocatku bylo

mozné vySetfovat perfuzi pouze v malém
objemu tkdné odpovidajicimu jednomu
nebo nékolika feziim. V nedavné dobé viak
byly zavedeny techniky dovolujici vysetfit
orgdny v celém rozsahu. Kromé PCT jsou pro
hodnocenf perfuze vyvijeny dalsi metody,
jako je CT zobrazeni pomoci dudlni energie
zéreni. Nové techniky v oblasti magnetické
rezonance a ultrasonografie umoznuji
provadét perfuzni vysetfenii pomoci téchto
modalit.

11



2 Moznosti zobrazeni perfuze

Zobrazeni perfuze je mozné provést vice
zplsoby. Historicky nejstarsi je vyuziti metod
nukledrni mediciny, které pouzivaji radiofar-
maka aplikovand do krevniho fecisté. Perfuze
mdZze byt v tomto pripadé vyjadrena pouze
relativné na zakladé srovnani aktivity v misté
zdjmu a referencni oblasti. Ke snimdni aktivi-
ty se pouziva planarni scintigrafie, jednofo-
tonovd emisni vypocetni tomografie (SPECT)
nebo pozitronova emisni tomografie (PET).

Ferf: N

1: Equivocal  2: Abnormal

3; Severe

Perfuzni scintigrafie myokardu - vysetfeni v klidu
a po zatézi, vypadek perfuze v inferolaterdlni oblasti
levé komory

12

SPECT a PET umoznuji zobrazit vySetfovany
organ ve trech rovinach. V poslednim dese-
tileti je rutinné vyuzivano zobrazeni perfuze
pomoci radiologickych metod, predevsim CT,
ale novéjii MR nebo kontrastni ultrasono-
grafie (CEUS). V téchto ptipadech se vyuziva
dynamické skenovani po nitroZilni aplikaci
kontrastni latky. Oproti metoddm nukledrni
mediciny lze hodnotit vice parametri a v né-
kterych ptipadech je i presnéji kvantifikovat,

Perfuzni ultrasonografie u jaterni metastazy
kolorektalniho karcinomu - v pravé ¢asti obrazku je
parametrickd mapa a kiivky syceni



navic je k dispozici kvalitnéjsi anatomicka v krvi, najehoz zdkladé lze relativné snadno

informace. Radiologické metody jsou zalo- kvantifikovat farmakokinetické parametry.
Zené na stanoveni kfivky syceni tkané, z niz Nevyhodou je pomérné vysokd radiacni zatéz,
je mozné po aplikaci matematickych modell kterd m(iZze az 10krat prevysit standardni
odvodit hodnoty jednotlivych farmakokine- zplsoby skenovani. Perfuzni MR a perfuzni

tickych parametrd. Ty se pak vyjadfuji ¢iselné  CEUS nejsou problémem radiacni davky zati-
nebo pomoci barevnych parametrickych map.  Zeny, na druhou stranu je v téchto pfipadech
PCT je nejrozsitenéjsi radiologickou metodou  vySetfeni technicky obtiznéjsi, vice nachylné
zobrazeni perfuze. Vyhodou je linedrni vztah k artefaktlim a v pfipadé ultrasonografie je

mezi denzitou a koncentraci kontrastnf latky hodnocenii méné objektivni.

iration [mmalfi]

. i [
-
'. I‘ S
dfp—

N .
*
o

0,466 0.647 0.548
Ol758 4 02886, 0r786
0.612 = 0.633° 0.108
0.642 0.845 0.553 5 os 1 15 3 2=
Hedian Mean sStd Time [min]
Ktrans

Perfuzni MR karcinomu rekta (Sipka) - vlevo parametrickd mapa, vpravo krivka syceni vykazujici typické maligni
rysy (rychly vzestup intenzity signdlu nasledovany vymytim kontrastni latky
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3  Praktické vyuziti perfuzniho CT

V praxi se PCT (oznacované takeé jako loZiska a posouzeni pfitomnosti a rozsahu
dynamické kontrastni CT — DCE CT) nejcas- nekrézy mozkové tkané. Dalsimi moznymi
t&ji vyuzivd u pacientl s akutni mozkovou indikacemi PCT u cévnich onemocnéni mozku
ischémif a nddorovymi onemocnénimi. jsou hodnoceni poruch perfuze ndsledkem

V obou pripadech souvisi vyuziti PCT s roz- vazospazm{ pfi subarachnoidalnim krvaceni
vojem modernich lécebnych metod, jako je nebo po operacnich zdkrocich a hodnoceni
trombolyza u cévni mozkové piihody nebo cerebrovaskuldrni rezervy u nemocnych
antineoangiogeneticka lécha nékterych s chronickou ischémii. U nddorovych one-
typl nador(. U mozkové ischémie je zasadni mocnéni se PCT pouziva predevsim k moni-
moznosti casné detekce ischemického torovani efektu terapie. V tomto pfipadé je

Tumor plic pred lécbou - vlevo CT fez ukazujici rozméry tumoru a atelektdzu dolniho laloku, vpravo barevna
mapa permeability, na niZ je tumor ohranicen bilou ¢arou
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dilezitd skutecnost, Ze perfuzni vysetieni je
schopné posoudit cévni novotvorbu v nado-
rové tkdni a jeji zmény zplsobené lécbou.
Informace o mife neoangiogeneze je také
mozné pouzit napfiklad pti vybéru vhodnych
kandidat( biologické lécby a predikci jejiho
Gcinku. Spolehlivost PCT v tomto ohledu ale
neni zatim dostatecné ovérena. U nékterych
typl nddor( mdze byt metoda pfinosna i pri
urceni stupné diferenciace a grade.

