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Seznam pouzitych zkratek

YEF....iii procentni body ejekéni frakce

2D dvojdimenzionalni

3D trojdimenzionalni

95% Cl ..ovevee.. 95% interval spolehlivosti — z anglického ,,95% confidence
interval®

Al adenosinovy receptor typ Az

AOA adenosinovy receptor typ Aza

A2B.oiiiiiiie, adenosinovy receptor typ Azs

Az adenosinovy receptor typ Az

ALARA............. tak malo, jak je jen rozumné dosazitelné — z anglického ,,as low as

reasonable achievable

AP .., angina pectoris

BMI ... index télesné hmotnosti — z anglického ,,body mass index*

CACS......cooe. koronarni kalciové skore — z anglického ,,coronary artery calcium
score‘

CAD.....ccoeen. nemoc koronarnich tepen — z anglického ,,coronary artery disease*

CDR ..o odezva systému kolimator-detektor — z anglického

,collimator-detector response*

CE ..o srdecni pifihoda — z anglického ,,cardiac event®

CFR.....ccccc korondrni priitokova rezerva — z anglického ,,coronary flow
reserve

CT oo vypocetni tomografie — z anglického ,,computed tomography*

CTAC.....cccoovis korekce atenuace pomoci vypocetnim tomografie — z anglického

»computed tomography based attenuation correction*

CZT i, kadmium-zinek-telurid, polovodic¢ovy detektor

DM .., diabetes mellitus

DRU.....cccooenee. diagnosticka referen¢ni troven

DSCT ... vypocetni tomografie se dvéma zdroji zafeni — z anglického

,»dual-source computed tomography*
EBCT ..o vypocetni tomografie s elektronovym svazkem — z anglického
,electron-beam computed tomography*

EDV ..o enddiastolicky objem



EFLK....ccoovi ejekeni frakce levé komory

ECHO............... echokardiografie

ERNV......ccooe. rovnovazna radionuklidova ventrikulografie — z anglického
»equilibrium radionuclide ventriculography*

ESRD ... kone¢né stadium rendlniho onemocnéni — z anglického ,,end-stage

renal disease*

ESV. . endsystolicky objem

FBP ..o, filtrovana zpétna projekce — z anglického ,,filtered back projection®

FDG.....oovviin 2-fluoro-2-deoxy-D-glukdza

FER ., frak¢ni pratokova rezerva — z anglického ,,fractional flow reserve®

FWHM............... plné vyska v poloviné maxima — z anglického ,,full width at half
maximum*

GE ..o General Electric

gSPECT.............. jednofotonova emisni vypocetni tomografie synchronizovana

s elektrokardiografii — z anglického ,,gated single photon emission

computed tomography*

HMR ..., pomér srdce k mediastinu — z anglického ,,heart to mediastinum
ratio*

HR .o pomeér rizik — zZ anglického ,,hazard ratio*

HU. ..o Hounsfieldova jednotka

ICHS ... ischemicka choroba srdecni

IR iterativni rekonstrukce

KDOQI............... globalni nefrologicka iniciativa — z anglického ,,Kidney disease

outcomes and quality initiative*
LBBB................. blok levého raménka (levého Tawarova raménka) — z anglického
,,Jleft bundle branch block*
LDL .o nizkodenzitni lipoprotein — z anglického ,,low density lipoprotein®
LEHR ..o oznaceni kolimatoru pro nizké energie a vysoké rozliSeni —

z anglického ,,Jow energy high resolution*

LKS..oii leva komora srde¢ni
MBF ..o prutok krve myokardem — z anglického ,,myocardial blood flow*
MDCT ... multidetektorova vypocetni tomografie — z anglického ,,multi-

detector computed tomography*

MIBG........cccee... meta-jod-benzyl-guanidin



MLEM................ maximum likelihood expectation maximization, metoda iterativni

rekonstrukce
MMHg .o milimetrii rtut'ového sloupce
MPI ..o, vysetieni myokardialni perfuze — z anglického ,,myocardial

perfusion imaging*

MR ... magnetickd rezonance

Nal(Tl) ..o krystal jodidu sodného aktivovany thalliem

NCEP ATP Ill....tfeti report panelu Narodniho cholesterolového vychovného
programu Spojenych statii americkych — z anglického ,, Third
Report of the National Cholesterol Education Program’s Adult

Treatment Panel

OR....cccc pom¢ér Sanci — z anglického ,,0odds ratio*

OSCGM.............. ordered subset conjugate gradient minimizer, metoda iterativni
rekonstrukce

OSEM .....cccvvee ordered subset expectation maximization, metoda iterativni
rekonstrukce

PET oo pozitronova emisni tomografie

PFR .o, vrcholova plnici rychlost — z anglického ,,peak filling rate*

(=] O R respektive

RE .o radiofarmakum

RR ..o obnova rozliSeni — z anglického ,,resolution recovery*

] klidové studie — z anglického ,,rest*

SCORE............... systematické hodnoceni koronérniho rizika — z anglického

»Systematic coronary risk evaluation*

SD i smérodatnd odchylka — z anglického ,,standard deviation*
SDS..iis rozdilové sumacni skore — z anglického ,,summed difference score*
sestamibi ............ 2-methoxy-isobutyl-isonitril

SPECT....cccevins jednofotonova emisni vypocetni tomografie — z anglického ,,single

photon emission computed tomography*

SRS o klidové sumacni skére — z anglického ,,summed rest score*
SSS. zatézove sumacni skore — z anglického ,,summed stress score*
Striii, zatézova studie — z anglického ,,stress™

SV i tepovy objem, systolicky objem — z anglického ,,stroke volume*

tetrofosmin......... 1,2-bis[bis(2-ethoxyethyl)phosphino]ethan



TID .o tranzientni ischemicka dilatace

L1 FATTRRRRN to je

t-PFR ..o ¢as k vrcholové plnici rychlosti — z anglického ,,time to peak filling
rate*

tZV. tak zvany

BL oo adrenergni receptor typ P1

B2 adrenergni receptor typ 2



1 Uvod

Nemoci ob&hové soustavy predstavuji v Ceské republice nejéastéjsi piicinu
hospitalizaci, témét desetina nemocnych v péci praktickych 1ékaii pro dospélé je
vedena s diagndézami ischemické choroby srde¢ni (ICHS). Pfedevs§im ale onemocnéni
srdce a cév ziistavaji vedouci pii¢inou mortality v Ceské republice i v dalsich zemich
evropského regionu, i kdyz preventivni programy dokdzaly ve srovnani s minulosti
umrtnost na kardiovaskularni choroby snizit. V populaci se dale zvySuje incidence
souvisejicich rizikovych faktort, jako je obezita nebo diabetes mellitus (DM),
predevsim 2. typu. V roce 2015 byla standardizovana amrtnost na nemoci ob&éhové
soustavy v Ceské republice u muzi 41,8 %, u zen 44,9 %, pii¢emz na akutni infarkt
myokardu a ostatni formy ICHS zemfelo 12 750 muzi (246,1 na 100 000 muzd) a
13 845 Zen (258,1 na 100 000 Zen). [1-4] Tyto skute¢nosti vedou K usili u¢inné
vyhledéavat osoby ve vys§im kardiovaskularnim riziku, vytvéret cilené preventivni
programy a nemocné spravné diagnostikovat a 1écit.

Metody nukledrni mediciny, vedle dalSich neinvazivnich vySetfovacich
postuptt vyuzivanych v kardiologii, jako je zatézova elektrokardiografie (EKG),
echokardiografie (ECHO), magneticka rezonance (MR) nebo angiografie koronarnich
tepen pomoci vypocetni tomografie (CT) historicky prokazaly své dilezité misto v
diagnostickém algoritmu ICHS.

Vysetieni myokardialni perfuze (MPI) metodami nuklearni mediciny neni dnes
vyuzivano pouze K primarni diagnostice pfitomnosti koronarni nemoci (CAD), u
pacientll s jiZ znamym postizenim je stale vice vytéZovana i jeho informace stran
stanoveni prognozy a kardiovaskularniho rizika konkrétniho jedince. V poslednich
letech doSlo v nuklearni kardiologii k vyznamnému technologickému pokroku,
vyvinuly se specializované kamery dedikované k MPI, do hleda¢ku zajmu se dostavaji
predevsim ty vybavené polovodi¢ovymi detektory. Podstatné se zdokonalily algoritmy
slouzici ke zpracovani obrazovych dat, které jsou mnohdy zavislé na dostatecném
vypocetnim vykonu pocitacovych systémd. V ramci MPI je jiz standardem zaznam dat
synchronizovany s EKG, ktery zaclenuje i informace o funkci levé komory srdecni
(LKS), nejpouzivanéjsi je v tomto smeru gatovana jednofotonova emisni vypocetni
tomografie (gSPECT). Vystupy semikvantitativniho hodnoceni studii ze
specializovanych programovych aplikaci, které jsou bézné€ na pracovistich nuklearni

mediciny rozsiteny, objektivizuji vysledky a jsou rutinné vyuzivany v klinické praxi.



| tyto pocitacové aplikace prochazeji vyvojem a reaguji predevSim na prolinani s
dal$imi modalitami v rdmci hybridniho zobrazovani, kdy je scintigraficky, ¢ili funkéni
obraz doplnén informaci morfologickou, dnes nejcastéji z CT. Ta nemusi byt vyuzita
pouze ke korekci nékterych typickych artefakt scintigrafie, ale da se z ni napiiklad
ziskat i informace o rozsahu kalcifikaci koronarniho fecisté jako markantu pfitomnosti
ateroskler6zy a tim vysledek scintigrafického vysetfeni zkompletovat. Problematika
nuklearni kardiologie je Sirokd a zvlasté propojenost s dalsimi vySetfovacimi
metodami véetné pokroku v radiodiagnostickych zobrazovacich metodéach, vzhledem
I k vyvijejicim se klinickym pozadavkiim, vyzaduje povédomi o moznostech a naopak
1 limitacich jednotlivych modalit.

Krom¢ MPI gSPECT, které posuzuje perfuzi a funkci LKS, je dalsimi
metodami nuklearni mediciny mozné popsat i jiné patofyziologické déje majici vztah
k nemocem ob¢hové soustavy, predevsim lze hodnotit stav adrenergni inervace srdce,
stav metabolizmu glukézy ¢i mastnych kyselin v srdeénim svalu, identifikovat
vulnerabilni ateromové platy v cévnich sténdch. V tomto sméru je dulezity
samoziejmé i vyvoj na poli novych radiofarmak (RF), cilicich na dalsi fyziologické i
patofyziologické procesy.

S ptichodem novych technologii zefektivitujicich scintigrafickou diagnostiku
se stava trendem redukce aplikovanych aktivit RF, coZ je dileZity aspekt napliujici
pozadavky radiacni ochrany, soucasné lze zkracovat Cas potiebny k ziskani
potiebného mnozstvi dat, coz ve vysledku opét vede ke zkvalitnéni vysledka studie.
Kazdy zésah do zavedené metody, ac¢ i v ramci jejiho vyvoje a moderniho pokroku,
vSak mlze znamenat zménu dosavadnich standardt. Dilezité je v takovém piipadée
udrZet kontinuitu vysledkt pfeddvanych do klinické praxe.

V této praci se zabyvam nékterymi aspekty spojenymi se zavadénim novych
systémt pro MPI a vyuzitim kombinace funk¢éniho vySetfeni perfuze myokardu s
morfologickou informaci o rozsahu kalcifikaci koronarniho tecisté u rizikovych

skupin pacientd.
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2 Vybrané poznamky k feSené problematice

2.1 Patofyziologie ischemické choroby srdecni

Koronarni arteridlni systém se z epikardidlnich cév rozviji do soustavy
prearteriol a nasledn¢ arteriol. Epikardidlni cévy maji funkci kapacitni, v pribchu
diastoly uvolnuji krev dale a napomahaji pratoku cévami vedoucimi v srde¢nim svalu,
které jsou béhem systoly komprimovany. Arterioly odpovidaji za regulaci
myokardialniho pritoku, jejich tonus je regulovatelny adenosinem. [5]

Onemocnéni epikardidlnich tepen je spojeno s aterosklerdézou. Ateroskleroza
je proces, kdy dochazi po zanétlivém postizeni endotelu cévy k migraci leukocytu do
intimy stény, pokracuje kumulaci lipoproteinovych c¢astic a lipidy naplnénych
makrofagl. V dalSich fazich mize nastat naruseni endotelu a pii ruptuie platu
nasledovat i tromboza. [6] V ateromovém platu dochazi postupné ke kalcifikacim.

Ateroskleroticky plat sam o sob& nemusi utvaiet vzdy vyznamnou sten6zu
tepny a naruseni krevniho pratoku. Muze se manifestovat az nahle a fatalné
komplikacemi pii jeho ruptufe a trombdze. [7] Vyhledavani takovychto “rizikovych”
plath je také jednim z cilli moderni diagnostiky k dalsi identifikaci vice ohroZenych
pacientt. [8]

Epikardidlni cévy jsou ale pouze casti systému, na kterou navazuje
mikrocirkulace. Dysfunkce koronarni mikrocirkulace mize byt pifitomna i u
neobstruktivni ICHS, byva podminéna remodelaci cévni stény, porusenou funkci
endotelu nebo svaloviny cévni stény, perivaskularni fibrézou. Prevalence dysfunkce
koronarni mikrocirkulace je uvadéna vysoka, 51 % u muzt a 54 % u Zen se suspektni
CAD a byva spojovana s horsi prognézou. Mikrocirkulace, vzhledem k rozmérim
struktur, nemiize byt zobrazena ptimo in Vivo, jeji stav ale lze posoudit neptimo v
ramci invazivnich a neinvazivnich vySetfovacich technik. [5]

Srdce je organem s nejveétsi spotiebou kysliku vzhledem k hmoté tkané,
koronarni priutok predstavuje asi 5 % srdecniho vydeje. Extrakce kysliku z arteridlni
krve v myokardu je asi 70 % — 80 %. [9] Dodavka kysliku srde¢nimu svalu piimo
zavisi na velikosti pritoku v korondrnim fteciSti a naopak, korondrni pritok
fyziologicky souvisi s pottebou kysliku myokardem, zvySuje se pfi fyzické zatézi (asi

dvakrat az trikrat). Tuto dilataci fecisté je mozno vyprovokovat i farmakologicky.
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Pomér pritoku krve koronarnim feciSt€ém pifi maximdlni vasodilataci a za
bazalnich podminek je oznacovan jako koronarni prutokova rezerva (CFR). CFR v
sob¢ integruje prutok krve epikardialnimi cévami a mikrocirkulaci v myokardu,
normalové hodnoty jsou zavislé na véku a pohlavi, priutok mikrocirkulaci navic zavisi
i na dvojproduktu srde¢ni frekvence a systolického krevniho tlaku. [5]

Sten6za koronarniho fecisté zpusobi pokles krevniho pritoku, kompenzacni
mechanismy ale dokazi tento pokles vyrovnat snizenim rezistence, respektive dilataci
fe¢isté za stendzou. Za klidovych podminek musi byt stenoza cévy asi 85 % — 90 %,
kdy az dochazi k signifikantnimu snizeni perfuze. Jina situace je pti zatézi, kdy uz
dalsi kompenzacéni vasodilatace za zizenim tepny neni mozné. K poruse perfuze za
téchto podminek dochazi uz pti stendze lumina 45 %, niz$i je doprava kysliku do svalu
a nastava ischemie. [10]

Ischémie myokardu vede k nedostate¢nému pfivodu kysliku, k mitochondrialni
dysfunkci a ke snizeni kontraktility svalu. Redukuje se B-oxidace mastnych kyselin, ty
se uvoliiuji a mohou zptisobit arytmii, intracelularné se hromadi kalcium, klesé pH.
Casna reperfuze mize vést k zachrané myokardu. Paradoxné ale muze dojit i k
poskozeni srde¢niho svalu a to diky produkci volnych radikali a navratu pH k
puvodnim hodnotam, ktery také podporuje buné¢nou smrt. [11]

Kontraktilita myokardu je hlavni funkci udrzovanou myokardialni perfuzi. Pti
epizod¢ ischemie, kdy se uvolni volné radikdly a hromadi kalcium, mlze nastat
dlouhodobé&j§i omraceni srde¢niho svalu, pfi kterém je 1 né€kolik dni naruSena
systolicka i diastolickd funkce myokardu. [11, 12] Opakované epizody omraceni
myokardu se ve vysledku kumuluji a i pfi obnoveném krevnim pritoku myokardem
mohou nakonec vést k chronické dysfunkci LKS. [13]

Pii dlouhodobé¢ sniZeném klidovém myokardidlnim pritoku se srde¢ni sval
adaptuje na redukovany ptisun kysliku sniZenim své kontraktilni funkce, ¢imz je

nastolena nova rovnovaha. Tento stav, oznaCovany jako hibernace myokardu, je

vrwe

2.2 Metabolizmus myokardu

Myokard ziskdva za normalnich podminek energii dvéma hlavnimi cestami,
oxidativni fosforylaci v mitochondriich a z mensi casti glykolyzou. Energickym

substratem jsou pfedevsim mastné kyseliny, relativné méné glukédza. Za patologickych
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podminek se vSak situace meéni, pfi niz§i dodavce kysliku do myokardu je
uptednostiiovana glykolyza jako anaerobni proces. Zmény v metabolizmu myokardu
jsou povazovany za nasledek, ale i za pticinu kardialnich chorob. Latkova vymeéna je

dale ovlivnéna také stereoidnimi pohlavnimi hormony. [15-17]

2.3 Cévni zasobeni myokardu

Krevni zasobeni srdce obstaravaji dvé koronarni tepny, prava (arteria coronaria
dextra) a leva (arteria coronatria sinistra). Ob¢ odstupuji z aorty v urovni jejiho kotene.

Prava koronarni tepna prochézi doprava mezi ouskem pravé siné a pravou
komorou, jeji prvni vétvi byva ramus coni arteriosi, dale v pribéhu vysila nékolik vétvi
pro predsiné (rami atriales), mezi které patii i ramus nodi sinuatrialis. Dal$imi vétvemi
pravé koronarni tepny jsou rami ventriculares dextri anteriores et posteriores, ke
kterym patii i ramus marginalis dexter. Pravad koronarni tepna konc¢i jako ramus
interventricularis posterior, ten se vétvi v ¢etné rami interventriculares septales, ke
kterym patii i ramus nodi atrioventricularis.

Levé koronarni tepna sméfuje doleva a déli se na dvé hlavni vétve — ramus
interventricularis anterior, ktery sestupuje na hrot, a ramus circumflexus, ktery vede
po obvodu srdce na zadni sténu. Ramus circumflexus muize piechazet az na ramus
interventricularis posterior a tim zde nahrazovat zasobeni pravou koronarni tepnou. Ze
spoleéného kmene mize odstupovat jesté ramus nodi sinuatrialis. Z ramus
interventricularis anterior vychazeji rami interventriculares anteriores Sinistri,
nejsilngj$i vétev je oznaCovana jako ramus diagonalis, a rami interventriculares
septales. Z ramus circumflexus odstupuji rami atrioventriculares, ramus marginalis
sinister, rami atriales a ramus posterior ventriculi sinistri, jednou z terminalnich vétvi
miZze byt i ramus nodi atrioventricularis. Dalsi vétvi zasobujici atrioventrikularni uzel
je ramus atrialis anastomoticus, anastomozujici s vétvemi koronarni tepny pravé.

Vétve korondrnich tepen maji funkéné charakter koneénych vétvi, c¢ili
vyznamné vzajemné anastomozy netvoii — pfesto se spojeni mezi vétvemi téze tepny
nebo tepnou pravou a levou vyskytuji. Tyto anastomozy jsou ale povétSinou malého
kalibru, relativné se zvyraziuji s vékem. Prava korondrni tepna zasobuje krvi témeér
celou pravou komoru kromé ventralni ¢asti v oblasti septa, dale malou ¢ast levé
komory dorzalné pii septu, zadni tfetinu komorového septa kromé hrotové oblasti,

pravou piedsiii a ¢ast pfedsiné levé, sinuatrialni a atrioventrikularni uzel, proximalni
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prabéh ramének. Leva koronarni tepna zasobuje vétsSinu levé siné a komory, malou
cast pravé komory pfi septu ventralné, hrot a zadni ¢ast septa. Existuje vSak zna¢na
variabilita v rozloZeni krevniho zasobeni srdce mezi pravou a levou koronarni tepnou,
uvadéna je pak tzv. dominance — podle toho, jestli ramus interventricularis posterior
vychdzi z pravé nebo z levé koronarni tepny.