Pokud je PCT provedeno v rozsahu celého
organu (objemové PCT), je mozZné jej vyuzit

i ke zvySeni senzitivity pro viceCetné léze.
Dalsimi aplikacemi PCT, které budou zminény,
jsou hodnoceni perfuze myokardu, ledvin

a grading jaterni fibr6zy. PCT ma nizkou miru
variability mezi pozorovateli (interobserver
variability) i pfi opakovanych hodnocenich
jednim pozorovatelem (intraobserver varia-
bility).

Kontrola v pribéhu cytostatické lécby - vlevo CT fez, velikost tumoru se jen velmi mirné zmensila, obnovila se
vzdusnost levého dolniho laloku; vpravo mapa permeability ukazujici jeji pokles oproti vstupnimu vysetfeni

15



4  Perfuze a pritok krve

U mnoha patologickych procesi dochazi

k poruchdm prdtoku krve a perfuze. Ty jsou
nasledkem zmén na drovni makro- nebo mi-
krocirkulace. Makrocirkulace zahrnuje srdce
a velké cévy. Jejim tcelem je dopravovat krev
do organ(. Do zna¢né miry je mozné ji pfimo
hodnotit pomoci zobrazovacich metod.
Mikrocirkulace je oproti tomu béznymi tech-
nikami nezobrazitelnd, mizeme ji vySetrovat
pouze nepiimo. Zahrnuje malé cévy odpovéd-

metaﬂe‘\o\a

arteriola

arteriovendzni spojka

Schéma mikrocirkulace

16

né za distribuci krve uvnitf tkani - arterioly,
metarterioly, venuly a kapildry. Arterioly
jsou tepny o prliméru 10-100 pm, jsou dobte
inervovany a maji ve sténé hladkou sva-
lovinu. Metarterioly jsou drobné arterioly
predfazené kapilaram. Maji ve sténé skupiny
svalovych bunék tvorici prekapildrni sfinkte-
ry. Kapildry jsou Siroké 5-8 um. Jejich sténa
je tvorena vrstvou endotelu, nejsou inervo-
vany a neobsahuji hladkou svalovinu. Venuly

kapilary

£




dosahuji Site 10-200 pm a v jejich sténé je
malé mnozZstvi hladké svaloviny. Vedle téchto
cév jsou ve tkanich pFitomné také pFimé ar-
teriovendzni spojky. Kromé regulace pritoku
a perfuze je mikrocirkulace dulezita pro vymé-
nu tekutin, kysliku a dalSich substanci mezi
krevnim Fecistém a tkani a pro requlaci télesné
teploty a krevniho tlaku. Termin perfuze neni
synonymem terminu pritok krve. Priitok krve
je definovan jako celkovy objem krve, ktery

Pfimé zobrazeni makrocirkulace jater
(tepenny systém) pomoci CT angiografie

protece anatomickou strukturou nebo oblasti
za €asovou jednotku, uddva se napriklad

v ml/min. Perfuze odpovidd objemu krve, kte-
ry protece pouze mikrocirkulaci dané oblasti

a udava se ml/min vztazenych na 100 g nebo
100 ml tkdné (napf. ml/100g/min). Zmény
pratoku se tedy mohou, ale také nemusi
projevit zménou perfuze. Pomoci PCT je mozné
soucasné stanovit parametry vypovidajici

o perfuzii pratoku krve.

Trifazové CT jater - vyvoj denzity loziska (metastdza)
a parenchymu jater nepfimo reflektuje stav
mikrocirkulace

17



5 Biologické vlastnosti nadord

Nadory jsou komplexni a vyvijejici se
systémy charakterizované vyraznou
strukturalnii casovou heterogenitou. Kromé
standardnich zobrazovacich metod, které
hodnoti morfologické vlastnosti nadorové
tkdné, se vyuzivaji metody funkéniho

a molekuldrniho zobrazovani umoznujici

o fenotypu nadoru, a tim dosahnout
presnéjsiho popisu biologickych vlastnosti.