Hlavnim zilnim kmenem je sinus coronarius, zily ddle mohou samostatn¢ ustit

do pravé piedsiné, nebo jednotlivé do vSech dutin srdce. [18]

2.4 Inervace myokardu

Myokard je inervovan parasympatickym a sympatickym autonomnim
nervovym systémem, které pilisobi recipro¢né na srdecni frekvenci a rychlost vedeni
vzruchu. Navic sympaticky systém inervuje pfimo myokard sini a komor a tak
ovliviiuje i silu kontrakce a relaxaci svalu. Vzhledem k fyzické blizkosti
postganglionarnich vlaken sympatiku a parasympatiku je umoznéno vzajemné
ovliviiovani na podklad¢ axo-axonalnich synapsi a tim i vzajemnd modulace funkce,
diky inhibici uvolfiovani acetylcholinu nebo norepinefrinu.

Utinek parasympatiku pies nervus vagus na sinuatrialni uzel je obecné vétsi,
nez vliv sympatiku, ale parasympatikem indukovana bradykardie je vétsi pfi soucasné
obéma autonomnimi systémy. [19]

Vzruchy se $ifi myokardem pomoci tzv. pfevodniho systému srde¢niho. Sklada
se ze sinuatrialniho uzlu, atrioventrukularniho uzlu, ze spojii mezi obéma uzly (piedni
internodalni svazek, interatrialni svazek — Bachmannuv, stiedni internodalni svazek —
Wenckebachiiv, zadni internodalni svazek — Thoreltiv, kolateralni vlakna, akcesorni
atrioventrikuldrni svazecky), z atrioventrikularniho svazku - Histiv, z pravého a levého
raménka. Kone¢nym vétvenim ramének jsou rami subendocardiales — Purkynova

vlakna. [18]

2.5 Diagnostika ischemické choroby srde¢ni

Zakladni klinické vySetfeni pacienta by mélo byt zaméteno vzdy na rizikové
faktory aterosklerozy: vysoky krevni tlak, hypercholestrolémii, DM, sedavy Zivotni
styl, obezitu, koufeni a rodinnou anamnézu kardiovaskularnich chorob. Jednim z

hlavnich pfiznakt ischemie myokardu je bolest na hrudi — angina pectoris (AP). Jako
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typicka AP je uvadéna bolest, ktera je charakterizovana jako dyskomfort za hrudni
kosti, typického charakteru — tj. tlakova bolest Ci paleni, trvajici v fadu minut,
vyprovokovana ndmahou nebo emoc¢ni zatézi, ustupujici v klidu nebo po aplikaci
nitrath. Atypickd AP se mlze manifestovat u koronarniho spasmu, kdy bolest postupné
nastupuje i za klidovych podminek, dosahne maxima, setrvava nékolik minut a pak
postupné mizi, anebo u mikrovaskularniho postizeni, kdy jsou symptomy spoustény
zat¢zi, avsak jsou s nedostate¢nou odpovédi na nitraty. [20-22]

V ramci vicestupiiového diagnostického pfistupu je na zékladé Bayesova
teorému potieba stanovit predtestovou pravdépodobnost pfitomnosti nemoci, ktera je
jejim nezavislym prediktorem. Na zaklad¢ toho Ize pak vhodné volit neinvazivni testy,
v krajnich ptipadech pftistoupit ptimo k terapeutickému zésahu, nebo naopak oznacit
CAD za nepravdépodobnou. Pokud se pfistoupi k neinvazivnim testiim, je dile mozno
na zaklade jejich vysledku, které maji svou o¢ekavanou diagnostickou ptesnost, urcit
,potestovou‘ pravdépodobnost piitomnosti CAD u konkrétniho jedince.

Predtestova pravdépodobnost je ovlivnéna prevalenci nemoci ve studované
populaci, v€etné individudlnich kardiovaskularnich rizik, urcuje ji pfedevSim vék,
pohlavi a povaha pfiznakl. Jmenované faktory zaclenuje model, ktery prezentovali
Diamond a Foster v roce 1979, jeho modifikovana verze z roku 2011 se stala soucasti
doporucenych postupt. Jedna se 0 vcelku jednoduché a proto i v rutinni praxi dobie
pouzitelné schéma. Neuvazuje sice dalsi rizikové faktory aterosklerdzy jako je kouteni
nebo DM, jejich vliv je ale povazovan na vysledném hodnoceni rizika jako relativné

nizsi (Tabulka 1). [23-25]

typicka angina pectoris netypicka angina pectoris neangindzni bolesti

Vék Muzi Zeny Muzi Zeny Muzi Zeny
30-39 59 28 29 10 18 5
40-49 69 37 38 14 25 8
50-59 77 47 49 20 34 12
60-69 84 58 59 28 44 17
70-79 68 69 37 54 24
>80 76 78 47 65 32

Tabulka 1 — Predtestovd pravdépodobnost u pacientii se stabilni bolesti na hrudi [25]
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Vzhledem k udavané senzitivité neinvazivnich testl v kardiologii kolem 85 %
by se mély tyto volit u pacientd ve stfednim riziku. U pacientll ve vysokém riziku pak
vysledek neinvazivnich diagnostickych metod miize slouzit spiSe ke stanoveni
progndzy a tim 1 k vybéru dal§iho vhodného terapeutického postupu.

Obecné je nutno v diagnostickém algoritmu brat v uvahu 1 dalsi individudlni
faktory, naptiklad nadvahu pacienta, pfitomnost arytmie, koronarni kalcifikace a
samoziejme i spolupraci pacienta vzhledem k Casové naro¢nosti nékterych akvizi¢nich
protokolu. [23, 25]

K odhadu vyskytu akutni srde¢ni piithody u jedince v nasledujicich 10 letech
byl vytvoten, na podkladé dlouhodobého sledovani populace v rdmci Framinghamské
studie, model tzv. Framinghamského skore. Uvazuje konvenéni kardiovaskularni
rizikové faktory, ve Spojenych statech americkych je pouzivana jeho modifikace
s doporucenimi Narodniho cholesterolového vychovného programu Spojenych stati
americkych (NCEP ATP IIl). [26] Stratifikovat se pak da riziko jedince na nizké,
sttedni nebo vysoké, které odpovida < 10%, 10% az 20% a > 20% pravdépodobnosti
vyskytu kardialni piihody v nasledujicich 10 letech. Existuji i dal$i hodnotici systémy,
v Evropé a Ceské republice je doporuéeny a pouzivany systém SCORE - Systematic
COronary Risk Evaluation, je modifikovany pro populaci nizce rizikovou i populaci
ve vysokém riziku. Ceska republika patii do statdl s vysokym nebo velmi vysokym
rizikem. Model uvazuje pohlavi, vék, hladiny cholesterolu, koufeni, systolicky krevni
tlak. [3]

Za zlaty standard pro diagnostiku obstruktivni CAD je udavana invazivni
koronarografie, jsou s ni ale spojeny komplikace, pfedevsim krvaceni (0,5 % az 2 %),
infarkt myokardu (0,1 %), cerebrovaskularni komplikace (0,1 %) nebo smrt (0,1 % az
0,2 %). [25, 27] Invazivni vySetfeni by nemé&lo byt uzivano rutinné, ale az na podkladé
vysledki neinvazivnich testi a pfedevSim tam, kde je pfedpokladano provedeni
intervence. To plati i u pacientd s vysokou piedtestovou pravdépodobnosti.

o stupni stendzy, casto ale neodpovi na otdzku funkéniho vyznamu sten6zy, nedokaze
oznacit rizikové aterosklerotické platy. [28] Invazivnim parametrem méfitelnym
béhem vykonu je frakéni pritokova rezerva (FFR), dokéze identifikovat 1éze
vyznamné stran ischemie. Parametr je definovan jako podil stfedniho tlaku méfeného

distaln€ v koronérni tepné a stfedniho tlaku méfeného v tepné proximaln€ nebo v aorte,

16



béhem maximalni hyperémie. Fyziologické hodnoty jsou vyssi nez 0,94, naopak
hodnoty FFR nizsi nez 0,75 — 0,80 koreluji s ischemii. [29]

Alternativou k diagnostické invazivni koronarografii muze byt neinvazivni
koronarografie na multidetektorovém CT (MDCT) nebo MR koronarografie. V tomto
sméru se jevi slibné neinvazivni méfeni FFR pti CT koronarografii, kdy neni potieba
aplikovat vasodilata¢ni latky a provadét opakované studie, hyperemické toky jsou

modelovany na podklad¢ pocitacového vypoctu. [30]
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3 Metody nuklearni mediciny v hodnoceni perfuze a funkce

levé komory srde¢ni

3.1 Jednofotonova emisni vypocetni tomografie

vvvvv

RF, kterd je za fyziologickych okolnosti téméf homogenni. Regiondlni snizeni
akumulace radioaktivity pak odpovida relativni hypoperfuzi myokardu. Z faktu, ze
obraz perfuzniho defektu je dan relativnim sniZenim akumulace radioindikatoru ve
srovnani s oblastmi, kde je perfuze zachovana, respektive je akumulace radioaktivity
nejvyssi, vychézi i jedna z limitaci metody. Pfi nemoci vice tepen nemusi byt defekt
patrny ve vSech postizenych povodich nebo rozsah defektu mize byt podhodnocen
(Obrazek 1). [31, 32]

Obrazek 1 — Princip perfuzniho QSPECT myokardu: a) fyziologicky ndlez b) relativni hypoperfuze v
povodi stenotickeé tepny b) tzv. vybalancovana ischemie
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Uvedeny relativni nedostatek metody je mozné kompenzovat ptfimo vypoctem
absolutniho pritoku krve myokardem (MBF), respektive vypoétem CFR. Ten ale
vyzaduje akvizici specializovanou technikou, kdy je sledovana na tomogramech
distribuce radiofarmaka v ¢ase a na zakladé matematického modelu je stanoven
myokardialni pritok pii zatézi a za klidovych podminek. CFR je pak podilem téchto
hodnot. Stejné je mozno hodnotu CFR vypocitat pti perfuznim vySetfeni metodou
PET, problematicka je ale dostupnost vhodnych perfuznich RF znaCenych
je zajimavym faktem to, ze korondrni pritokova rezerva je sniZzend i u
asymptomatickych pacienti s vyssi hladinou nizkodenzitniho lipoproteinu (LDL), u
pacientti s DM, u kufaku, pacientt s hypertrofii LKS nebo s aortalni sten6zou. [5]

V praxi mize byt dilezity vztah FFR a CFR, ktery odraZi cévni postiZeni
fokalni nebo difuzni ¢i postizeni mikrocirkulace. Patologie souhlasné obou parametrti
ukazuje na hemodynamicky vyznamnou stenézu, s mozZnym postiZenim
mikrocirkulace. Diskordantni vysledky, kdy je patologicky snizené FFR, ale CFR v
normé¢, svéd¢i pro dominantni fokalni koronarni postizeni, které ale nemusi omezovat
krevni pratok. Pokles FFR je vtakovém pfipadé podminén zvySenim toku pfi
vasodilataci a poklesem tlaku za sten6zou. Naopak FFR v normalovém rozmezi a CFR
sniZzené ukazuje na prevladajici difizni cévni postiZzeni nebo postizeni mikrocirkulace.

[33, 34]

47
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5 ? Zmény EKG
Porucha funkce

Angina pectoris

Heterogenita

- pokles koronarniho pritoku >
Obrazek 2 — Schéma tzv. ischemické kaskddy, volné podle Gaemperli et al. (2013) [35]
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Ischemicka kaskada predstavuje sekvenci déji v ¢ase provazejicich koronarni
okluzi, jako prvni se projevi heterogenita perfuze, nasleduje porucha funkce, zmény
na EKG a angindzni obtize. Diagnostické metody hodnotici zménu perfuze jsou tak
citlivéjsi nez zatézové testy zalozené na sledovani zmén ST segmentu na EKG ¢i zatézi
indukovanych poruch hybnosti LKS hodnocenych pii zatézové echokardiografii

(Obrazek 2). [35, 36]

3.1.1 Indikace perfuzniho vySetieni myokardu

Vzhledem k senzitivit¢ neinvazivnich testl, ktera je uvadéna obecné kolem
85 %, je vhodné tato vySetieni k diagnostice CAD volit u pacientll se stfedni
ptedtestovou pravdépodobnosti (tj. pravdépodobnost 15 % az 85 %). U pacient, u
kterych je ptitomnost ischemické choroby jiz pted testem vysoce pravdépodobna, je
MPI  SPECT myokardu indikovan spiSe ke stanoveni prognozy. Senzitivita
zatézového MPI SPECT myokardu je na zdkladé metaanalyzy 32 studii 87 %,
specificita 73 % u fyzické zatéze, senzitivita 89 % a specificita 75 % u zatéze
farmakologické [37, 38]

MPI napoméha v identifikaci pacientl indikovanych k revaskularizaci, ze které
profituji pfedev§im nemocni se zat€zi navozenou ischemii v rozsahu >10 %
myokardu, dopliiuje tak dalsi indikace k revaskularizaci u pacienti se stabilni AP, mezi
které patfi stendza kmene levé koronarni tepny > 50%, proximalni stenéza ramus
interventricularis anterior > 50 %, nemoc dvou nebo tii tepen se stendzou > 50 % a
s porusenou funkci LKS s ejekéni frakei levé komory (EFLK) < 40 %, jedna rezidualni
patentni koronarni tepna se stendézou >50 % a jakdkoliv sten6za koronarni tepny

> 50 % v pritomnosti limitujici AP nereagujici na farmakoterapii. [39]

3.1.2 Zatézové testy

Vybér vhodného testu u konkrétniho pacienta je velmi dualezity. Je potieba
dosdhnout urcitého pozadovaného stupné zatéze a trvani zatéZe, aby byl test
diagnosticky, reprodukovatelny. Obecné preferovanym typem zatéze je fyzicka
dynamicka zatéz. Ptinasi totiz dalsi informaci o toleranci zatéze pacientem, o reakci
tepové frekvence a krevniho tlaku, o celkové hemodynamické odpovédi. V poslednim
obdobi vSak dochdzi k vzestupu pouzivani farmakologické zatéze vasodilataénimi
farmaky. Pii1 vySetteni je dilezita spoluprace pacienta a jeho ptfiprava. M¢l by byt

informovan o divodech vySetieni a jeho prubéhu, pfedem o piiprave, ktera obnasi v
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nckterych pifipadech 1 podstatnou instruktdz o potfebé vysazeni nékterych

medikamentt ¢i vyhnuti se poziti uréitych potravin.

Fyzicka zaté

Pti bicyklové ergometrii dochazi vzhledem ke zvySenym pozadavkim
myokardu na kyslik nepfimo k poZzadované vasodilataci koronarniho fecisté, oproti
klidovym podminkdm asi dvojnasobné. Prubeh zatéze je podobny jako pii klasické
zatézové ergometrii. V ramci ergometrie je hodnoceno 12-svodové EKG, zmény
krevniho tlaku a samoziejmé vyskyt limitujicich symptomu u pacienta. Po¢ate¢ni zatéz
byva nastavena na 25 — 50 W, postupné se zvysuje, perfuzni RF se aplikuje na vrcholu
zatéze, to je pii dosazeni alespon 85% maximalni predikované tepové frekvence pro
dany ve€k a pohlavi (zjednodusené 220 minus ve€k), nebo pii ziskani dvojproduktu
tepové frekvence nasobené hodnotou systolického krevniho tlaku alespoil
25 000 mmHg/min. Ergometrie by méla trvat alespon 4 minuty, po aplikaci RF je
vhodné udrzet pacienta zatizeného jesté dalsi 1 az 2 minuty, aby za téchto podminek
doslo k zabudovani radiofarmaka do myokardu. Pfi angin6znich bolestech, typickych
ischemickych zménéch ¢i signifikantnim poklesu systolického krevniho tlaku o vice
nez 20 mmHg je mozno RF naaplikovat a zat€z ihned ukoncit, obraz perfuze pak bude
odpovidat stavu pfi navozeni téchto podminek.

Dulezita je piiprava pacienta pied samotnou procedurou. Dva dny pied
vySetfenim by mély byt vysazeny B-blokétory, pokud je to z klinického hlediska
mozné. Je dilezité myslet dopfedu i na stav, Ze bude fyzicka zatéz konvertovana na
farmakologickou, je tak potfeba dodrzet i doporucenou ptipravu pied
farmakologickym testem uvedenou dale.

Kontraindikaci k provedeni fyzické zatéZe je akutni koronarni syndrom, akutni
plicni embolizace, tézka plicni hypertenze, akutni aortalni disekce, symptomaticka
tézkéa aortalni stendza, hypertrofickd obstruktivni kardiomyopatie, arytmie plisobici
hemodynamickou nestabilitu, akutni myokarditida nebo perikarditida, aktivni

endokarditida. [40-42]

Farmakologicka zaté? - Vasodilatacni farmaka
Vasodilatacni latky piisobi na adenosinové receptory Aza a zpisobuji rozsifeni
cévniho feciste nezdvisle na potiebach kysliku. Farmakologicka zatéz se voli tam, kde

pacienti nemohou podstoupit zatéz fyzickou anebo nedosahuji pozadovanych
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parametril. Casto jsou to pacienti s ortopedickymi obtizemi, s limitujicimi bolestmi
patete, s ischemickou chorobou dolnich koncetin, s riznymi neurologickymi
onemocnénimi, diabetici s komplikacemi, obézni pacienti, starSi pacienti nebo ti, co
nemohou vysadit medikaci B-blokatory. V poslednich letech je patrny v nékterych
zemich jisty pfesun od fyzické zatéze k farmakologickym testim, coz miize byt
vysvétleno historicky se ménicim spektrem pacientti odesilanych k vySetteni a do jisté
miry 1 prakti¢nosti farmakologickych testli v provozu oddé€leni i lepsi dostupnosti
selektivnich Aza agonistu. [43, 44]

Farmakologickou zat€z nelze pouzit u pacienti, u kterych byla
kontraindikovéna zatéz fyzicka, navic také u pacientl s t€zkou chronickou obstruktivni
nemoci, pti bronchospasmech, pii atrioventrikularnim bloku vy$§im nez I. stupné a pti
sick-sinus syndromu, pokud tyto nejsou zajistény Kkardiostimulatorem, pfi
symptomatické aortalni stendze nebo hypertrofické obstruktivni kardiomyopatii, pfi
systolickém tlaku niz§im nez 90 mmHg, pfi mozkové ischemii. [40]

Zatéz muze byt provedena jako Cistd farmakologicka anebo se kombinuje s
nizkym stupném fyzické aktivity. Kombinace s fyzickou zatézi pfindsi zkvalitnéni
obrazti diky méné deponované aktivity v zazivacim traktu, pro jeho relativné nizsi
prokrveni pii fyzické zatézi. Mirni se i subjektivni symptomy spojené s vedlejSimi
ucinky vasodilatacnich latek. Vyjimkou jsou pacienti s blokem levého Tawarova
raménka (LBBB), u kterych je preferovana cCistd farmakologicka zaté€z. Arteficialni
defekty nejCastéji v oblasti septa jsou totiz Casto zavislé na tepové frekvenci, cilem je
Ji tak vyraznéji nezvySovat. Za perfuzni arteficialni defekt mize nejspise porucha
prutoku v diastole pfi prolongované kontrakci septa. [45, 46]

Dostupnymi  vasodilatatnimi  latkami  jsou dipyridamol, adenosin,

regadenoson.

Farmakologicka zatéz - dipyridamol

Dipyridamol funguje na principu zabranéni zpétného vychytavani adenosinu,
ktery pak zplisobi koronarni vasodilataci, pratok se zvySuje 3,8 az 7 krat, hyperémie
pfetrvava asi 50 minut. Aplikuje se formou pomalé ctyfminutové infuze v davce
0,56 mg/kg hmotnosti. Nezadouci ucinky jsou popisovany az u 50 % vySetienych.
Patii mezi né flush, bolest na hrudi, dusnost, bolest hlavy, nevolnost, hypotenze.
Mozna je indukce atrioventrikularniho bloku. Tyto obtize mohou pretrvavat delsi

dobu. V takovém piipade lze intravenézné aplikovat aminofylin a tyto nezadouci
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ucinky mirnit. Aminofylin se aplikuje v davce 50 az 250 mg, s minimalnim odstupem
1 minuty od aplikace RF. Zavaznym nezadoucim G¢inkem dipyridamolu je sinoatrialni

blok nebo atrioventrikularni blok vys$siho stupné. [47]

Farmakologickd zatéZ - adenosin

Adenosin pusobi na vSechny adenosinové receptory, kromé Aza i na Az, Azs a
Az, které jsou zodpovédné za vedlejsi ucinky — atrioventrikuldrni blok, periferni
vasodilataci, bronchospasmus. Nezadouci u¢inky jsou obdobné jako u dipyridamolu,
jsou vsak castgjsi, asi v 80 % piipadd, ale vzhledem ke kratkému polo€asu adenosinu
trvaji jen kratce. Pisobenim na Aza receptory dochazi k vasodilataci, koronarni pratok
se zvysi 3,5 krat az 4 krat. [47]

Zatéz se provadi kontinualni ¢tyf az Sestiminutovou infuzi 140 pg/kg/min,
radiofarmakum je naaplikovano v poloving infuze. V praxi ale existuji i jiné protokoly,
které se uplatiiuji u pacientl s vys$Sim rizikem vyskytu nezadoucich u¢inka, naptiklad

u astmatiku.