MRI perfuzni CT

- difuze molekul vody *mikrocirkulace

* mikrocirkulace
« koncentrace metabolitti

histologie
histochemie
imunohistochemie
ELENE]
biochemie...

pred Iécbou

- biologie nadoru
« predpoveéd’ ucinku lécby

multiparametrické
zobrazovani

Tyka se to predevsim neoangiogeneze, zmén
souvisejicich s pfitomnosti hypoxie a stavu
metabolismu. VSechny tyto informace nelze
zjistit pomoci jedné zobrazovaci metody,
proto se také hovofi o multiparametrickém
zobrazovani nador(. Mezi metody, které

se v této oblasti uplatnuji, patfi kromé
standardnich zobrazovacich metod také PCT,
magneticka rezonance (perfuzni MR, difuzné
vazené zobrazeni, spektroskopie), perfuzni

perfuzni CEUS

*mikrocirkulace

hybridni metody

+ metabolismus tkané
« kinetika radiofarmaka

standardni ZM

+anatomie
- sloZeni tkané
* makrocirkulace

béhem lécby
+hodnoceni efektu
«Casna predikce efektu

Schéma konceptu multiparametrického zobrazovani nadord

ZM - zobrazovaci metody
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kontrastni ultrasonografie a hybridni metody
(PET/CT, SPECT/CT a PET/MR). Takto ziskané
informace je mozné vyuzit pfi hodnoceni
biologickych vlastnosti konkrétniho nddoru

a jejich vyvoje v Case, coz je vyznamné pri
stanovovani prognézy onemocnéni a predikci
a €asné monitoraci efektu protinadorové
lécby. Vyznamnou roli hraje zobrazovani
také p¥i vyvoji novych lécebnych preparatd

a metod.

PCT do této mozaiky prispiva predevsim
informacemi o stavu vaskularizace tkdné na-
doru, kterd odrazi stav neoangiogeneze, ale
také souvisi s nddorovou hypoxii a zménami,
které vyvolava. Bylo zjisténo, Ze vysledky PCT
v nékterych ptipadech vyznamné koreluji
s histologickymi parametry, které tyto jevy
popisuji (napf. mikrovazdlni hustota nebo
exprese vazoaktivniho endotelidlniho rlsto-
vého faktoru).

Recidiva metastazy gastrointestinalniho stromalniho nddoru po RFA, rozdilny charakter informaci ziskanych
pomoci perfuzniho CT a PET/CT - vlevo perfuzni CT se zndmkami zvySeného arteridlniho zasobeni (Sipka),
vpravo PET/CT bez znamek zvySené konsumpce 'F- fluorodeoxyglukdzy (Sipka)
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6 Nadorova neoangiogeneze
a jeji ovlivnéni pomoci lécby

Neoangiogeneze je definovdna jako proces
tvorby novych kapilar. Pro rlst nddord je
nezbytna od velikosti 2-3 mm, kdy prestavd
stacit pfisun kysliku a dalSich latek z okolni
tkané. Uplatnuje se fada ciniteld, naptiklad
vazoaktivni endotelialni rlistovy faktor,
fibroblasticky ristovy faktor, destickovy
ristovy faktor nebo hypoxiiindukovany
faktor. Nové tvorené cévy v nddorech maji
chaotické a heterogenni uspofrddani, jsou
vinuté, jejich lumen je nepravidelné a sténa

Patologickd vaskularizace hepatoceluldrniho
karcinomu (DSA)
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ménécennd. Neoangiogeneze zaroven
umoznuje rozvoj hematogennich metastaz.
Velka mira cévni novotvorby je zndmkou
agresivity nddoru, na druhou stranu
umoznuje pouziti biologické écby, kterd
se zaméruje na jeji potlaceni (preparaty
obsahujici sorafenib, bevacizumab a dals).
Vyuziti PCT v hodnoceni mikrovaskularizace
vychdzi ze skutecnosti, Ze mikrovaskularni
zmény v nddorové tkani koreluji se
zménami parametrd perfuze. Prakticky




vyznam metody v této oblasti diagnostiky
spocivd v moznosti posouzeni miry cévni
novotvorby pfed onkologickou lécbou
(pFedevsim biologickou) a sledovani jejiho
vyvoje v pribéhu terapie. Ucinek lécby se
totiZz nemusi vzdy projevit zménou velikosti
loZiska nebo denzity v jedné fazi. Pro
validni hodnoceni efektu &by pomoci PCT
je nezbytné provést vstupni vySetfeni pred
lécbou. Poté se béhem lécby, po nékolika
cyklech chemoterapie, provddi kontrola,

ktera v casné fazi lécby urci, do jaké miry
nador reaguje. Pokud je efekt pozitivni,

je lécba dokoncena, v opacném pripadé

je zménéna. Vysetfeni pfed zahdjenim
terapie umoznuje do jisté miry lécebny
efekt i predpovidat. PCT se také hodi

k posuzovani Gc¢inku destruként lécby nddord
(radiofrekvenéni nebo mikrovlnna ablace),
chemo- a radioembolizace, kdy je pozitivni
efekt spojen s absenci vaskularizace.

Vyvoj vaskularizace maligniho nadoru — maly nddor je vyzivovan difuzi z okoli (vlevo), vétsi nador si vytvari
vlastni vaskularizaci probihajici z periferie do centra (uprostfed), s dalsim rdstem dochdzi k rozvoji nekrézy
v hypovaskularnim centru (vpravo)
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