Farmakologicka zaté% - regadenoson

Regadenoson je selektivni A2a agonista s minimalnim ovlivnénim ostatnich
adenosinovych receptori, jsou tak minimalizovany nckteré nezaddouci ucinky
adenosinu. Regadenoson ma relativné nizkou afinitu k Aza receptorim, v kombinaci s
velkou rezervou Aoa receptori ve vysledku vede k maximalni vasodilataci, je
umoznéno ale kratké trvani u¢inku. Regadenoson zplsobuje pokles krevniho tlaku a
zrychleni srde¢ni akce, kterd je zplisobena pfimou excitaci sympatického nervového
systému. Tato reakce je vyraznéjs$i u regadenosonu neZz adenosinu. [48, 49]
Regadenoson se aplikuje bolusové v davce 400 pg, po proplachu fyziologickym
roztokem za dalsich 10 az 20 sekund nasleduje aplikace RF. Davkovani regadenosonu
neni zdvislé na hmotnosti pacienta. Pozorované nezddouci ucinky jsou nevyrazné a
piechodné, navic tyto jsou jesté redukovany pii kombinaci s fyzickou zatéZi nizkého
stupné. [50] Jistou vyhodou je, Ze regadenoson miize byt bezpe¢né podan i pacientim
s lehkym nebo stiedné tézkym astmatem a obstruktivni plicni chorobou. [40, 49] Mén¢é
Castou, ale zdvaznou nezddouci reakci mize byt iniciace epileptického zachvatu, v
takovém ptipadé nema byt aplikovan aminofylin, ktery by mohl trvani zachvatu

prodluzovat. [40, 51]
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Farmakologicka zatéZ - dobutamin

Dobutamin ovliviiuje srde¢ni frekvenci, krevni tlak a kontraktilitu myokardu
stimulaci B1 a P2 receptor, krevni pritok se zvySuje sekundarné na zakladé
fyziologickych mechanismt, podobné jako u fyzické zatéze. Dobutamin je podavan v
infuzi, davkovani se zvySuje ve tfiminutovych intervalech z 5 nebo 10 ug/kg/min na
20, 30 a 40 pg/kg/min. RF je aplikovano pii dosazeni predikované submaximalni
tepové frekvence (tj. alespont 85 % maximalni tepové frekvence pro dany vek), infuze
dobutaminu pokracuje alespon dalsi 1 az 2 minuty. Pokud neni dosazeno pozadované
tepové frekvence, je mozno podat frakcionované atropin. Nezadouci uCinky
dobutaminové zatéze jsou Casté, ale vzhledem ke kratkému plasmatickému polocasu
dobutaminu dvou minut jsou kontrolovatelné. Mezi nejcastéjsi patii palpitace, bolest
na hrudi, bolest hlavy, flush, dusnost nebo vyprovokované sinové ¢i komorové
arytmie. Pfi t€z§im prubéhu je mozno aplikovat B-blokator. Kontraindikace podani
dobutaminu jsou stejné jako pro fyzickou zatéz, z hlediska fungovani zatéze je potieba

dodrzet vysazeni pacientem uzivanych B-blokatort. [40, 47]

3.1.3 Radiofarmaka a vySetiovaci protokoly

Jednou z dilezitych vlastnosti pozadovanych po RF hodnoticim myokardialni
perfuzi je dostatetné¢ vysoké vychytavani (extrakce) farmaka v myokardu béhem
prvniho pritoku, které¢ by mélo byt umérné k trovni perfuze. Pti vysokych pritocich
pii zatézi je tato extrakce navic omezena kapacitou difuze na membranach, dale tedy
klesa. [10]

V soucasné dob¢ jsou bézn¢ dostupna tfi RF pro MPI SPECT, jednim je
201T]- thallium chlorid, dalsi dvé& jsou znadena metastabilnim techneciem *™Tc, a to
2-methoxy-isobutyl-isonitril (sestamibi) a 1,2-bis[bis(2-ethoxyethyl)phosphino]ethan
(tetrofosmin).

Thallium ma jako kationt podobné vlastnosti jako kationt drasliku. Izotop
thallia 2Tl je vyrabén v cyklotronu. V ramci elektronového zachytu dochazi k
pfeméné na izotop rtuti. Hlavni podil emitovaného zatfeni tvoii fotony o energiich
69 — 81 keV, které jsou vyuzivany ke scintigrafické detekci. Polo€as rozpadu je
pomeérmne dlouhy, 73 hodin, ten nuti k nizSim aplikovanym aktivitdm pacientim, aby
byla minimalizovdna radia¢ni zatéz. Relativné nizkd energie fotonli uzivanych
v diagnostice se pak ve vysledku negativné podili na kvalité scintigrafickych dat,

predevsim diky atenuaci ve tkanich, coz je jest¢ umocnéno u obéznich pacientd.
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Thallium je aktivné pfendSeno pies bunéénou membranu Na*/K* pumpami
béhem prvniho pratoku korondrnim fecistém, jeho krevni clerance je rychla, ma
nejvyssi extrakéni koeficient ze vSech tii uvedenych radiofarmak (86 % za klidovych
podminek), maximum akumulace v myokardu dosahuje kolem 10. minuty od aplikace
a ta je pfiblizn¢ tmérna krevnimu pritoku. Thallium neni ve tkani fixovano, probiha
trvald vyména mezi intraceluldrnim a extracelularnim prostorem. Tato redistribuce je
zéavisla na koncentraci thallia v kompartmentech a na neporusenosti bunécnych
membran udrzujicich membranovy potencidl. Tyka se tak i1 hibernujiciho myokardu,
ne vSak myokardu nekrotického, jizvy. V prvni fazi akumulace thallia reflektuje krevni
priutok a extrakci thallia viabilnimi bunikami, pozdni akumulace v myokardu pak
souvisi s viabilitou bun¢k. [41, 52] Fyziologicky se thallium deponuje i v plicich,
zvySuje se pii zatézi navozené dysfunkci LKS, kdy v ramci plicniho edému thallium
ptrechazi do plicniho intersticia. [53]

V praxi nejvice rozsifend jsou vSak RF znacend metastabilnim techneciem
9MT¢. Dostupnost tohoto radionuklidu je mozno na pracovistich udrzovat diky
molybden / techneciovému generatoru. Je Cistym gama zafiCem o energii fotonl
140 keV, které jsou emitovany z jadra v ramci izomerniho prechodu. Oproti 21 T1 Ize
vzhledem k relativné kratkému polocasu rozpadu 6 hodin vySetfovanym aplikovat
vy$$i aktivity, tim ziskat pfi akvizici lepSi informacni hustotu obrazl. Vyssi energie
zafeni zajiSt'uje relativné niZsi rozptyl ve tkanich a lepsi kvalitu scintigrami.

Sestamibi je komplex obsahujici izonitrilovou skupinu, pfiprava na pracovisti
probiha tak, Ze se ke komeréné dodavanému lyofilizatu pfida eluat s technecistanem,
po promichéni se vafi ve vodni lazni. Znac¢ené sestamibi difunduje do bungk, nejedna
se o aktivni, ale o pasivni déj na zdklad¢é negativniho membranového potencialu,
akumuluje se v mitochondriich, k redistribuci nedochazi. Clearance z krve je rychla,
akumulace v myokardu je imérna krevnimu priitoku, limitovana je ale extrakéni frakei
cca 64 % v klidu, ktera je nizsi, nez u 2'TL. Exkrece probiha pies hepatobiliarni
systém, vysoka akumulace aktivity v jatrech nebo v zazivacim traktu mize interferovat
s akumulaci ve sledované oblasti srdce.

Tetrofosmin obsahuje difosfinovou skupinu, piiprava probiha podobné jako u
sestamibi, v procesu znaceni techneciem ale chybi krok vareni, je tedy technicky
jednodussi. Jeho extrakéni frakce v myokardu je v klidu 54 %, intracelularné se také
vaze na mitochondrie. Clearance z jater je relativné rychlejsi, nez u sestamibi. [10, 41,

52]
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Protokol s 201Tl-thallium chloridem

Po aplikaci thallia na vrcholu zatéze dochazi k jeho distribuci v myokardu
umérné k perfuzi, vzhledem k procesu redistribuce by méla akvizice scintigramut zacit
s odstupem 5 az 10 minut a byt ukonc¢ena do 30 minut od aplikace RF. Tomogramy
ziskané s odstupem cca 3 az 4 hodin pak odrazi klidovou perfuzi a viabilitu myokardu.
Redistribuce ale mize dale pokraCovat, viabilitu lze tedy piesn€ji zhodnotit na
scintigramech s del§im ¢asovym odstupem 24 hodin, kdy uz ale miize byt kvalita studie
vzhledem k pokracujicimu rozpadu a eliminaci RF z téla suboptimalni. U pacientt s
rozsahlym perfuznim defektem Ize pak za klidovych podminek aplikovat dal$i mensi

aktivitu 2°Tl a viabilitu hodnotit na scintigramech po této reinjekci. [54, 55]

Protokol s radiofarmaky znacenymi metastabilnim techneciem *°™Tc

¥MTc-tetrofosmin i **™Tc-sestamibi zdstavaji akumulovany v myocytech s
minimalni redistribuci, proto je tieba aplikovat zvlast aktivitu pro vySetieni pii zatézi
a zvlast za klidovych podminek. Vzhledem k fyzikdlnimu polocasu premény
radionuklidu **™Tc $esti hodin se vyseteni rozlozi do dvou samostatnych dnii, anebo
se modifikuji aplikované aktivity v rdmci jednodennich protokolt. S dvoji aplikaci RF
pro zatéz a klid je spojena i vyssi celkova radiacni zatéz pacienta. Jednou z moznosti,
jak ji snizit, je vyhnout se klidovému vySetfeni pii negativité vysledku studie zatézové.

Akvizice scintigram@ po ®™Tc-tetrofosminu aplikovaného na vrcholu fyzické
zatéze je vhodné zadit s odstupem 10 az 15 minut, u ®™Tc-sestamibi je to s odstupem
15 az 20 minut. Za klidovych podminek je vzhledem k distribuci RF v zazivacim traktu
doporucovan odstup delsi, u *™Tc-tetrofosminu je to 30 az 45 minut, pro
9MTc-sestamibi 45 az 60 minut, podobné delsi odstupy jsou doporucovany i pro
akvizici po cisté farmakologické zatézi.

V piipadé¢ dvoudenniho protokolu je zatézové a klidové vysetfeni provedeno
samostatné v izolovanych dnech, aby aktudlni studie nebyla ovlivnéna rezidualni
akumulovanou aktivitou v myokardu z ptedchoziho vysetieni. Dvoudenni protokol je
vhodny u obéznich pacienti nebo takovych, u kterych se d4 predpokladat atenuacni
artefakt, napf. zeny s vétSimi prsy. [47, 56]

U jednodenniho protokolu je tfeba zajistit dostate¢ny rozdil aktivit mezi
zatézovym a klidovym vysetfenim, toho je docileno kombinaci navyseni aplikované
aktivity druhého vySetfeni a jistym Casovym odstupem mezi obéma vySetfenimi.

Aplikované aktivity by mély byt v poméru pfiblizné 1 : 3, pfi dvou az tiihodinovém
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odstupu mezi aplikacemi nebo v poméru 1:3,5 az 4 bez vyznamné pauzy mezi
aplikacemi.

Protokol zatéz /klid je vhodné volit u pacienti s niz§i pravdépodobnosti
perfuzniho defektu, bez dilatace ¢i dysfunkce LKS. U této skupiny vysetiovanych
bude s vétsi pravdépodobnosti vysledek negativni a nebude nutné provadéet vysetreni
klidové. Naopak u pacientti se znamou CAD nebo s dysfunkci LKS je vhodné u
jednodenniho protokolu zapocit klidovou studii, pro naslednou citlivéjsi detekci

reverzibilni ischemie. [56, 57]

Protokol kombinujici aplikaci 2°'Tl-thallium chloridu a radiofarmaka
znaceného ¥ Tc

Klidové vysetfeni po 30 az 120 minutich od aplikace 2°*T1 thallium chloridu
pfindsi informaci o klidové perfuzi a predev§im 0 viabilit¢ myokardu, navazujici
gatovana zatézova studie po aplikaci ®™Tc znadeného radiofarmaka pak kvalitni
zobrazeni zatézové perfuze a pozatézové funkce LKS. Nevyhodou je porovnavani
tomogramu ruznych kvalit a charakteristik, vzhledem k rozdilnym fyzikalnim
vlastnostem pouzitych radionuklidi. Nekteré narodni spole¢nosti kombinovany
protokol nedoporucuji, kvuli vyssi radiacni zatézi. [47] Diky kvalitni energetické
diskriminaci kamer s polovodi¢ovymi detektory na bazi kadmium-zinek-teluridu
(CZT) a jejich vysoké citlivosti je u kombinovaného protokolu umoznéna simultanni
akvizice klidové a zatézové studie a i z hlediska radiacni ochrany dulezitd redukce

aplikovanych aktivit. [40, 58]

3.14 Aplikované aktivity perfuznich radiofarmak

Tak jako pti kazdém diagnostickém vyuZiti ionizujiciho zafeni v medicing, i
MPI musi respektovat zakladni principy radia¢ni ochrany — zdivodnéni a optimalizaci.
Zdavodnéni je zajisténo spravnou indikaci a zhodnocenim radia¢niho rizika procedury
vzhledem k ocekavanému klinickému piinosu. Druhy princip napliiuje pravidlo
ALARA, z anglického “as low as reasonable achievable”, tj. tak malo jak je jen
rozumné dosazitelné. V ramci legislativy jsou definovany tzv. diagnostické referen¢ni
trovng (DRU), jejich prekroGeni se pii vysetieni dospélého pacienta o hmotnosti 70
kg pti pouziti standardnich postuptl a spravné praxe neocekava. Fakticky jsou uvedeny

jako aktivity (v MBq) definované pro dané RF a proceduru. [59, 60]
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Je realitou, ze se doporucené aktivity perfuznich RF dle riznych doporuceni
1i8i, dle aktualnich Narodnich radiologickych standardi je DRU pro *™Tc-sestamibi a
9MTc-tetrofosmin 900 MBq, DRU pro 2°'TI- thallium chlorid 110 MBq. V piipadé
kombinace zatézové a klidové studie provedené v jeden den by celkova podana aktivita
neméla piekro¢it 150 MBq u 2°Tl-thallium chloridu a 1480 MBq u **™Tc-sestamibi
nebo %®MTc-tetrofosminu. [60]

Efektivni davka perfuzniho radiofarmaka je umérné aplikované aktivité, pti
zatézovém vysetieni je asi 0 10 az 15 % nizsi nez pii klidové studii. U ™ Tc-sestamibi
je efektivni davka 0,0066 mSv/MBq pro z4téz a 0,0070 mSv/MBq pro klid, u *™Tc-
tetrofosminu 0,0058 mSv/MBq pro z4téz a 0,0063 mSv/MBq pro klid, u 2°'TI- thallium
chloridu ¢ini efektivni davka 0,102 mSv/MBq. Radia¢ni z4t&Z je obecné nizsi u *™Tc
znacenych radiofarmak, pro personal je ale naopak dosahovano mensiho ozafeni pfti
praci s pacienty vySetfovanymi po aplikaci 2°2TI- thallium chloridu. [40, 59, 60]

Radiacni zatéz spojend s vySetienim myokardialni perfuze neni zanedbatelna,
V poslednich desetiletich doSlo ke zvySeni radiacni zatéze z medicinského ozafeni,
pfiCemzZ vysSetfeni v kardiologii pifedstavuji az 40 % kumulativni davky ze
zobrazovacich metod. Jednim ze zplsobl, jak radiaéni zat¢z optimalizovat, je
aplikovat aktivity korigované dle hmotnosti pacienta anebo dle jeho BMI. Jiz takovato
uprava dokaze snizit efektivni davku o 6 % u dvoudenniho nebo 20 % u jednodenniho
protokolu. Zahajeni vySetfovaciho protokolu zatézovym vySetfenim umozZiuje
Vv ptipad¢ jeho negativity vyhnout se studii za klidovych podminek a tedy 1 dalsi
aplikaci RF. [61] Pfichod novych dedikovanych kamer pro MPI vcetné
specializovanych rekonstrukénich algoritmi umoznuje optimalizaci doby akvizice a
také redukeci aplikovanych aktivit. [62] Recentni studie ukazuji, ze jednotliva perfuzni
vysetieni metodou SPECT u neobéznich pacientii 1ze s vysokou kvalitou provést
s radiacni zatézi jen kolem 1 mSv, a to zavedenim ultra nizkodavkového (ultra low-
dose) protokolu, kdy je pacientiim aplikovana aktivita 130 MBq RF zna¢eného *"Tc
a doba akvizice na kamefte s polovodi¢ovymi CZT detektory je modifikovana dle BMI
pacienta, pohybujici se mezi 10 az 15 minutami. [63] | na konven¢nim tomografickém
systému iterativni rekonstrukce (IR) a metoda resolution recovery (RR), tj. obnova
rozliSeni, umozni snizit aplikovanou aktivitu na polovinu. [61, 64] Ideélni je tak
upravit vysetfovaci protokol a aplikovanou aktivitu dle technickych moznosti
konkrétniho pracovisté a v neposledni fad¢ jej optimalizovat pro konkrétniho pacienta

a situaci, pii respektovani vSech principt radia¢ni ochrany. [47, 56]
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3.1.5 Technické vybaveni

Mezi konven¢ni vybaveni pro akvizici MPI SPECT patii dvouhlava
tomograficka kamera s konfiguraci detektorti 90 stupnu, tzv. “L méd”, detektory jsou
vybaveny paralelnimi kolimatory pro nizké energie (napi. kolimator LEHR — ,low
energy high resolution®), standardné je vyuzivana rekonstrukce filtrovanou zpétnou
projekci (FBP), akvizice je jiz bézné doplnéna synchronizaci s EKG zaznamem.
Standardni poloha pacienta pfi akvizici tomogrami je na konven¢nim dvojhlavém
tomografickém systému vleze na zadech se vzpazenymi koncetinami (supine). Poloha
vleze na biiSe (prone) se pak pouziva k eliminaci nékterych atenuac¢nich artefakti,
které na rozdil od pravych perfuznich defekti zménou polohy pacienta méni i polohu
svou. [46, 65] Dilezit¢é je vzdy porovnavat rekonstruované tomogramy
s odpovidajicimi normaly, coz se tyka i stejné polohy pacienta pfi nahravani.

Primérma doba akvizice pacienta je relativné dlouha, pohybuje se okolo
20 minut. Vyvoj se zaméfuje na celkové zefektivnéni procedury vcetné Casové
stranky. Nové zobrazovaci systémy cili na vyssi senzitivitu v detekci zafeni gama, v
kombinaci s modernimi rekonstrukénimi metodami pak vedou ke zlepSeni kvality
studii 1 jejich rozliSeni. DilezZitou otazkou je i1 radiacni zatéZz spojena s vySetfenim.
Obecné se da fici, Ze potiebna doba akvizice a aplikovana aktivita jsou ve vzajemném
vztahu, pii snizeni aplikované aktivity je potfeba nahrévaci ¢as navysit, anebo pouzit
systém s vyss§i detekéni u€innosti.

Moderni systémy zajistuji zvySenou detekéni Géinnost optimalizovanou
kolimaci, pouzivéna jsou feseni s vice pinhole kolimatory, s vysoce citlivymi detektory
zacilenymi na oblast srdce, ucelové se upravuje konstrukce kamer ve smyslu geometrie
gantry, tim je umoznén nabér dat ze vSech potfebnych uhli soucasné.

Scintigrafické krystaly s fotondsobici jsou Vv nékterych modernich kamerach
nahrazovany polovodi¢ovymi CZT detektory, které maji schopnost lepsi energetické
diskriminace a tim je pozitivné ovlivnéna 1 nezadouci detekce rozptylenych fotont.
Nekteré dedikované kamery pro MPI svou konstrukci opoustéji konvencni koncept
vySetfeni pacienta vleze a vySetiuji v komfortnéjsi poloze vsedé. Kamery s CZT
detektory umoziuji pfesné stanoveni poctu impulst i pifi studiich s vysokymi
cetnostmi, kdy konvencni detektory s krystalem selhdvaji. Pfi vysokém cCasovém

rozliSeni pak lze rekonstruovat dynamické tomografické obrazy dutiny LKS a
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myokardu béhem tvodni pasaze bolusu, ¢imz se otevird cesta k méfeni pritoku krve
myokardem, respektive CFR. [66]

Stran rekonstrukce scintigrafickych dat je pokrokem rozsifeni iterativnich
metod rekonstrukce, které se vyrazné podileji na zvySeni kvality studii a samy jiz
dokazi snizit potfebu aplikované aktivity ¢i akvizi¢niho Casu. Pocitaji se specifickou
konstrukci konkrétniho systému, detektoru a kolimatoru, zacélenuji metody RR,
korekce Sumu, a korekce na rozptyl. [62, 67] K eliminaci artefaktd spojenych s
pruchodem zafeni gama lidskymi tkanémi je soucasti nékterych systéma CT kamera,
kterou je mozné vyuzit i dale v samotné diagnostice ICHS, napiiklad v hodnoceni
kalcifikaci koronéarniho feciste.

Zvysenou pozornost si zaslouzi kamery s polovodi¢ovymi CZT detektory a
také rozSifeni stavajicich tomografickych kamer kolimatory s upravenou geometrii,

které uz byly instalovany i v Ceské republice. [68, 69]

Konvencni tomografickda kamera

Hlavnimi souc¢astmi standardniho scintila¢niho detektoru je krystal jodidu
sodného aktivovany thalliem (Nal(Tl)), ve kterém detekovany foton vyvola scintilaci
— zablesk. Svételna energie je pfeménéna na elektrickou a dale zesilena fotonasobici.
Urceni pozice fotonu a jeho energie je odvozena z né€kolika fotonasobict soucasné.
Konvenéni scintilacni detektor je limitovan svym samotnym technickym feSenim,
ucinnosti pfevodu svételného signalu na elektricky, rychlosti elektronickych obvodd.
[66, 67] Konvencni tomografické kamery, tzv. Angerovy kamery, nazvané podle

tviirce konceptu jejich detektoru, maji prostorové rozliseni 13 az 16 mm. [70]

Akvizice a rekonstrukce obrazu

Standardni metodou akvizice je ziskani minimalné 30 projekci na oblouku
180 stupiili, zacinajicich ve 45 Stupnich v pfedni pravé Sikmé projekci a koncicich
v zadni levé Sikmé projekci. Pixely na scintigramech v jednotlivych projekcich
v danych uhlech pak odpovidaji sumaci voxeli vkolmém pribéhu k povrchu
detektoru. K ziskani trojrozmérnych fezu je tfeba tato data rekonstruovat. Konvenéni
metodou rekonstrukce je FBP, jedna se o analytickou metodu, probihajici ve dvou
krocich. V prvnim dochézi k filtrovani projekci a ve druhém k samotné zpétné
projekci. Kazdy pixel vysledného obrazu je zpétné pocitdn na zdklad¢ informaci

ziskanych z jednotlivych projekcnich scintigraml. Vysledné obrazy trpi typickym
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hvézdicovym artefaktem, ten mlze byt redukovan zajisténim dostate¢né¢ho poctu
projekei pii akvizici.

Pfidanou filtraci obrazu lze redukovat Sum v obrazech, ktery se jesté zvySuje u
studii s redukovanou aplikovanou aktivitou. Cenou za vétsi filtraci je vSak dal$i snizeni
prostorového rozliseni studie. [71-73] Vysledné ,,rozmazani,, obrazu filtraci mutze
zastfit mensi perfuzni abnormality, zvolenym filtrem tak lze fakticky ovlivnit citlivost
metody.

FBP je rychld metoda, matematicky méné€ naro¢na. Dalsi vyuzivanou je IR, jeji
velkou vyhodou je moznost v¢lenit do vypoctu korekce ke kompenzaci nékterych
faktorti ovliviujicich kvalitu tomografické studie. IR vyuziva dat ze vSech projekei a
soucasné znalosti modelu akvizi¢niho procesu k odhadu transaxialniho tomogramu,
ten je porovnavan se ziskanymi projekcemi (resp. s korigovanymi daty nebo hrubymi
daty) a rozdily jsou vyuzity k vytvofeni nového odhadu. Tento proces se opakuje,
dokud neni dosazeno pozadované miry shody. Jednotlivé algoritmy se 1i$i metodou
porovnavani odhadovanych a namétenych projekei a také pouzitou korekci odhadu.
[74, 75] Nejrozsifenéjsi formou IR je ,maximum likelihood expectation
maximization (MLEM), ke zrychleni rekonstrukce byla vyvinuta metoda ,,ordered
subset expectation maximization® (OSEM), kdy je kazda iterace provedena vzdy jen
S ¢asti (subsetem) projekeci.

Obecné jsou data rekonstruovéna iterativnim algoritmem OSEM vyssi kvality
nez ta vzesla z FBP, zvySuje se kontrast obrazu, vyhody se uplatiiuji predevs§im u studii
s niz$im pocétem detekovanych fotond. [67, 75] Dvojdimenzionalni 2D-OSEM metoda
obsahuje korekci na rozostieni zplsobené kolimatorem na zakladé véjifovitého
modelu, pouze Vv transaxialni roviné. Rekonstruovany obraz tak muze byt v axialni
rovin€ za urcitych okolnosti deformovany. Kazdy fez je bran jako nezavisly na
okolnich a fotony z vedlejSich fezl jsou fakticky uvazovany jako Sum. Pokrocilejsi
trojdimenzionalni 3D-OSEM metoda modeluje korekci i v axialni roving, ¢ili pracuje
izotropn¢ s celym objemem. [76]

Iterativni algoritmus umoziuje navic zaclenit dvé komponenty, které dokazi
podstatné zvysit kvalitu studie 1 pfi niz§im poctu detekovanych fotond, je to RR a

metody snizeni Sumu v obrazu.
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Resolution recovery

Prostorové rozliSeni se snizuje se zvysujici se vzdalenosti snimaného objektu
od detektoru. RR kompenzuje odezvu systému kolimator — detektor (CDR), ktera
zavisi na Ctyfech hlavnich Castech: na vnitini odpovédi detektoru, na geometrii,
penetraci septy a rozptylu na septech kolimatoru. V¢lenénim presného modelu CDR
do algoritmu IR umozni ve vysledku zlepSeni prostorového rozliSeni. Kazdy voxel je
zrekonstruovan dle znamé geometrie pouzit¢ho kolimatoru. K tomu je nutné znat
parametry CDR pro kazdou uré¢itou kameru ¢i akvizi¢ni systém.

Ve vysledku technika RR vede ke zlepSeni prostorového rozliSeni, s moznosti
nizs$iho Sumu obrazu. Tim Ize ziskat kvalitni studii pti zkraceni akvizi¢niho ¢asu anebo

pii snizeni aplikované aktivity. [67]

Redukce Sumu

Tomografickd data obecné trpi zvySenym Sumem, nové specializované
matematické algoritmy dokazi tento vysokofrekvencni Sum potladit, aniz by bylo, na
rozdil od pouhé filtrace obrazu, sniZzeno rozliSeni studie a tim negativné ovlivnéna

senzitivita detekce abnormalit. [67, 75]

Korekce na rozptyl

Rozptylené fotony mohou pii SPECT ptedstavovat velkou c¢ast fotont
detekovanych v okné fotopiku. Negativné se podileji na kvalité¢ vysledné studie a
ovliviiyji i kvantifikaci. Existuje nékolik metod korekce, které se daji rozdé€lit na

metody zalozené na méfeni anebo na modelovani distribuce rozptylu. [77]

Polovodicové detektory

Samotny princip detekce fotont na bazi scintilaci v krystalu Nal(TI) a ndsledna
efektivita pfevodu svételného signalu v elektricky na fotonasobicich v konvenénim
detektoru v sob¢ nese jista technickd omezeni. Oproti tomu polovodi¢ovy detektor na
bazi CZT je rozdélen piimo na jednotlivé elementy, konvertuje energii detekovaného
fotonu direktné na elektricky signal. Vysledkem je celkové vyssi detekéni senzitivita,
lepsi prostorové rozliSeni a excelentni energeticka diskriminace detekovanych fotond.
Diky tomuto asi dvakrat lepSimu energetickému rozliSeni oproti detektoru
konven¢nimu lze kvalitng odlisit fotopiky **™Tc, 21 i 2%'TI, je sniZen podil
detekovanych rozptylenych fotont. Interakce fotonu s CZT detektorem produkuje cca

dvacetkrat vice elektronl, nez je tomu u krystalu Nal(Tl). Vzhledem ale k mensi
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tloustce pouzitého polovodice v detektoru CZT oproti krystalu Nal(Tl) v konven¢ni
kamete je vnitini detekéni ucinnost detektorti srovnatelnd, zvétSena citlivost kamer
s polovodicovymi detektory je zajiSténa specializovanou kolimaci a geometrickou
konfiguraci gantry kamery. [67, 78, 79]

Ve vysledku jsou specializované kamery s technologii detektorti na bazi CZT
schopny detekovat desetkrat vice impulst, dosazeno je 1,7 az 2,5 nasobné lepsiho
prostorového rozlieni nez na konven¢ni tomografické Angerové gamakameie. [80]

V soucasné dob¢ dochazi k rozSitovani dvou komercné dostupnych kamer S
CZT detektory dedikovanych pro MPI, které se lisi kolimaci a rekonstrukci obrazi:
kamera firmy General Electric Healthcare (GE) Discovery NM530c a kamera firmy
Spectrum Dynamics D-SPECT.

Kamera D-SPECT je sestavena z rotujicich deviti detektorovych sloupct
vybavenych wolframovymi koliméatory S paralelnimi otvory. Tyto ¢tvercové otvory
jsou kratsi a vétsi, nez otvory bézného olovéného kolimatoru s paralelnimi otvory.
Kazdy detektor je rozdelen na 16 x 64 pixell, velikosti 2,46 mm. Detektory se na sobé
nezavisle otaci, tim je objekt zajmu zobrazen z nékolika rozdilnych thla (Obrazek 3,
Obrazek 4). [81, 82]

Konstrukce kamery Discovery NM530c je zalozena na devatenacti fixnich
detektorovych blocich vybavenych pin-hole kolimatorem, s otvorem praméru 5,1 mm.
CZT detektory jsou velké 8 x 8 cm, kazdy je rozdélen 32 x 32 elementl (coz také
vytvaii velikost pixelu okolo 2,5 mm). Obraz srdce ptfenaSeny na detektor neni
kolimaci zvétSeny, ale naopak zmenseny na velikost detektoru, coz zarucuje kvalitni
rozliSeni bez zkresleni. Toto feSeni je i z hlediska vyuzivané plochy detektoru
ekonomické. Devét detektort s kolimatory je nasmérovano kolmo k pacientovi na
oblast srdce, pét a pét detektorit pak sméfuje pod a nad tuto kolmou osu. Tim je
zajisténo snimani oblasti srdce, respektive uréitého sférického prostoru priméru 19
cm, bez nutnosti mechanického pohybu detektoru. Je vSak tfeba cilovou oblast vzdy

spravn¢ zacilit a nastavit (Obrazek 5, Obrazek 6). [66, 78, 83]
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Obrazek 3 — Schéma gantry kamery Spectrum Dynamics D-SPECT

\ ! SPECTRUM

Obrazek 4 — Kamera Spectrum Dynamics D-SPECT
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Obrazek 5 — Schéma gantry kamery General Electric Discovery NM530c

Obrazek 6 — Kamera General Electric Discovery NM530c, instalace ve Fakultni nemocnici u svaté Anny
VvV Brné

Systém 1Q-SPECT
Zvétsenim vySetfované oblasti na konvenénim scintilaénim detektoru pomoci
kolimace lze také zvysit senzitivitu detekce fotond. Toto feSeni vyuziva systém

IQ-SPECT piedstaveny firmou Siemens.
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Systém IQ-SPECT se sklada ze tii hlavnich ¢asti, a to:

a) ze specializovanych kolimatort pro MPI nazvanych “SMARTZOOM?”, které
jsou multifokalni. V centru jsou konvergentni, dale k periferii se mira
konvergence zmenSuje. Vysledkem je dosazeni vysSi senzitivity v detekci
fotonil z oblasti zajmu, tj. oblasti srdce, ale i zaji§téni zobrazeni zbytku torza
pacienta v zorném poli (Obrazek 7, Obrazek 8)

b) z metody kardiocentrické akvizice, ktera fixuje cilovou oblast srdce v centru
rotace s polomérem 28 cm, detektory jsou v konfiguraci 76 stupnd, snimaci
uhel je 104 stupnitt (Obrazek 7)

C) z pokrocilého rekonstrukéniho algoritmu, ktery bere v tivahu geometrii
SMARTZOOM kolimatoru se vSemi jeho 48 000 otvory, kardiocentrickou
rotaci, zaclefiuje trojdimenzionalni RR algoritmus, korekci na rozptyl a
atenuacni korekci na zakladé¢ CT (CTAC). Pouzita je metoda rekonstrukce
,ordered subset conjugate gradient minimizer” (OSCGM), ktera je zaloZena na
modelu 3D-OSEM, béhem rekonstrukéniho algoritmu nejsou porovnavana
odhadovana data s korigovanymi daty, ale s hrubymi daty, kdy jsou pouzity
vSechny korekce, jako je korekce pro geometrii gantry, charakteristiky
kolimatoru a podobné¢. [67, 76]

Mezi vyhody feSeni 1Q-SPECT patii univerzalnost, kdy lze kameru v provozu
pouzivat i k jinym neZ kardiologickym vySetfenim pouhou rekonfiguraci detektori a

vyménou kolimatord.
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Obrazek 7 — Porovnani geometrie kolimdtoru SMARTZOOM a LEHR, vpravo kardiocentricka akvizice
(detektory v konfiguraci 76 stupiiii, 28 cm polomér rotace)
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Obrdzek 8 — Staticky scintigram pravouhlé miizky ukazuje efekt kolimatoru - SMARTZOOM vlevo,
LEHR vpravo

Pti srovnani systémt pro MPI SPECT v ramci citlivosti detekce, prostorového
rozliSeni a poméru signal / Sum pievysSuji ve vSech téchto parametrech kamery s CZT
detektory ty konven¢ni, i pokud jsou rozsifeny systémem 1Q-SPECT. Citlivost kamery
D-SPECT je asi sedmkrat vyssi oproti konven¢nimu systému, asi dvakrat vyssi oproti
kamefe Discovery NM 530c a systému IQ-SPECT. Prostorové rozliSeni a pomér
signal / sum vykazuje nejlepsi kamera Discovery NM 530c. [83] Dilezité je i to, Ze
syst¢tm IQ-SPECT ma stidle nevyhodu oproti vySe uvedenym kameram s CZT
detektory v podob¢ potieby mechanického pohybu detektort pii akvizici tomogramut
po orbitu kolem pacienta.

Hybridni systéemy SPECT/CT

Jednim z vyuziti dat z CT je korekce na zeslabeni fotond, které je v oblasti
hrudniku dosti nehomogenni. Atenuacni artefakty snizuji senzitivitu i specificitu MPI
SPECT. Dulezité je zajistit spravnou fuzi obou modalit. Obecné se preferuje akvizice
CT pii volném dychédni €1 pii vydechu. Takto korigovand data mohou ve finale
zlepSovat jistotu pii interpretaci perfuznich obrazti. K atenuacni korekci mohou
poslouZit i scany ziskané v rdmci akvizice pro vypocet koronarniho kalciového skore
(CACS).

Dalsim vyuzitim vypocetni tomografie je neinvazivni CT korondrni
angiografie. K tomu, aby byla jeji kvalita dostate¢na, jsou potieba MDCT systémy S
minimalné 64 fadami detektord. Na strané¢ pacienta je pak dulezité udrzeni
pravidelného srde¢niho rytmu a relativné nizké tepové frekvence. CACS skore vyssi
nez 400 signifikantné sniZuje specificitu vySeteni, niZsi citlivost je také u cév prisvitu
mensim neZ 1,5 mm. CT korondrni angiografie ma vysokou negativni prediktivni
stenozy u denznich platt. [84] Stran radiacni zatéze jsou u CT koronarni angiografie

historicky udavany relativné vysoké hodnoty, naptiklad dle jedné studie i 15,2 mSv u
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muzt a 21,4 mSv u Zen. [85] Vyuzitim modernich postupl akvizice a rekonstrukce

obrazu lze ale dnes dosahnout efektivnich davek dokonce hluboko pod 1 mSv. [86]

EKG synchronizace

Kombinace MPI SPECT s EKG gatingem je dnes jiz standardem, k obrazu
Ohrani¢eni myokardu a dutiny LKS je odvozeno na zaklad¢ epikardialnich a
endokardidlnich okrajt ziskanych z perfuznich dat.

EFLK je definovana jako podil tepového objemu (stroke volume, SV) a
enddiastolického objemu (EDV). Ke snizeni EFLK tak muiZe dojit bud’ redukci SV pii
zachovani EDV (napf. kardiogenni Sok pfi infarktu myokardu) anebo dilataci komory
pfi zachovalém SV, tedy jeji remodelaci. U srde¢niho selhani 1ze rozlisit stavy se
snizenou EFLK — spojené se systolickou dysfunkci LKS, nebo stavy se zachovanou
EFLK — oznaCované jako diastolické selhani nebo 1épe srde¢ni selhani s normalni
ejekeni frakei. To tvoii prekvapivé asi polovinu vSech ptipadu. [87]

Pii gatované studii 1ze hodnotit globalni i regionalni kontraktilni funkci, na
zakladé¢ zmén objemt LKS, motility endokardialniho ohranieni a ztlustovani stén
myokardu. Ztlustovani je mozno na tomogramech sledovat na principu efektu
¢astetného objemu. Aktivita je zavisla na ztlusténi srdeCni stény a roste pti kontrakci,
porovnanim zmény mezi enddiastolou a endsystolou je ziskéna informace o relativnim
ztlustovani myokardu. [88]

Srde¢ni cyklus, reprezentovan na EKG nejéastéji intervalem R — R, je rozdélen
na nekolik cCasti, pro kazdy takovy tusek jsou data stfddana opakované ve vSech
akvizi¢nich uhlech vzdy béhem nékolika srde¢nich cykll. Pti zpracovani jsou potom
zrekonstruovany tomogramy zvlast pro kazdy usek srde¢niho cyklu. Dilezita je
zavislost na srde¢ni frekvenci. Pfi arytmii, kdy neni zajiSténa stejnd délka srde¢niho
cyklu, mtze dojit k prolinani jednotlivych tsekt, coz ve vysledku negativné ovliviiuje
kvalitu studie. Moderni akvizi¢ni software toto dokaze do jisté miry eliminovat
odmitanim takovych srde¢nich cyklli anebo se akci srde¢ni ptizpisobovat i béhem
akvizice. Pfi vyrazné nepravidelnosti rytmu ale nemusi byt gatovana studie technicky
proveditelna viibec.

Srde¢ni cyklus je v praxi bézné délen na osm usekd, tim je umoznéno ziskat
dostate¢ny pocet impulsii pro rekonstrukci za akceptovatelnou dobu. Pii zvySeni poctu

usekll rozdéleni srde¢niho cyklu na Sestnact se zlepsi Casové rozliSeni studie, ziskané
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posuzované parametry se ale mohou, ve srovnani se studii délenou na 8 usek, do jisté
miry lisit. Tyto rozdily ale néktefi autofi nepovazuji za klinicky vyznamné. [89-91]

Vysledky gatované studie mohou zptesnit diagnostiku rozsahu postizeni u
nemoci tfi tepen, odliSit ischemickou a neischemickou kardiomyopatii, eliminovat
nékteré atenuacni artefakty. [31, 92, 93] U hodnoceni viability myokardu je nalez
kontraktilntho myokardu v hypoperfundovaném okrsku zndmkou viability. U
hibernovaného myokardu je ale systolicka funkce narusena a Sama absence
kontraktility tak nevyluCuje pfitomnost viabilniho myokardu. Stanoveni funkc¢nich
parametri LKS ma i prognosticky vyznam, s EFLK <45 % nebo s endsystolickym
objemem (ESV) > 70 ml je spojena vyssi kardialni mortalita. [94] U pacientd po
prodélaném infarktu myokardu je mozné hodnotit funkéni zmény LKS po
revaskularizaci, vzhledem k ¢astému septalnimu artefaktu se pfi hodnoceni uplatiiuje
predevsim parametr ztlustovani. [95]

U nékterych pacienti je EKG synchronizace technicky Spatné proveditelna, R
vlna mlze byt na EKG zdznamu Spatné odliSitelnd, plati to pfedevsim v piipade
stimulované akce ¢i U vysokych amplitud T vin. U takovychto pacientt, kteti maji
abnormni EKG, ale pravidelnou akci srde¢ni, je tfeba pouzit jinou metodu

synchronizace, naptiklad pomoci pulzni viny. [96]

3.2 Vyhodnoceni perfuze levé komory srdeé¢ni

Pfi hodnoceni scintigrafickych obrazi perfuze myokardu je vhodné zacit
kontrolou hrubych tomografickych dat. V celém nasnimaném objemu lze zhodnotit
dilataci LKS, zvysené vychytavani radiofarmaka v plicich, zobrazeni pravé komory
srde¢ni, véetné jiné extrakardialni patologie, jelikoz 2°'Tl-thallium chlorid a
9MTc-sestamibi &i ®MTc-tetrofosmin jsou RF vyuzivana i v nespecifické nadorové
diagnostice. Rekonstruované tomogramy jsou pak prohlizeny ve tfech rovinach a
uspotadany tak, aby pifi hodnoceni zatézového a klidového vySetieni byly
porovnavany vzdy anatomicky odpovidajici fezy. Pokud byla pouzita CTAC,
prohlédnuty musi byt vzdy i tomogramy nekorigované. Diulezité je také spravné
zvoleni barevné skaly zobrazeni, doporuc¢ovana je skala kontinudlni, v praxi se ale
pouzivaji i S§kaly jiné. Rozdil obrazl ziskanych pfi zatéZi (pf1 maximalni vasodilataci)

a za bazalnich podminek ptedstavuje vlastni ischemicky myokard.
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Polarni mapy reprezentuji perfuzi levé komory pfevedenou do dvojrozmérného
zobrazeni, predkladaji informaci o lokalizaci, rozsahu a zdvaznosti perfuzniho defektu.
Pfi subtrakci polarni mapy perfuze zatézové a klidové pak analogicky ziskany rozdil
odpovida zobrazeni zaté€Zzi navozené ischemie.

Zv1astnim jevem je tzv. reverzni redistribuce po aplikaci 2°Tl-thallium
chloridu, coz je relativni zhorSeni perfuzniho defektu v redistribuéni fazi nebo dokonce
vyskyt novych defekti perfuze po redistribuci thallia. Tento fenomén byl popsan u
pacientii s akutnim infarktem myokardu po trombolytické terapii nebo revaskularizaci,
tedy v terénu kombinace viabilniho a aviabilniho myokardu, kde je zachovana perfuze.
Principidlné se jedna nejspise o zrychlené vyplavovani RF z téchto oblasti. Podobn¢ i
u %MT¢ znadenych perfuznich RF je mozna v téchto oblastech zvysena clearance RF,
podminéna nejspise mitochondrialni dysfunkci. [97-99]

K popisu lokalizace defektu je LKS rozdélena na segmenty, pouzivany je
17-segmentovy a 20-segmentovy model. Na 20-segmentovém modelu je nadmérné
zastoupena oblast hrotu, pfi¢emz 17-segmentovy model pfinasi nejlepSi shodu s
dal8imi zobrazovacimi modalitami i s anatomii, je tak obecné preferovan (Obrazek 9).
[100] Hloubku perfuzniho defektu v dané oblasti 1ze hodnotit ve srovnani s normou,
ktera musi ale reflektovat stejné pohlavi a akvizi¢ni parametry. Jako lehce snizena je
oznacovana depozice farmaka v segmentu, kde je niZ§i nez 70 % normy, mirné sniZzena
pod 50 % normy, vyrazné snizena pod 30 % normy, jako chybé&jici pod 10 % normy.
Pii hodnoceni hloubky a rozsahu perfuzniho defektu lze vyuzit automatizované
vyhodnocovaci pocitatové programy, které zlepsuji reprodukovatelnost vySetreni. |
V nich jsou tomogramy porovnavany se specifickymi normalovymi databazemi.

Pii kvantifikaci poruch perfuze je na zdkladé¢ rozdéleni levé komory na
segmenty v kazdém jednotlivé hodnocena mira vychytavani farmaka oproti norm¢ na
Skale pétibodového skore, 0 — 4. 0 predstavuje normu, 4 chybé&jici akumulaci
radiofarmaka. Soucet tohoto hodnoceni za vSechny segmenty LKS piedstavuje
sumacni skore, pocita se zvlast pro zatézové vysetieni (SSS — summed stress score),
pro klidové vysetfeni (SRS — summed rest score), pro rozdil zatéz — klid (SDS —
summed difference score). K vypoctu se uplatiuji specializované aplikace, skore lze
ale ziskat i na zakladé vizualniho posuzovani. Ziskané hodnoty mohou byt vyjadieny
v procentech jako ¢ast maximélniho mozného skore, které je u 17-segmentového

modelu 17 x 4 = 68. Na dvojdimenzionadlnich polarnich mapach nebo
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trojdimenzionéalnich modelech LKS lze provést analyzu na urovni jednotlivych pixeli

¢i voxell a ziskat tak informaci o rozsahu abnormality. [40]

1 - bazalni anteriorni 7 - stfedni anteriorni 13 - apikalni anteriorni
2 - bazalni anteroseptalni 8 - stfedni anteroseptélni 14 - apikalni septalni
3 - bazalni inferoseptalni 9 - stfedni inferoseptalni 15 - apikalni inferiorni
4 - bazalni inferiorni 10 - stfedni inferiorni 16 - apikalni lateralni
5 - bazalni inferolateralni 1" - stfedni inferolateralni 17 - apex

6 - bazalni anterolateréini 12 - stfedni anterolateralni

- ACS -RIA ACS-RC - ACD

Obrazek 9 — 17-segmentovy model levé komory srdecni, vcetné jejich prislusnosti ke koronarnimu
povodi — je nutno uvazovat interindividudlni variabilitu. Zpracovano podle Cerqueira et al.(2002).
[100] ACS — RIA — ramus interventricularis anterior levé korondrni artérie, ACS — RC — ramus
circumflexus levé koronarni artérie, ACD — prava koronarni arterie

3.3 Vyhodnoceni funkce levé komory srde¢ni

Podobné jako u hodnoceni perfuze jsou kromé fezli v jednotlivych fazich cyklu
vytvofeny polarni mapy a trojdimenzionalni modely LKS ve specializovanych
aplikacich. Protoze ur¢eni objemti se d¢je na podkladé poc¢itacového vymezeni kontury
dutiny, nutna je kontrola primarnich tomografickych dat a eventudlné nasledna
manudlni uprava spravného vymezeni LKS. Kromé objemil a vypoctené EFLK, ktera
popisuje globalni funkci komory, lze hodnotit regiondlni motilitu stén a jejich
ztlu§tovani.

Stanoveni EFLK vykazuje dobrou reprodukovatelnost v ramci jednoho centra,
dolni hranice normalnich hodnot EFLK pii gSPECT je u muZzi udavana kolem 50 % a
u Zen kolem 43 %, tyto normalové hodnoty jsou ale zdvislé na metodé akvizice,
rekonstrukce a v neposledni fad¢ i pouzité aplikaci pro analyzu. [101, 102] V ramci

interinstitucionalniho srovnani se tak mohou vyskytnout rozdily.
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Pii zatézi dochazi fyziologicky posupné k nartstu globalni EFLK, signifikantni
pokles EFLK po zatézi je dilezitym prognostickym znakem. [102] Regionalni funkce
mize byt hodnocena jako normalni hybnost, hypokinéza, akinéza nebo dyskinéza.

Ztlustovani hodnocené na gSPECT vykazuje za fyziologickych podminek
v ramci myokardu LKS variabilitu, pfi¢emz nejvétsi ztlustovani je na hrotu a klesa
smérem K bazi. Jde ale o artefakt zpisobeny fyziologickym zten¢enim myokardu na
hrotu, kde je pak rozdil mezi diastolou a systolou v narstu impulst vyraznéj$i, nez
smérem k bazi, kde je tloustka myokard uz v enddiastole vétsi. Hybnost stén timto
jevem neni ovlivnéna, fyziologicky je ale relativné niz$i anteroseptalné a
inferoseptalné. [103] Je tfeba myslet na paradoxni pohyb septa u pacientti s LBBB, s
komorovou stimulaci nebo po kardiochirurgickém zakroku. [46, 95]

Jednim z ukazatelli zdvazného a rozsdhlého postizeni koronarni perfuze je
parametr oznaCovany jako tranzientni ischemicka dilatace (TID). Jednd se o podil
objemu LKS po zatézi a v klidu, hodnoceny z perfuznich negatovanych
tomografickych obrazti. K TID dochéazi souhrou nékolika mechanismi, jako je
subendokardialni ischemie, prechodna systolicka dysfunkce, omrac¢eni myokardu nebo
skute¢na dilatace levé komory. TID lze v takovych piipadech vypozorovat po fyzické
zatézi, zat€zi dobutaminem nebo pii vyvolané vasodilataci. Existuje nejednotnost
urcité hranice pozitivity, parametr je navic pouZitelny jen u pacientli vykazujicich
poruchu perfuze, kdy napomaha prognosticky k ur¢eni zavaznosti postizeni. [104]
Hranice pozitivity v probéhlych studiich se v zavislosti na pouZitém protokolu
pohybovala v rozmezi 1,11 az 1,40. [105]

Kromé¢ stanoveni objemti a EFLK béhem MPI gSPECT je mozno funkci LKS
zhodnotit 1 dal§imi metodami nukle4rni mediciny. Pfedev§im se jedna o rovnovaznou
radionuklidovou  ventrikulografii  (ERNV -  equilibrium  radionuclide
ventriculography), ktera mize je provedena planarné€ nebo tomograficky.

Vysetfovacim RF je aktivitou oznacend krev pacienta, k sSamotnému znaceni
dochazi po pfipravé krve cinatymi Kationty (Sn?*), v potiebné davce cca 10 az
20 mg/kg hmotnosti pacienta. Pfi ,,in-vivo* znaeni se pacientovi podd intraven6zné
roztok s Sn** a s odstupem 20 az 30 minut pak intravenozné *°™Tc-pertechnetat.
V ptipadé ,,in-vitro“ metody je %°™Tc-pertechnetitem oznadena odebrana krev
pacienta, kterd je pfed samotnou scintigrafickou akvizici pacientovi reinjikovana.

,»In-vivo* metoda znaceni je technicky jednodussi, ,,in-vitro* procedura ale pfinasi
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vyssi kvalitu a stabilitu znaceni. Obvykla pouzivana aktivita ke scintigrafii je 500 az
1050 MBg.

Pii planarni ERNV je zadkladni polohou pacienta vySetfeni vleze na zadech,
S detektorem snimajicim v levé predni Sikmé projekci. Doplnény mohou byt dalsi
projekce k hodnoceni regionalni aktivity. Akvizice probiha synchronizované s EKG,
R — R interval je rozdélen na minimalné 16 usek, v praxi se ale pouziva déleni na
intervalt vice, 32 nebo 64, kdy Ize 1épe hodnotit dynamiku LKS v diastole. Vysetieni
se provadi za klidovych podminek, nebo pfti fyzické zatézi.

U tomografické ERNV probiha akvizice podobné jako u perfuzniho gSPECT,
oproti planarni metod¢ lze 1épe separovat srdecni oddily a kromé funkce levé komory
je pristupné i hodnoceni funkce komory pravé. [102] Ve specializovanych aplikacich
se kromé motility stén sleduji amplitudové a fdzové obrazy, ty napomdhaji urcit
asynchronii kontrakce, vykresleny jsou dalsi parametrické obrazy. Z vynesené kiivky
Cas / aktivita lze ziskat parametry jako je vrcholova plnici rychlost (PFR — peak filling
rate) a ¢as do vrcholové plnici rychlosti (t-PFR — time to peak filling rate), které jsou

dulezité v posouzeni diastolické dysfunkce. [106]

3.4 VySetieni perfuze pomoci pozitronové emisni tomografie

Perfuznimi RF pro pozitronovou emisni tomografii (PET) jsou *N-amoniak
(polo¢as pfemény 10 minut), #Ru-Rubidium (polo¢as pfemény 1,25 minut), °O-voda
(polo¢as pfemény 2 minuty). Vzhledem k vlastnostem zobrazovani je mozno vedle
regionalniho hodnoceni perfuze stanovit i absolutni pritok krve myokardem (v
ml/min/g) a prutokovou rezervu, jelikoz lze dynamicky mapovat koncentraci
radiofarmaka v myokardu (v MBg/ml). Navic vzhledem ke kratkému polocasu
premény uvedenych radionuklid mize byt provedena u pacienta studie za klidovych
podminek a po zatézi v relativné kratkém case, protokoly u 82Ru-Rubidia a **O-vody
Ize dokon¢it do cca 30 minut, u 3N-amoniaku do 80 minut. Relativné novym RF, které
je v klinickém vyzkumu, je 8F-flurpiridaz. Dosahuje lepsiho vykresleni perfuznich
defektti ve srovnani s konven¢ni metodou MP1 SPECT. [107, 108]

BE-flurpiridaz je analogem insekticidu pyridabenu, ktery je inhibitorem
enzymu mitochondrialniho systému oxidativni fosforylace NADH:ubichinon
oxidoreduktazy (komplex I). Ten se vyskytuje ve viabilnich myocytech. Na zvifecich

modelech !8F-flurpiridaz prokazal rychly uptake, vysokou extrakéni frakci
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v myokardu (94 %), linearni zavislost mezi jeho vychytavanim v myokardu a krevnim
pratokem a pomalé vyplavovani. Diky vysoké extrakéni frakei se tento radioindikator
jevi optimalni i v absolutni kvantifikaci krevniho pritoku myokardem. Primarni cestou

exkrece jsou ledviny. [109]

3.5 Koronarni kalciové skore

Koronarni kalcifikace neni fyziologicky v cévni sténé pfitomna, naopak jeji
vyskyt v intim¢ je morfologickym odrazem aterosklerozy. Kvantifikace kalcifikace
byla popsana Agatstonem et al., pivodni metodika je postavena na pouziti CT
s elektronovym svazkem (EBCT — elektron-beam computed tomography), s EKG
synchronizaci. Jako hranici detekce kalcifikace je zvolena v daném tezu velikost 1éze
rovnajici se nebo vétsi nez 1 mm?, s denzitou rovnajici se nebo vétsi nez 130
Hounsfieldovych jednotek (HU). Na zékladé¢ maximalni hodnoty HU dané 1éze ji je
prifazena znamka dle schématu: 130 az 199 HU = 1, 200 az 299 HU = 2, 300 az 399
HU = 3, rovno nebo vice nez 400 HU = 4. Vynasobenim této znamky a plochy je
ziskdna hodnota skore pro dany fez, celkové CACS je pak souctem téchto hodnot ze
vSech fezl. [110] EBCT vykazuje vysoké Casové rozliSeni, €ili je méné zavislé na
srdeéni frekvenci, v praxi vSak dnes neni toto technické feSeni rozsifené tak, jako
MDCT. To zase piindsi lepsi prostorové rozliSeni. Kvalitni ¢asové i prostorové
rozliSeni pak poskytuje CT se dvéma rentgenovymi zdroji (DSCT — dual-source
computed tomography). Ziskand hodnota CACS je technicky ovlivnéna srde¢ni
frekvenci béhem akvizice, tloustkou fezti a samotnou zvolenou metodou akvizice.
[111]

Jina alternativni hodnoceni kalcifikaci koronarniho fecisté jsou postavena na
stanoveni objemu kalcifikace anebo pifimo vypoctu hmotnosti kalcium hydroxyapatitu,
na podkladé kalibrace s fantomem. [112, 113]

Hodnota CACS zavisi na véku, pohlavi a rase, zvysuje se vyrazné po 50. roku
zivota u muzl a po 60. roku zivota u Zen. Pfitomnost kalcifikaci koronarnich tepen je
nezavislym prediktorem, ktery 1ze pouzit ve stratifikaci kardialniho rizika. S hodnotou
CACS totiz také roste riziko zavazné nezddouci kardialni ptihody. Naopak jeho vysoka
negativni prediktivni hodnota dokéaze odfiltrovat i symptomatické pacienty s velmi

nizkou pravdépodobnosti CAD pted dalsim invazivnim testovanim.

44



Nulové CACS vsak zcela nemuze vyloucit pfitomnost hemodynamicky
vyznamné koronarni stenézy u trombdzy platu pfi jeho erozi nebo ruptufe.
V kombinaci s CT koronarografii 1ze takové platy identifikovat. Naopak pii vysokych
hodnotach CACS, kdy klesa diagnostickd ptesnost CT koronarografie, miize jeji
vysledek doplnit. [114-116]

3.6 Hodnoceni aterosklerotickych platii pomoci pozitronové emisni tomografie

Pouzitim 2-8F-fluoro-2-deoxy-D-glukézy (*®F-FDG) lze hodnotit i zanétlivé
zmény v cévni sténé pii ateroskleroze. Zobrazeni 1¢ézi v koronarnim feciSti je
limitovano jejich velikosti, pohybem pfi srdecni akci a i okolni aktivitou z myokardu.
Nékteré prace ukazuji na korelaci pfitomnosti rizikovych kardiovaskularnich faktora
a zvysené aktivity v aorté a perifernich cévach, pozorovan byl vyskyt vyssi aktivity
Vv aort¢ a kmeni levé koronarni arterie u pacientd s akutnim koronarnim syndromem,
po fadné pripravé a minimalizaci rusivé akumulace glukoézy v myokardu bylo mozno
zobrazit zanétlivou aktivitu a identifikovat vulnerabilni plat. [117-119]

Dalsim pozitronovym RF s potencidlem k zobrazeni rizikovych plati je
18E-NaF, u kterého byla zjisténa schopnost identifikovat 1éze zodpovédné za akutni
ischemii (tzv. ,,culprit 1éze) a lokalizovat i rupturu platu. K akumulaci znaceného
fluoridu v platu dochazi na podkladé akcentované zanétlivé reakce, kalcifikace,
nekrozy a bunéfné smrti, pfiCemzZ je proces vychytavani zvyraznén v Casnych a
nejaktivnéjSich stadiich mineralizace, ktera je spojena pravé se zanétem v platu a

nekrozami. [8]

3.7 Viabilita myokardu

Perioperacni mortalita a morbidita u pacientii s chronickou nemoci koronarnich
tepen a vyrazné snizenou EFLK je zvySend, proto je urCeni rozsahu viabilniho a
neviabilniho myokardu dilezit¢ v ndsledném klinickém postupu. Dysfunkéni ale
viabilni oblasti myokardu maji po obnoveni krevniho pritoku potencial ke zlepSeni
kontraktilni funkce, pacienti s viabilnim myokardem tak profituji z revaskularizace.

Pii vySetieni perfuze metodou SPECT je pfitomnost viabilntho myokardu
nepravdépodobna v segmentech, kde chybi akumulace radiofarmaka, naopak
segmenty s akumulaci aktivity dosahujici alespont 55% maxima s pfitomnym

ztlustovanim myokardu maji vysokou pravdépodobnost navratu funkce po
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revaskularizaci. Ke zvySeni citlivosti detekce viabilniho myokardu je mozno
pacientovi podat za klidovych podminek, k redukci klidové hypoperfuze, pted aplikaci
radiofarmaka sublingvalné nitroglycerin. [102]

Za zlaty standard v detekci viability je povazovano hodnoceni myokardialniho
glukdzového metabolizmu pomoci PET. [120] Zvysena akumulace ®F-FDG v
mistech, kde je snizend perfuze (perfuzné¢ / metabolicky mismatch) ukazuje na
piitomny viabilni srde¢ni sval, kdezto redukce akumulace *F-FDG proporcionalné s
perfuznim defektem svédéi pro nevratné postizeny myokard. Vychytavani 8F-FDG v
myokardu a tim i kvalita studie zavisi na plasmatické koncentraci glukézy, inzulinu a
mife glukozového metabolizmu. Vzhledem k tomu je dilezita ptiprava pacienta pred
vySetfenim, ktera muize byt postavena na zajiSténi glukdézové ndloze per os (1g/kg
hmotnosti pacienta), na euglykemickém hyperinzulinovém clampu nebo na aplikaci
derivata kyseliny nikotinové. V praxi je nejcastéji pouzivana prvni varianta, piiprava
je ale obecné obtizna u pacientd s DM. Akvizice scintigramt zac¢ina 45 — 60 minut po
aplikaci radiofarmaka (aktivity 200 az 350 MBq), pii synchronizaci s EKG mize
ptinést i kvalitni informaci o funkci myokardu. [108]

Dalsi neinvazivni zobrazovaci metodou, na které lze hodnotit viabilitu
myokardu, je MR srdce. Pohyb a ztlustovani srde¢nich stén po zatézi dobutaminem,
resp. narust regionalni systolické funkce po inotropnim podnétu, ukazuje na
pfitomnost viabilniho myokardu. V pfipad¢ t&€z8i dysfunkce LKS mé hodnoceni
kontraktilni rezervy niz§i prediktivni hodnotu. Po aplikaci gadoliniového kontrastu na
T1 vazenych obrazech infarzovany myokard vykazuje vysokou intenzitu signalu.
Extracelularni kontrast pasivné difunduje ptes poskozenou bunéénou membranu, v
pfipadé¢ kolagenni jizvy se uplatiiuje zvétSeni intersticidlniho prostoru mezi
kolagennimi vlakny. Obrazy jsou ziskavany béhem diastoly, pfi minimalnich
srde¢nich pohybech. Diky vynikajicimu prostorovému rozlisSeni obrazii kontrastni MR
srdce muze detekovat i mensi infarkty, hodnotit transmuralni rozsah postizeni. [121]

Viabilitu lze hodnotit i pfi vysetfeni na MDCT, i kdyz je tato metoda aktualné
spiSe jest¢ experimentalni. VySetfeni se skladd ze dvou Casti. V prvni casti je
provedena CT  Kkoronarografie, nasleduje myokardidlni faze hodnotici
hypoperfundované oblasti. Na pozdnich scanech za cca 10 minut po aplikaci jodového
kontrastu, podobné¢ jako pii kontrastnim MR vysetteni, dochazi k akumulaci kontrastu
Vv infarzovaném myokardu. [122] Velikost infarktu byva na pozdnich CT scanech

arteficidlné vétsi. Stejné jako u kontrastniho MR vySetfeni i na MDCT muze byt
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pozdni syceni zpusobeno jinou patologii myokardu, napiiklad postizenim
sarkoidozou. [123]

3.8 Scintigrafické vySeti‘eni inervace myokardu

Aktivitu  sympatiku  vsrdci  Ize  scintigraficky  vySetfit pomoci
123]-meta-jod-benzyl-guanidinu (**31-MIBG). Vysledky vysetteni dokazi stratifikovat
riziko u pacientd se srde¢nim selhanim. U pacientd s ischemickou i ischemii
nepodminénou kardiomyopatii maze aktivita ?*I-MIBG v myokardu piedpovidat
piezivani pacientu.

Oproti fyziologickému stavu je u nemocnych S chronickym levostrannym
srde¢nim selhanim charakteristickd signifikantni redukce presynaptického zpétného
vychytavani norepinefrinu a tim také redukce denzity (,,down-regulace*) B-receptort.
ZvySena sympatickd aktivita u pacienti s méstnavym srde¢nim selhdnim miize
ptispivat k remodelaci srde¢niho svalu.

1231.MIBG je latka odvozena z guanetidinu, coZ je analog norepinefrinu.
Dostava se na synaptickou Stérbinu, kde je podobné jako norepinefrin zpétné
vychytavan do neuront pies norepinefrinovy transportér NET-1. Zde se na rozdil od
norepinefrinu, ktery je normalné katabolizovan, akumuluje. Jedna se 0 energeticky
zavisly proces. Ve vysledku akumulace ZI-MIBG popisuje integritu a spravnou
funk¢nost srdecni sympatické inervace.

Vychytavéani 121-MIBG je sniZeno u pacientt se srdeénim selhanim, vzhledem
k tomu, Ze sympaticka nervova tkan je citliva na ischemii vice neZ samotny myokard,
také u ischemie myokardu. [47, 124]

Pii vySetieni se hodnoti pomér aktivity srdce k mediastinu (HMR). Akvizice
probihd po intravenézni aplikaci 370 MBq 1I-MIBG, kter4 ptedstavuje pro pacienta
efektivni davku ptiblizné 5 mSv. Aplikace radiofarmaka se provadi za klidovych
podminek, idedln& po cca 5 az 15 minutovém zklidnéni pacienta. Casné a pozdni
statické scintigramy hrudniku, v ¢asech 10 minut a 230 minut po aplikaci RF, mohou
byt nasledovany tomografickou akvizici srdce. ZvIlasté u tomografické studie mohou
moderni kamery s CZT detektory piinést dostatecné rozliSeni pro vysokou kvalitu
obrazii. SPECT umozni hodnoceni regionalni sympatické aktivity, tyto informace pak

o 24

u arytmii. Kvypoctu HMR se vybira oblast zdjmu nad srdcem a nad hornim
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mediastinem, vydéli se pak hodnoty primérnych aktivit vztazené na pixel v téchto
oblastech. Dle aktivit na ¢asnych a pozdnich scintigramech je pocitana i rychlost

vyplavovani RF. [47]
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4 Cile prace

1.

Ovéftit vystupy z moderniho systému 1Q-SPECT dedikovaného pro vysetieni
myokardialni perfuze v klinické praxi, srovnat je s konvencnim systémem
Optimalizovat parametry rekonstrukce studie I1Q-SPECT k zachovani
kontinuity vysledka popisujicich funkci levé komory srdecni

Ovefit proveditelnost protokolu s redukovanou aktivitou 21TI-thallium
chloridu s vyuzitim kamery s CZT detektory v ramci populace obéznich
pacient

Zjistit pridatnou hodnotu koronarniho kalciového skore k vySetieni
myokardialni perfuze u rizikovych pacientli s postizenim koronarnich cév ve
vice povodich

Zjistit ptidatnou hodnotu koronarniho kalciového skore Kk vySetieni

myokardialni perfuze u pacientd s koneénym stadiem renalniho onemocnéni
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4.1 Ovéreni vystupi z moderniho systému IQ-SPECT dedikovaného pro
vySetieni myokardialni perfuze v klinické praxi, srovnani s konven¢nim

systémem

411 Uvod

Jak jiz bylo uvedeno vyse, technologicky pokrok v pfistrojovém a
programovém vybaveni vede ke snizeni akviziéniho c¢asu pii MPI gSPECT,
V neposledni fad¢é nova feSeni umoziuji redukovat aplikovanou aktivitu RF pacientovi
a tim nezanedbatelné snizovat jeho radia¢ni zatéz. Otazka radiacni zatéze je aktualni,
jelikoz ta je u klasického protokolu studie MPI ve srovnani s jinymi vySetfovacimi
metodami vyuzivanymi bézné v Kardiologii relativné vysoka. [67, 83]

Jednim z téchto modernich feseni pro MPI gSPECT je systém firmy Siemens
IQ-SPECT. Jedna se o upgrade konven¢ni dvojhlavé tomografické gamakamery
specialnimi kolimatory pro kardiologickou aplikaci nazyvanymi SMARTZOOM,
které jsou doplnény odpovidajicim akvizi¢nim a rekonstrukénim softwarem.

Na Klinice nuklearni mediciny Fakultni nemocnice Ostrava byla timto
systémem rozSifena jedna ze stavajicich tomografickych kamer. Jelikoz byla moznost
mit na pracovisti soubézné¢ funkéni IQ-SPECT i vysetfovat dale pacienty na puvodnim
tomografickém systému, chtéli jsme pii zavadéni nové technologie do klinické praxe
ovéfit, jestli jsou vysledky semikvantitativnich ukazatelti popisujici perfuzi i funkci
LKS ziskané na zéklad¢€ analyzy tomogrami z obou systémil shodné. Vzajemné se oba
systémy totiz lisi nejen nékterymi technickymi aspekty pii akvizici, ale odlisny je i

algoritmus rekonstrukce tomografickych obraz.

4.1.2 Pacienti a metodika

Hodnocena byla skupina celkem 81 osob, sestavajici se ze 47 muzi a 34 Zen,
primérného véku 62,2 + 8,4 let. Pacienti byli vySetfeni v rdmci dvoudenniho protokolu
zatéz — klid. Zatéz byla provedena ergometricky nebo byla zajisténa intravendzni
aplikaci vasodilata¢niho farmaka dipyridamolu (Persantin). RF bylo aplikovano
béhem bicyklové ergometrie pii dosazeni 85 % predikované maximalni srdecni
frekvence pro dany veék nebo pii vyprovokované angindzni bolesti, pfi vyrazné
dusnosti, zavrati, cetnych komorovych extrasystolach, pfi signifikantnim poklesu ST
useku na EKG nebo pokud doSlo pfi zatézi k ndhlému poklesu krevniho tlaku oproti

ptedchozi hodnoté o vice nez 10 mmHg. Jestlize pacient v pribéhu ergometrie
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nedosahl téchto kritérii, byla mu podéana infuze dipyridamolu v davce 0,56 mg/kg
hmotnosti pacienta béhem 4 minut, po které nasledovala ergometrie pii nizké zatézi.
Pacienti s LBBB byli zatizeni pouze farmakologicky z davodu omezeni tachykardie k
minimalizaci septalniho artefaktu. [46]

Aplikovanym radiofarmakem bylo %MTc-tetrofosmin nebo **™Tc-sestamibi o
referencni aktivit¢ 400 MBq, kterd byla korigovdna dle hmotnosti pacienta podle
doporuceni uvedeného v narodnich radiologickych standardech. [60]

Pacienti byli nejdfive vySetfeni na systému IQ-SPECT a hned poté na
konvenéni tomografické gamakamefe. Pfi ergometrické zatézi byla akvizice
tomogramu zahajena ptiblizné¢ 15 minut po aplikaci RF. U ¢isté farmakologické zatéze
se zaCaly scintigramy snimat S odstupem 45 minut od aplikace RF. Pokud byla
zatézova studie zcela v mezich normy, tzn. bez ur€itych defektii perfuze a bez jisté
poruchy funkénich parametrt, klidova studie nebyla dale provedena. Tak se stalo ve
24 pripadech (29,6 %).

Systém IQ-SPECT byl instalovan na dvouhlavé tomografické kamete Siemens
Symbia S (Siemens Medical Solutions, USA). Akvizi¢ni parametry byly: matice
128 x 128, 17 projekci na detektor, kazda s trvanim 20 s. Studie byla synchronizovana
s EKG, R — R cyklus byl rozdélen na 8 usekt. Korekce na rozptyl a ani CTAC nebyla
pfi vySetieni pouzita. Studie byla rekonstruovana firemnim iterativnim algoritmem
zalozenym na algoritmu OSCGM. Pro perfuzni negatovana data bylo nastaveni
rekonstrukce 30 iteraci na 1 subset, s aplikovanym Gaussovym filtrem s nastavenim
FWHM (full width at half maximum — plna $itka v poloviné maxima) 8 mm. Pro
gatovana data bylo nastaveni rekonstrukce 15 iteraci na 2 subsety, s Gaussovym
filtrems FWHM 14 mm.

Konvenéni tomograficky systém tvotila dvouhlava gamakamera e-Cam DUAL
(Siemens Medical Solutions, USA), vybavena standardnimi kolimatory LEHR
v konfiguraci 90 stupnt. Akvizi¢ni parametry byly: matice 64 x 64, faktor zvétSeni
1,45, 32 projekci na detektor, kazda s trvanim 20 s. Studie byla synchronizovana s
EKG, R — R cyklus byl rozdélen na 8 usekt. Rekonstrukce tomogrami byla provedena
pomoci FBP, negatovana studie byla filtrovana Butterworth filtrem S nastavenim
mezni frekvence 0,4 a s fadem 5, gatovana studie byla filtrovana Butterworth filtrem
s nastavenim mezni frekvence 0,35 a s fadem 5.

Tomograficka data byla vyhodnocena v aplikaci CorridordDM (INVIA, Ann

Arbor, Michigan, USA), kterd byla vybavena odpovidajicimi firemnimi normélovymi
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databazemi. Normalové databdze byly déleny dle pohlavi, pro konvencni systém ji
tvotilo 70 muza a 60 Zen, pro systém IQ-SPECT 30 muzi a 20 zen. Porovnavali jsme
hodnoty SSS, SRS, SDS, EFLK a objemy levé komory v zatézi i v klidu (EFLK-Str,
EDV-Str, ESV-Str, EFLK-Rst, EDV-Rst, ESV-Rst). Data byla statisticky
porovnavana pomoci neparametrického parového testu (Wilcoxontv test). Statistické
testy byly hodnoceny na hladin¢ vyznamnosti 0,05. Hodnoty jsou vyjadieny jako

prumér + smérodatna odchylka (SD) nebo median.

4.1.3 Vysledky

Hodnoty SSS, SRS a SDS ze systému 1Q-SPECT byly signifikantné vyssi, nez
ty ziskané ze systému konvenéniho (P < 0,001, P < 0,001, P < 0,001). Primérné
hodnoty SSS byly u IQ-SPECT 6,95 + 7,89 (median 4) u konvenéniho systému 4,27 +
6,85 (median 1). Primérna hodnota SRS u IQ-SPECT byla 5,82 + 7,07 (median 3) au
konven¢niho systému 3,98 + 5,79 (median 1). Primérnd hodnota SDS u IQ-SPECT
byla 4,46 + 4,37 (median 3) and u konvenéniho systému 2,37 £ 3,60 (median 1).

Ziskané funkéni parametry EFLK-Str and EFLK-Rst byly prokazatelné nizsi u
systému 1Q-SPECT (P < 0,001, P < 0,001), primérna EFLK-Str ze systému 1Q-SPECT
byla 57,79 + 13,68 % oproti 66,31 + 14,35 % u konven¢niho systému, primérna
EFLK-Rst z IQ-SPECT byla 54,05 + 13,99 %, z konvenéniho systému
61,93 + 12,24 %. EDV 1 ESV po zatézi i v klidu byly signifikantné vySsi u systému
IQ-SPECT. Vysledky jsou shrnuty v tabulce (Tabulka 2).

Parametr IQ-SPECT Konvenc¢ni systém P hodnota
SSS primér£SD 6,95+7,89 4,27+6,85
Median 4 1 <0,001
SRS primér£SD 5,82+7,07 3,9845,79
Median 3 1 <0,001
SDS primér+SD 4,46+4,37 2,37+3,60
Median 3 1 <0,001
EFLK-Str primér£SD (%) 57,79+13,68 66,31£14,35 <0,001
EDV-Str primér+SD (ml) 113,31+49,21 103,51+57,51 <0,001
ESV-Str primér+SD (ml) 52,05+42,05 40,74+50,55 <0,001
EFLK-Rst primér£SD (%) 54,05+13,99 61,93+£12,24 <0,001
EDV-Rst primér£SD (ml) 127,58+62,41 116,54+65,79 <0,001
ESV-Rst primér£SD (ml) 64,54+58,71 50,32+59,94 <0,001

Tabulka 2 — Shrauti semikvantitativnich parametrii z obou systémii hodnoticich perfuzi a funkci LKS

4.1.4 Diskuze

Novy komplexni systém IQ-SPECT implementuje pokrocilé rekonstrukcni

algoritmy v kombinaci s dedikovanymi astigmatickymi multifokalnimi kolimatory,
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které tvoii jednoduchy upgrade standardni Angerovy tomografické gamakamery. Ve
vysledku systém IQ-SPECT umoznuje oproti konvencni technologii redukovat
akvizi¢ni ¢as, aplikovanou aktivitu nebo jejich vzajemnou kombinaci asi 4 krat, pii
zachovani pfijatelného prostorového rozliseni. [67] Toho jsme vyuzili i po instalaci na
nasem pracovisti, nahravaci ¢as jsme dle akvizi¢nich parametrii zredukovali pfiblizné
na polovinu, aplikovanou referen¢ni aktivitu z hodnoty 700 MBg na 400 MBq, tj.
ptiblizné o 40 %.

Jen samotné pouziti algoritmu IR zvySuje kvalitu tomografické studie ve
srovnani s tomogramy rekonstruovanymi FBP, zlepSuje se kontrast obrazu. Navic
zaclenéni techniky RR zvysuje prostorové rozliSeni a mize snizit i Sum obrazu. [67]
Soucasné prace ukazuji na moznost az osmindsobného zkraceni nahravaciho ¢asu pfi
zachovani porovnatelnych vysledkt s pivodnim IQ-SPECT akvizi¢nim protokolem.
[125] Na druhou stranu jina studie ukazala statisticky vyznamny rozdil v hodnoceni
perfuzniho defektu mezi konvencénim systémem vybavenym LEHR kolimatorem a
IQ-SPECT, na kterém byla redukovéna aplikovand aktivita na ¢tvrtinu nebo osminu a
soucasné byl zkracen akvizi¢ni €as na polovinu. Zjisténé rozdily vSak byly povazovany
za malo klinicky vyznamné. [126]

Na nasem pracovisti je standardné vyuzivana automatickd semikvantitativni
analyza perfuznich i funk¢nich parametri z gSPECT. | v této studii jsme porovnavali
semikvantitativni ukazatele ziskané vyhodnocenim tomogramii ve specializované
aplikaci CorridordDM. Pouzili jsme preferovany 17-segmentovy model LKS
(Obrazek 9). V praxi jsme vsak vzdy kone¢ny vysledek predavany klinikiim korigovali
se zobrazenim na tomogramech, jelikoz semikvantitativni automaticka analyza by
meéla byt vzdy provadéna v kombinaci s vizualnim hodnocenim. [40]

V studii autort Caobelli et al. (2003) byla pouzita pouze vizualni analyza
zkuSenym specialistou, automatizované semikvantitativni hodnoceni totiz autofi
povazovali za nespolehlivé pfedevSsim vzhledem k variabilité tvaru LKS a potiebé
specifickych normélovych databazi. Nasli jen minimalni rozdily pfi porovnani obou
systému. Avsak oproti nasi metodice se dale lisili i jejich rekonstrukéni protokoly, pro
zpracovani tomografickych dat z konvenéniho systému pouZivali iterativni algoritmus
OSEM a navic u obou systémii i CTAC. [127]

Vizualni analyza je zavisla na zkuSenostech examinatora. [128] Studie
Arsanjaniho et al. (2013) prokazala, ze automaticka analyza nekorigovanych studii a

studii korigovanych na zeslabeni, po kontrole spravného nastaveni vymezeni kontur
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LKS, je pfinejmensim shodna s vizualni analyzou v ptipadé detekce perfuzni poruchy
pti angiografické stendze koronarni arterie nad 70 %. [129]

V naSem piipade¢ je ale skutecnosti, ze se vysledné tomogramy z obou systému
nelisily pouze v ¢iselnych semikvantitativnich parametrech, ale u nékterych pacientti

jsme zaznamenali i vyznamny rozdil vizualn¢ (Obrazek 10).

Obrazek 10 — Priklady evidentnich rozdilit mezi studiemi z konvencniho systému (horni rady rezit a
poldrni mapa vlevo) a 1Q-SPECT (doln{ Fady fezii a polarni mapa vpravo): a) 73leta Zena b) 68lety
muz c) 66leta zena d) 63letd zena.

Dalsi autofi [130] analyzovali relativni uptake radiofarmaka na
20-segmentovém modelu LKS u obrazii ziskanych na trojhlavém tomografickém
systému vybaveném LEHR kolimatory (akvizi¢ni matice 64 x 64), rekonstruovanych
pomoci FBP, ve srovnani se systémem 1Q-SPECT (akvizi¢ni matice 128 x 128), bez
pouziti CTAC. Nenasli vyznamné rozdily v relativnim vychytavani radiofarmaka
Vv jednotlivych segmentech, studie ale nebyla zaloZena na porovnavani s normalovymi

databazemi.
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Atenuacni artefakty zplsobené okolnimi mékkymi tkdnémi jsou témi
nejcastéjSimi pii vySetieni myokardialni perfuze. [131] CTAC muze ve vysledku
Zptesnit stratifikaci rizika u pacientii, hrani¢ni hodnota prognosticky vyznamného SSS
se pak posouva k niz§im hodnotam. [132, 133] Na druhou stranu ale mize CTAC
vytvofit jiné artefakty vzniklé nedokonalou registraci obrazu. [134] Jinou moznosti,
jak lze eliminovat atenuacni artefakt, je akvizice v pozici prone. [46, 135, 136] V nasi
studii jsme nehodnotili pfimy piinos akvizice v poloze prone u systému IQ-SPECT,
ale na zaklad¢ na$i zkuSenosti tato korekce ma potencial ke zlepSeni specificity

vySetieni (Obrazek 11).

Obrazek 11 — Priklad vlivu opakované akvizice v poloze prone: a) studie IQ-SPECT u 67leté zeny, v
pozici supine (horni Fady rezii a levd polarni mapa) defekt na predni sténé se prakticky normalizuje pri
opakované akvizici v poloze prone (dolni rady rezii a polarni mapa vpravo) b) studie IQ-SPECT u
62letého muze, defekt na spodni stené v poloze supine se normalizuje pri opakované akvizici v poloze
prone.

Aktudlni prace vSak poukazuji na to, ze CTAC ma specialné¢ u systému
IQ-SPECT vétsi vyznam, nez u systému konvencniho. Je to zptsobeno jinou geometrii
detekce zareni gama diky multifokalnimu kolimatoru z rznych ¢asti myokardu. Na
fantomové studii bylo zjiSténo ovlivnéni finalnich obrazii variabilnim zacilenim na
rizné ¢asti srdce. Obrazy 1Q-SPECT bez korekce obvykle vykazuji zvySenou aktivitu
v oblasti hrotu a snizenou smérem k bazi, pravé diky atenuaci ve tkanich. Pfi vyuziti
CTAC jsou obrazy homogenngjsi, objevit se ale mize relativni snizeni aktivity
v oblasti hrotu. [137, 138]

Sami jsme si ovéfili na jednoduchém vyrobeném fantomu LKS se
simulovanym defektem, jak mtze vyraznéjsi posun zacileni centra rotace mimo LKS

na systému IQ-SPECT ovlivnit vysledné tomogramy (Obrazek 12).
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Obrazek 12 — Fantomova studie 1Q-SPECT: a) fantom LKS bez simulovaného defektu b) simulovany
defekt, systém zacentrovan na stied fantomu LKS c¢) simulovany defekt, systém zacilen vyrazné mimo
stred LKS. Evidentni je rozdilny vysledek rekonstrukce mezi b) a c).

Rozdily v hodnotach EFLK a v objemech LKS ve srovnani gatované studie
rekonstruované FBP a IR jiz byly popsany [139, 140], v naSem srovnani jsme také
pozorovali podstatné neshody. | tak jsou ale nase vysledky odli$né oproti zavérim
jinych autori, ktefi vyznamné rozdily nenasli. [127, 130]

Hodnoceni velikosti perfuzniho defektu muize byt ovlivnéno i1 vybérem
hodnoticiho softwaru, signifikantni rozdily byly uz v minulosti prokazany pti srovnani
mezi tfemi bézné pouzivanymi aplikacemi pro automatickou analyzu MPI gSPECT:
Quantitative Perfusion SPECT - QPS (Cedar-Sinai Medical Center, Los Angeles,
USA), Emory Cardiac Toolbox (Emory University, Atlanta, USA) a Corridor4DM.
[141] Pouzitim riznych diagnostickych aplikaci se tak muze limitovat srovnavani
vysledki v rdmei riznych center.

V dalsich studiich by mél byt blize zhodnocen vliv pouziti riznych
vyhodnocovacich aplikaci, stejné jako i korelace vysledkt nekorigovaného 1Q-SPECT
s klinickymi a angiografickymi nalezy. Pro pracovisté, kde neni k dispozici CTAC, by
mél byt ovéten i piinos akvizice v poloze prone.

Ptesnd identifikace rozsahu perfuzniho defektu je zdsadni pro spravné
roztfidéni pacientl v klinickych studiich, ale co je dilezitéjsi, i pro spravna rozhodnuti

v klinické praxi. [24, 25].
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415 Zavér

vvvvv

Casu a Vv redukci aplikované aktivity RF. Zjistili jsme ale podstatné rozdily ve
vysledcich parametri ziskavanych automatickou analyzou ve specializované aplikaci
pii srovnani s konvenénim tomografickym systémem. Ziskané ukazatele popisujici
rozsah perfuzniho defektu jsou na systému IQ-SPECT vyssi, hodnoty EFLK nizsi.
Znalost téchto rozdilti povazujeme v klinické praxi za dilezitou.

Na zakladé nasich zkuSenosti je na konkrétnim pracovisti planovana reinstalace
systtmu [1Q-SPECT na kameru vybavenou sCT Kk moznosti doplnéni CTAC.
Vysledky prace vedly khledani optimalni tupravy rekonstrukénich parametrt

k minimalizaci rozdilt ziskavanych vysledka.
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4.2 Optimalizace parametru rekonstrukce studie IQ-SPECT k zachovani

kontinuity vysledki popisujicich funkci levé komory srdecni

421 Uvod

V ptedchozi studii jsme zjistili signifikantni rozdily pfi porovnani
analyzovanych semikvantitativnich parametri popisujicich LKS ze systému
IQ-SPECT a z konvenc¢niho tomografického systému. Ty se dotykaly i1 funk¢nich
parametri, respektive EFLK a korespondujiciho EDV a ESV. Primérna hodnota
EFLK byla na novém systému zhruba o 15 % nizs§i, EDV 0 10 % vyssi, u ESV byl
tento rozdil jesté vyrazné&jsi. [69]

Ptes znatelné vyhody v urychleni akvizice a v redukei aplikovanych aktivit RF
povazujeme za velmi dulezité zachovani kontinuity reportovanych vysledku kliniktim,
coz nebylo pfi zavadéni systému IQ-SPECT do praxe na naSem pracovisti dodrzeno.
Problematickd byla situace pfedevsim u pacientli odeslanych k opakovanému
vySetteni, které probehlo na jiném systému, nez to predchozi.

Proto jsme se pokusili nalézt takovou optimalizaci rekonstrukénich parametra
studie 1Q-SPECT, aby byly ziskavany hodnoty EFLK, EDV a ESV co nejvice
odpovidajici vysledkim z konven¢niho tomografického systému. Jako cestu
k modifikaci vystupti analyzy ze specializované aplikace pro hodnoceni MPI gSPECT

jsme zvolili vyuziti filtrace tomografickych dat.

4.2.2 Pacienti a metody

Do studie bylo zafazeno celkem 42 pacientl (27 muzi, 15 Zen, praimérny vek
62,3 + 9,2 let), u kterych byla vysetiena MPI za klidovych podminek metodou
gSPECT, v ramci dvoudenniho protokolu z4téz — klid. Pacienti byly nejdiive vySetieni
na systétmu IQ-SPECT nainstalovaném na kamefe Siemens Simbia S (Siemens
Medical Solutions, USA) a nasledné na konven¢ni tomografické gamakameie Siemens
e.Cam dual (Siemens Medical Solutions, USA). Prvni akvizice klidové studie zacala s
odstupem 45 minut po aplikaci radiofarmaka  %°™Tc-sestamibi  nebo
9MTc-Tetrofosminu o referenéni aktivité 400 MBq, ktera byla korigovana dle
hmotnosti pacienta podle doporuceni uvedeného v narodnich radiologickych

standardech. [60]
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Akviziéni parametry

Studie 1Q-SPECT byla nahravana na matici velikosti 128 x 128, se 17
projekcemi na detektor, kazda s trvanim 20 s. Na konvencnim systému byla
konfigurace detektorti 90 stupni, matice 64 x 64, akvizi¢ni zoom s faktorem 1,45, se
32 projekcemi na detektor, kazda po 20 s, pouzit byl kolimator LEHR. V obou
piipadech byl srde¢ni cyklus pii gatované studii rozdélen na 8 useku, korekce na

rozptyl nebo CTAC nebyla pouzita.

Rekonstrukce tomografickych dat

Studie 1Q-SPECT byla inicidlné zpracovana firemnim iterativnim
rekonstrukénim algoritmem Flash-3D, pro tuto aplikaci zalozenym na metodé
OSCGM, s parametry 15 iteraci, 2 subsety. Implementovan byl Gausstv filtr s
parametrem FWHM (full width at half maximum) 14 mm. Uvedené nastaveni bylo
doporuceno aplika¢nim technikem, ziskané hodnoty EFLK, EDV a ESV pfedstavuji
vychozi referencni vysledky systému IQ-SPECT.

Pro potifeby vlastni studie byla tomografickd data rekonstruovéna také
iterativnim algoritmem Flash-3D, s nastavenim 15 iteraci a 2 subsety. Ulozena byla
bez dalsi filtrace do matice velikosti 64 x 64. Nasledn¢ byla tato studie filtrovana
Butterworth filtrem, a to s paletou nastaveni meznich frekvenci (cykl/cm) / fadu:
0,30/1az8,0,32/1az8,0,35/1a28,0,37/1a28a0,40/1az8.

Tomograficka data ziskana konven¢nim zptisobem byla rekonstruovana FBP,
pouzit byl Butterworth filtr s nastavenim mezni frekvence 0,35 a fadu 5, coz je
standard pouZivany na konkrétnim pracovisti jiz dlouhodobé.

Vsechny rekonstruované a filtrované studie byly vyhodnoceny v aplikaci
Corridor4dDM (INVIA, AnnArbor, Michigan, USA).

Statistickd analyza

Ziskané hodnoty EDV, ESV, EFLK ze studii IQ-SPECT byly porovnavany
vici hodnotdm z konvenéniho systému. Byly spo€itdny primérné a absolutni odchylky
hodnot, provedena byla Bland-Altmanova analyza a Passing-Bablokova regrese. U
EFLK jsme navic hodnotili Cetnosti klinicky vyznamnych rozdilii mezi obéma
systémy, za které jsme stanovili hodnoty absolutni odchylky vétsi nez 5 procentnich

bodi ejekéni frakce (%EF). Hodnoty P < 0,05 byly povazovany za statisticky
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signifikantni. Pro zpracovani byl pouZit software MedCalc pro Windows, verze 15.0

(MedCalc Software, Ostend, Belgium).

4.2.3 Vysledky

Pro inicidlni nastaveni rekonstrukce IQ-SPECT byly hodnoty EFLK na
konven¢nim systému systematicky vys$i, v praméru o 8,5 %EF, 95% interval
spolehlivosti (95% CI) pii Bland-Altmanové analyze byl —4,2 az +21,1 %EF (Graf
la), pfi¢emz absolutni rozdil EFLK mezi metodami vét$i nez 5 %EF byl ve 29
ptipadech (69 %, 95% CI 53 % az 82 %). EDV byl na konven¢nim systému
systematicky nizsi, v priméru o 13,9 ml, ESV vykazoval proporcionalné vyrazngjsi
odchylky pfedevsim u vyssich hodnot, kdy se objemy na konvenénim systému jevily
nizsi. (Tabulka 3, Graf 1, Graf 3a, Graf 4a)

V sérii nastaveni filtri v ramci studie jsme nejmensi absolutni odchylky u
EFLK pozorovali pfi nastaveni Butterworth filtru s mezni frekvenci 0,32 cykl/cm a
fadem 1. Pfi tomto nastaveni bylo dosazeno nejmensi primérné absolutni odchylky
(3,2 %EF) a soucasné nejmensi smérodatné odchylky absolutnich odchylek (2,0 %EF).
EFLK na konven¢nim systému byla primérné niZsi o 0,3 procentnich bodi, s 95% CI
—7,7 az +7,1 %EF (Graf 2a). Rozdil hodnot EFLK lezel mimo interval + 5 %EF pouze
ve 3 ptipadech (7 %, 95% CI 2 % az 19 %), coz bylo nejmén¢ z celé palety pouzitych
nastaveni filtrace. Objemy levé komory byly na konven¢nim systému u EDV v
praméru o 5,4 ml vyssi, pro ESV o 2,0 ml vys$si. V ramci vSech tfi sledovanych
funk¢nich parametrit (EFLK, EDV, ESV) jiz nebyla prokazana statisticky vyznamna
systematickd ani proporciondlni chyba vybranou filtraci optimalizované studie

IQ-SPECT vu¢i metodé konvencni. (Tabulka 4, Graf 2, Graf 3b, Graf 4b)

smérodatna amema smérodatna median poCet
primérna median | P . | odchylka | absolutnich Klinicky
odchylka absolutni . , .
odchylka odchviek odchylek odchvika absolutnich hodnot vyznamnych
y y odchylek odchylek pfipadl
EFLK 8,5 %EF 6,4 %EF 7,0 %EF | 8,9 %EF 5,7 %EF 7,0 %EF 29 (69 %)
EDV —13,9 ml 12,5 ml -130ml | 153 ml 10,8 ml 13,0 ml
ESV —15,4 ml 11,0 ml -130ml | 16,3 ml 9,5ml 13,5 ml

Tabulka 3 — Srovndni konvencniho systému a inicialniho nastaveni rekonstrukce studie 1Q-SPECT

(%EF - procentni body ejekcni frakce)

60




smérodatna amema smérodatna median pocet

primérna median | P . odchylka absolutnich klinicky

odchylka absolutni . , .

odchylka odchviek odchylek odchvika absolutnich hodnot vyznamnych

y y odchylek | odchylek pfipadu

EFLK | -0,3 %EF 3,8 WEF | —1,0 %EF | 3,2 %EF 2,0 %EF 3,0 %EF 3 (7 %)
EDV 54ml 11,2 ml 4,5ml 10,2 ml 71 ml 8,5ml
ESV 2,0 ml 6,1 ml 2,0 ml 4,8 ml 4,2 ml 4,0 ml

Tabulka 4 — Srovndni konvencniho systému a optimalizovaného nastaveni rekonstrukce studie
1Q-SPECT, filtrace Butterworth, mezni frekvence 0,32, 7ad 1 (YEF - procentni body)
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Graf 1 — Srovndni hodnot EFLK v procentnich bodech z konvencniho systému (FBP) a z inicidlniho
nastaveni rekonstrukce studie 10-SPECT (EFIQ), a) Bland-Altmaniiv graf, b) Passing-Bablokova
regrese - hodnota priiseciku je —17,1 (95% CIl —35,4 az —5,6), hodnota smérnice je 1,1 (95% CI1 0,97 az
1,4), odpovida vyznamné systematické chybé, proporciondlni chyba neni vyznamnd, odchylky jsou
nahodné.
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Graf 2 — Srovmndni hodnot EFLK v procentnich bodech 7 konvencniho systému (FBP) a
optimalizovaného nastaveni rekonstrukce studie IQ-SPECT (filtrace Butterworth, mezni frekvence 0,32,
Fdd 1), a) Bland-Altmanitv graf, b) Passing-Bablokova regrese - hodnota priseciku je 1,0 (95% Cl -8,2
az 7,4). Hodnota smérnice je 1,0 (95% CI 0,9 az 1,1), neni zde systematickd ani proporciondlini chyba.
Odchylky jsou ndahodné.
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Graf 3 — Passing-Bablokova regrese, srovndni hodnot EDV levé komory v ml @) Z konvencniho systému
(FBP) a z inicidlniho nastaveni rekonstrukce studie IQ-SPECT (EDVIQ) - hodnota priseciku je 17,1
(95% ClI 2,1 az 30,8), hodnota smérnice je 0,96 (95% Cl 0,9 aZ 1,1), odpovida vyznamné systematické
chybé, proporciondlni chyba neni vyznamna b) zZ konvencniho systému a optimalizovaného nastaveni
rekonstrukce studie 1Q-SPECT (filtrace Butterworth, mezni frekvence 0,32, /ad 1) - hodnota priiseciku
je 4,5 (95% CI —20,1 az 5,3), hodnota smérnice je 1,0 (95% CI 0,9 az 1,1), neni zde systematickd ani
proporcionadlni chyba.
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Graf 4 — Passing-Bablokova regrese, srovnani hodnot ESV levé komory v ml @) z konvencniho systému
(FBP) a z inicidlniho nastaveni rekonstrukce studie 1Q-SPECT (ESVIQ) - hodnota priseciku je 4,7
(95% Cl —0,8 az 10,7), hodnota smérnice je 1,2 (95% Cl 1,1 az 1,4), odpoviddi vyznamné proporciondlni
chybé, systematickd chyba neni vyznamna b) 7 konvencniho systému a optimalizovaného nastaveni
rekonstrukce studie 1Q-SPECT (filtrace Butterworth, mezni frekvence 0,32, iad 1) - hodnota priiseciku
je 2,0 (95% Cl —5,3 az 1,6), hodnota smérnice je 1,0 (95% CI 0,9 az 1,1). Neni zde systematickd ani
proporcionalni chyba.

4.2.4 Diskuze

EFLK, respektive stanoveni ESV a EDV, jsou dilezit¢ funkéni parametry
vyuzivané nejen v kardiologické praxi. Pfi srdeCnim selhani mad hodnota EFLK
prognosticky vyznam, znalost jeji presné hodnoty je tak podstatna v klinické praxi.
[142]

Stanoveni EFLK je moZné provést s vyuzitim n¢kolika modalit a metod, kromé

gSPECT pfedevs§im pomoci ECHO, MR srdce, CT srdce ¢i planarni nebo
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tomografické ERNV. Rada studii ukazuje signifikantni rozdily pfi vzdjemném
porovnani vypoctenych hodnot funk¢nich parametri LK mezi riznymi metodami. A¢
nekteti autofi voli jako referencni hodnoty ty ziskané z MR vySetfeni, jini obecné
uznavany zlaty standard neudavaji. [101, 143-145] V ramci gSPECT miize vysledky
ovlivnit i samo nastaveni gatovani studie, u rozdéleni srde¢niho cyklu na 8 nebo 16
usekt se vystupy lisi. [89] Kromé akvizi¢nich a rekonstrukénich parametrii zavisi v
neposledni fad¢ i na softwarové aplikaci, ktera je pouzita k samotnému vyhodnoceni,
také vzhledem k odlisSnym algoritmiim vypocétu objemu LKS. [141, 146] Relativné
vys$si hodnoty objemii LKS mohou byt podminény i statistikou obrazu pfi studiich
s redukovanou aktivitou RF a akviziénim ¢asem. Vzhledem k efektu caste¢ného
objemu miize byt modifikovdno vymezeni kontur LKS, zvyraziiovat se bude pfi
studiich s horsi statistikou i vliv jiné geometrie kolimatora SMARTZOOM. [125]

Nejspise vyse uvedené divody pak vedou k nejednotnosti jiz prezentovanych
srovnani vystupii ze systému [Q-SPECT a z kamer vybavenych LEHR kolimatory, kdy
¢ast autorti udava dobrou shodu, dalsi naopak rozdily. [69, 126, 127, 130, 147]

Jisty pokus o optimalizaci v minulosti provedl také de Jong et al. (2004), ktery
jako reakci na systematicky nizs$i hodnoty ejekéni frakce ze systému IQ-SPECT snizil
puvodni pocet iteraci rekonstrukce studie IQ-SPECT a zménil i nastaveni Gaussova
filtru, docilil tak lepSi shody s vysledky z tomografickych dat ziskanych na
konvenénim systému s FBP rekonstrukci. [148] V porovnani s nasimi podminkami se
vSak liSila jiZ vstupni nastaveni rekonstrukci studii. Da se predpokladat, Ze vzhledem
ke specifickym technologickym postuptim kazdého pracovisté v ramci MPI bude i
pfistup k hledani optimalizace individudlni.

Nase inicialni nastaveni rekonstrukce gatované studie 1Q-SPECT po instalaci
vykazovalo klinicky nepfijatelny rozdil vypoctenych funkénich parametrd vici
konvencni metodé, tim doslo k naruSeni kontinuity pfedavanych vysledkl klinikiim.
MPI gSPECT je jiz zavedenou metodou, sice u hodnoceni perfuze lze ve
specializovanych aplikacich vytvofit vlastni specifickou normalovou databazi,
stanovovat paralelné nové referencni hodnoty EFLK nebo objemi LKS pouze pro
pouziti jednoho diagnostického systému by bylo v komunikaci s kliniky
kontraproduktivni. S nami upravenym algoritmem rekonstrukce jsme dosahli

vysledkd, které jiz povazujeme v klinické praxi za uspokojivé.
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425 Zavér

Pti zavadéni nové technologie do klinické praxe povazujeme za dilezité udrzet
kontinuitu vystupt a tim reprodukovatelnost dobte zavedené metody. Ovéfili jsme, ze
Ize studie 1Q-SPECT filtrovat tak, aby byly rozdily mezi novou a jiz pouzivanou
technologii minimalni a klinicky nevyznamné. Moznost upravit vystupy funk¢nich
parametr LKS pfi vySetfeni gSPECT tak, aby odpovidaly i dal$im pouzivanym

modalitdm v kardiologické praxi, bude nutno ovéfit v dalSich studiich.

Vznik této prace byl podporen vramci studentského  projektu

IGA_LF_2016_016 Univerzity Palackého v Olomouci.
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4.3 Ovéfeni proveditelnosti protokolu s redukovanou aktivitou 2°'TI-thallium
chloridu s vyuzitim kamery s CZT detektory v ramci populace obéznich

pacientu

43.1 Uvod

201T]-thallium chlorid jako RF pro vysetteni myokardialni perfuze byl postupné
vytlacen techneciem znacenymi radioindikatory, které dnes V pouziti prevladaji.
Thallium ma vsak své vyhody, pfedev§im vysokou extrakéni frakci v myokardu.
Nevyhodou je relativné vyssi radiacni zatéz pacientll a nizsi energie emitovaného
zafeni. Tyto nevyhody mohou byt do jisté miry kompenzovany moznostmi novych
kamer s polovodi¢ovymi CZT detektory, které podstatné zvysuji detekéni Gi¢innost a
piinasi i lepsi energetické rozliseni. [67]

Vzhledem k fyziologickym vlastnostem thallia, jeho redistribuci, je tieba
ukondit akvizici kompletni z4tézové studie do 30 minut od aplikace 2°'TI-thallium
chloridu. Pfi potiebé opakované akvizice pro korekci atenuacniho artefaktu v poloze
prone se casova narocnost vySetfeni zvysuje a limitujici je vymezeny casovy interval.
Kamera GE Discovery NM 530c neni vybavena CT, nelze tak rutinné provadét CTAC.
Vyzvou je pak vysetieni u obéznich pacienti.

Cilem studie bylo ovéfit proveditelnost protokolu zatéz — redistribuce, véetné
kombinované akvizice v poloze supine a prone, s vyrazné redukovanou aplikovanou
aktivitou 2°'Tl-thallium chloridu na populaci obéznich pacientii pomoci kamery pro

MPI s polovodicovymi CZT detektory.

4.3.2 Pacienti a metody

Do studie bylo celkem zaclenéno celkem 124 pacient (86 muzi, 38 Zen, 43
obéznich pacienti s BMI na 30 kg/m?) odeslanych k MPI (Tabulka 5). Vysetteni bylo
provedeno v ramci jednodenniho protokolu zaté€z — redistribuce, perfuznim RF byl
201T|-thallium-chlorid. Pacienti byli zatiZeni ergometricky na bicyklovém ergometru
nebo farmakologicky aplikaci regadenosonu. RF bylo aplikovano béhem ergometrie
pii1 dosaZeni 85 % predikované maximalni tepové frekvence pro dany vék nebo pii
vyvolani anginéznich bolesti nebo pii signifikantnich zménach ST segmentu na EKG.
Na dosazeném stupni zatéze pak bylo pokracovéno jesté jednu minutu po aplikaci RF.
V piipad¢é nedosazeni pozadované tepové frekvence nebo u pacientd s LBBB byl

aplikovan intraven6zné regadenoson v davce 0,4 mg.
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Pacienti byli vySetfeni na kamefe GE Discovery NM 530c (GE Healthcare,
Haifa, Israel), ktera je vybavena 19 polovodi¢ovymi CZT detektory. Akvizice zacala
okamzité po ukonceni zatéZe. Gatovana studie byla nahravana 10 minut v poloze
supine, nasledovala negatovana akvizice 5 minut v poloze prone. S odstupem 3 hodin
od aplikace RF byly provedeny redistribucni scany v poloze supine v trvani 13 minut.
Tomogramy byly rekonstruovany algoritmem IR, na zatézovou i klidovou studii byl
aplikovan Butterworth filtr s nastavenim mezni frekvence 0,40 cykl/cm a s fadem 10.
Data nebyla korigovana na zeslabeni s pomoci CT, nebyla pouzita ani korekce na
rozptyl.

Na pocatku studie byla vySetiena skupina 10 pacientt s aplikovanou aktivitou
0,7 MBqg/kg. Pii desetiminutové akvizici po zatézi bylo nastiadano v praméru 1,5
milionu impulzi, aplikovana aktivita tak byla dale sniZzena na 0,5 MBq/kg, aby bylo
dosazeno pozadovaného poctu alespon 1 miliénu impulzt.

Pfi hodnoceni byl vyuzit 17-segmentovy model LKS (Obrazek 9), akumulace
v segmentech byla hodnocena dvéma specialisty nuklearni mediciny. Pouzita byla
pétibodova vizualni Skala: 0 — norma, 1 — lehké redukce, 2 — stfedn¢ zavazna redukce,
3 — zavazna redukce, 4 — absence akumulace RF. Vypocteny byly SSS, SRS, SDS.
Objemy levé komory a EFLK byly hodnoceny v aplikaci Corridor4DM (Ann Arbor,
Michigan, USA). Sledovano bylo mnozstvi impulzi z oblasti zajmu LKS. Vizualni
kvalita studii byla hodnocena na ¢tyfstupiiové skale, kde byla 1 — nekvalitni az 4 —
vynikajici. Za optimalni byl bran dosazeny pocet nastiadanych impulzi vice nez 1
milion. [149] Analyzovana byla data celé vysetfené populace a podskupiny pacientti

obéznich a neobéznich.

Statistickad analyza

Kontinualni veli¢iny jsou vyjadfeny jako pramér + SD, kategorialni proménné
jsou uvedeny jako jejich poéty a procentni zastoupeni. Rozdily mezi skupinami byly
hodnoceny parametrickym t-testem nebo tam, kde to vyZadovalo rozloZeni dat,
neparametrickym Mann-Whitney U testem. Posuzovani shody hodnoceni kvality
studie mezi examinatory bylo provedeno Cohenovym kappa testem. Dale byly
porovnany Cetnosti hodnoceni studii mezi skupinou pacientli obéznich a neobéznich
chi-kvadrat testem. Data byla analyzovana v aplikaci STATISTICA, verze 12
(StatSoft, Inc., 2013). P hodnoty pod 0,05 byly povaZovany za statisticky signifikantni.
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Vé&k (roky) 65+ 10
Muzské pohlavi 86 (69 %)
Obezita 43 (35 %)

BMI (kg/m2) 288147
Znaméa nemoc koronarnich tepen 69 (56 %)
Diabetes mellitus 22 (18 %)
Hypertenze 84 (68 %)
Hypercholesterolémie 45 (36 %)
SSS 44+68
SRS 39+54

SDS 2+33
EFLK po zatézi 59 £ 13 (%)
EFLK v Klidu 55 12 (%)

Tabulka 5 — Zdkladni charakteristiky vysetrovaného souboru

4.3.3 Vysledky

Primérméd hmotnost v celém vySetiovaném souboru 124 pacienti byla
86 + 15 kg, primérmé BMI bylo 28,8 + 4,7 kg/m?. Priimérna aplikovana aktivita byla
425 £ 8 MBq 2Tl-thallium chloridu, ¢emuz odpovidala efektivni davka
4,3+ 0,8 mSv. Aplikovana aktivita se odvijela od hmotnosti pacientti, nebyly vsak
zjistény signifikantni rozdily v poctu ziskanych impulzii mezi skupinou obéznich a
neobéznich pacientl (Tabulka 6). Zadna ze ziskanych tomografickych studii nebyla
hodnocena jako nekvalitni, v celém souboru byla kvalita zatézové studie v poloze
supine hodnocena jako vynikajici ve 113 (91 %, hodnotitel 1) a 114 (92 %, hodnotitel
2) piipadech, u zatézové studie v poloze prone v 93 (75 %, hodnotitel 1) a 91 (73 %,
hodnotitel 2) piipadech a u redistribu¢ni studie ve 115 (93 %, hodnotitel 1) a 116
(94 %, hodnotitel 2) ptipadech.

Ve srovnani vyskytu hodnoceni kvality studie ,,vynikajici* mezi podskupinou
obéznich a neobéznich pacienti nebyly zjiStény signifikantni rozdily v ramci
jednotlivych typu akvizice u obou hodnotitela (Tabulka 7).

Shoda mezi obéma hodnotiteli byla dobrd, u neobéznich pacientii byla u
zatézové studie v poloze supine — kappa 1,00, 95% CI 1,00 az 1,00, u zatézové studie
v poloze prone 0,87, 95 % CI 0,76 az 0,98 a u redistribu¢ni studie 1,00, 95% CI 1,00
az 1,00. U obéznich pacienti to pak bylo u zatézové studie v poloze supine — kappa
0,88, 95% CI 1,00 az 1,00, u zatézové studie v poloze prone 0,77, 95% C10,59 az 0,95
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a U redistribuc¢ni studie 0,84, 95% CI 0,55 az 1,00. Piiklady obrazi u obéznich a

neobéznich pacientl jsou uvedeny nize (Obrazek 13, Obrazek 14).

Cely soubor Neobézni Obézni p
(n = 124) (n=81) (n=43)
Zatéz supine 1,09 + 0,21 1,1+0,22 1,07 £ 0,21 0,51
impulzy (109)
Zatez prone 044 +0,08 044 +0,07 044 £0,09 096
impulzy (108)
Redistribuce supine |4 454 .18 1,04 £0,18 1,06 £ 0,09 048
impulzy (108)
hm(clits;)ost 86+ 15 79+13 99+ 13 <0,0001"
Aplikovana aktivita 42548 39247 487+6 <0,0001*
(MBa)
Efektivni davka 43408 40407 49+06 <0,0001*
(mSv)

Tabulka 6 — Cetnosti detekovanych impulzii, hmotnost, aplikovand aktivita a efektivni davka ve skupiné
neobéznich a obéznich pacientii. * - signifikantni P (srovnani skupin neobézni vs. obézni)

Neobézni Obézni P

Hodnotitel 1

Zatéz supine 78 (96,3 %) 38 (88,4 %) 0,0874

Z&téZ prone 62 (81,6 %) 34 (79,1 %) 0,7391

Redistribuce 79 (97,5 %) 39 (90,7 %) 0,0915
Hodnotitel 2

Zatéz supine 78 (96,3 %) 39 (90,7 %) 0,1986

Z4téz prone 63 (82,9 %) 31(72,1%) 0,1647

Redistribuce 79 (97,5 %) 40 (93,0 %) 0,2246

Tabulka 7 — Srovndni vyskytu hodnoceni "vynikajici” v souboru neobéznich a obéznich pacientii, pro
oba hodnotitele. * - signifikantni P (srovndani skupin neobézni vs. obézni)

4.3.4 Diskuze

201T|-thallium chlorid ma oproti techneciovym perfuznim RF vy$§i extrakéni
frakci v myokardu a vykazuje i niz$i ru§ivou extrakardialni aktivitu. [150] Jeho pouziti
na konvenc¢nich tomografickych kamerach limituje niZsi energie zafeni, ktera vede
k nizsi kvalité studii kvuli rozptylu ve tkanich. [151] To se tyka ptedevsim obéznich
pacientii. Nevyhodou je i relativné vysoka radiacni zatéz, ktera souvisi s delSim
fyzikalnim polo¢asem premény 2°1TlI.

Jednou z cest ke snizeni radiacni zatéze pii pouziti techneciem znacenych
perfuznich RF je vyhnuti se klidové studii v piipadé negativity studie zatézové. Ve
studovaném souboru ale mélo 56 % pacientli zndmou koronarni nemoc, a tak bylo u
nich vétSinou potiebné provést soucasné¢ hodnoceni perfuze zatézové i1 klidové

Kk posouzeni reverzibilni ischemie, stejné jako i u dalSich stavi, jako bylo LBBB,
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dilata¢ni kardiomyopatie nebo obezita. V takovém piipadé Ize sice naplanovat
dvoudenni nizkodavkovy protokol s perfuznim RF znaéenym %™Tc, z logistického
hlediska ale mize byt rozprostfeni vysetfeni do dvou rtznych dnd pro pacienty
dyskomfortni.

V ramci protokolu s 2! Tl-thallium chloridem z4t&7 — redistribuce lze ziskat
kompletni informaci o stavu zatézové i klidové perfuze béhem 1 dne, s 1 aplikaci RF,
jehoz aktivita muze byt diky novym kameram s polovodicovymi CZT detektory
podstatné redukovéana. Na konvenéni tomografické gamakamete je DRU definované
Narodnimi radiologickymi standardy 110 MBq 2%'TI. Studie snovymi kamerami
s CZT detektory ukazali proveditelnost 5 — 7 minutové akvizice po aplikaci aktivity
1,1 MBqg/kg, ktera u 70 kg pacienta ¢ini 77 MBq. [152] Dalsi studie prokazala
potencial CZT tomografické kamery v akvizici zatézového vySetfeni v pozici supine i
prone, po aplikaci 74 MBq °'Tl o akvizi¢nich ¢asech 5 minut, resp. 3 minuty.
Kombinace obou poloh nahravani pacienta zvysila specificitu vySetfeni. [153]

201T|-thallium chlorid, jako perfuzni RF, je v poslednim obdobi v nuklearni
kardiologii zastinéno RF znatenymi **™Tc, i z praktického hlediska pro okamzitou
dostupnost radionuklidu z technecium / molybdenového generatoru piimo na
pracovistich. 2°'TI-thallium ma vs$ak své vyhody, a to vysokou extrakéni frakci
v myokardu, relativné niz$i akumulaci subdiafragmaticky, je RF 1épe hodnoticim
viabilitu myocytu.

NaSe studie ukdzala proveditelnost vySetfeni s jeSté¢ dalSim snizenim
aplikované aktivity, které bylo kompenzovano relativnim prodlouzenim akvizi¢niho
¢asu. I tak byla akvizice po zatézi v poloze supine i prone dokoncena do 30 minut od
aplikace RF, tj. do pocatku redistribuce. Kvalita studii byla dobra i u obéznich
pacientll, dosahli jsme primérné efektivni davky 4,3 mSv, ktera byla niz$i, nez v dalsi
publikované studii vyuzivajici CZT SPECT kameru a jednodenni protokol. [154]
Protokoly s 2°!TI navic umoziiuji ¢asnou akvizici tomogrami p¥i nizsi arteficialni
extrakardidlni rusivé aktivité. Tim lze ziskat pfesngj$i informaci o eventudlni
pozatézové dilataci LKS nebo indukovaném poklesu EFLK, jejichz zachytnost se
snizuje s prodluzujicim se ¢asem od ukonceni zatéze.

Druha aktualn¢ dostupnd kamera pro MPI s CZT detektory Spectrum
Dynamics D-SPECT akvizici v poloze prone technicky neumoziuje, lze ale i u
obéznich pacientii zkombinovat akvizici v poloze supine a ve vzpiimené poloze a tim

zvysit diagnostickou piesnost, jak ukazala jina studie. [155]
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Obrazek 13 — Zatézova studie po aplikaci ' Tl-thallium chloridu u 62leté neobézni zeny (52 kg, BMI
22 kg/m?). Vysetieni indikovano pro namahovou dusnost. gSPECT s normdlnim ndlezem v perfuzi i
funkci LKS (Ung — negatované obrazy, ED — obrazy v end-diastole, ES — obrazy v end-systole). I pres
velmi nizkou aplikovanou aktivitu (26 MBq **'Tl-thallium chloridu) byla kvalita studie vynikajici,
detekovano bylo 1,14 x 10° impulzi.
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Obrazek 14 — Studie zatez-redistribuce po aplikaci 2 Tl-thallium chloridu u 47leté obézni Zeny (96 kg,
BMI 33 kg/m?). Vysetieni indikovano k hodnoceni ischemie a viability pro chronicky uzdvér ramus
interventricularis anterior levé korondrni artérie a dysfunkci levé komory. Detekovano bylo béhem 10
minutové akvizice zapocaté po aplikaci 49 MBq *°*T1 1,15 x 108 impulzii. Patrnd je ischemie v oblasti
predni stény a hrotu, kde myokard bude viabilni. Na QSPECT je patrna rozsahla oblast akinézy na hrotu
a prilehlé casti anterosepta, EFLK byla snizena na 36 %. Kvalita obrazii i pres nizkou aplikovanou
aktivitu byla dobrd a) tomogramy zatéz, redistribuce, b) polarni mapy c) tomogramy v enddiastole a
v endsystole.
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435 Zavér

Studie prokazala proveditelnost MPI gSPECT na dedikované kamete s CZT
detektory v ramci protokolu zatéz supine + prone a redistribuce po aplikaci mérné
aktivity pouze 0,5 MBg/kg 2°'TI-thallium chloridu. Akvizice v poloze supine i prone
po zatézi byla ukonCena do signifikantniho zacatku redistribuce. Dosazeno bylo
snizeni efektivni davky na polovinu oproti piedchozim studiim, pfi¢emz vysledna

kvalita tomografickych dat byla dobra i u obéznich pacientt.
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4.4 Pridatna hodnota koronarniho kalciového skore k vySetieni myokardialni
perfuze u rizikovych pacientii s postiZzenim koronarnich cév ve vice

povodich

441 Uvod

U pacientil s postizenim ve vice korondrnich povodich miize byt skutecny
rozsah perfuzniho defektu pii MPI gSPECT podhodnocen. Krom¢ podstaty vzniku
obrazu na tomogramech, které vzdy vyjadiuji jen relativni distribuci radiofarmaka,
byva u téchto pacientil i technicky limitovano dosazeni pozadovaného stupné zatéze
Casnym vyvojem ischemie nejvyznamngj$i stendzou, ve vysledku je pak patrna
redukce perfuze jen v regionu nejvice postizeného povodi. [31, 32]

Vhodné je proto ve vysledném hodnoceni zkombinovat dal$i dostupné nepiimé
ukazatele koronarniho postizeni, v ramci techniky gSPECT jde ptedevsim o parametr
TID nebo zjistény signifikantni pokles LVEF po zatézi vramci ischemického
omraceni myokardu. Dal§i metodou zalozenou na hodnoceni patofyziologickych déji
souvisejicich  pfimo s aterosklerozou je posouzeni piitomnosti kalcifikaci
V koronarnim fecisti pomoci CACS. Ve zdravé céve neni kalcifikace pfitomna, mira
kalcifikace pak prognosticky odrazi kardiovaskularni riziko. [110, 114] RozSifenim
hybridnich SPECT/CT kamer se stdvéa vySetfeni korondrniho kalcia dostupnéjsi a lze
ho operativné zapracovat k vySetfovacimu algoritmu MPL

Tato studie sleduje senzitivitu a specificitu vySetieni myokardialni perfuze
metodou gSPECT a piidatnou hodnotu stanoveni CACS u pacienti S postizenim

koronérnich tepen ve vice povodich.

4.4.2 Pacienti a metody

Do studie bylo zatazeno 164 rizikovych pacienti (prumérny veék 61 + 12 let,
123 muzl), odeslanych k vysetieni myokardialni perfuze. 60 (37 %) pacienti mélo
DM 2. typu, 26 (16 %) pacientt bylo dialyzovanych s chronickym renalnim selhanim,
41 (25 %) melo dilataci levé komory srde¢ni, u dalsich pacientd se objevily
komplikace béhem zatézového testu, jako byla vyprovokovana arytmie, nedosazeni
pozadovaného stupné zatéze. VSichni pacienti podstoupili MPI gSPECT, vySetfeni
CACS a koronarni angiografii. Vyfazeni byli nemocni se znamou CAD, po
prodélaném nefatalnim infarktu myokardu a po koronarni revaskularizaci. Sledovano

bylo SDS, vyjadieno jako procento ischemického myokardu, EFLK po zatézi a
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v klidu, TID. VSechny tyto parametry byly ziskdny automatizovanou analyzou
v aplikaci Corridor4dDM (INVIA, Ann Arbor, Michigan, USA). Dle koronarni
angiografie byla signifikantni CAD, resp. léze koronarni tepny definovana jako

sten6za epikardialni cévy nebo jeji vétve > 50 %.

ZatéZovy test

Pacienti byli zatizeni ergometricky, pokud nebyli fyzické zatéze schopni, byla
provedena zatéz farmakologicka vasodilatacnim farmakem. Zatéz na bicyklovém
ergometru byla vedena do dosazeni 85% predikované maximalni srde¢ni frekvence
pro dany vék pacienta nebo do vyskytu anginoznich bolesti, dusnosti, zavrati, inavy,
multifokalnich nebo vazanych komorovych extrasystol s ¢etnosti vyssi nez 10 za
minutu, pii signifikantni depresi ST segmentu (0 vice nez 0,2 mV) nebo pokud doslo
béhem rostouci zatéze k nahlému poklesu krevniho tlaku o vice nez 10 mmHg oproti
ptedchozi méfené hodnoté. Dipyridamol byl aplikovan béhem c¢tyfminutové infuze
intravenozné v davce 0,56 mg/kg hmotnosti, pfi malé ergometrické zatézi. Pii bloku

levého Tawarova raménka byla provedena Cista farmakologicka zatéz.

Hodnoceni kalcifikace korondrniho recisté

CACS bylo stanoveno na zakladé Agatstonovy metody (s hodnotou cut-off
> 130 HU), vysetieno bylo na PET/CT kamefe Biograph 16 (Siemens Medical
Solutions, USA), pouzit byl dodavany dedikovany firemni software. Hodnota CACS
vétsi nez 1000 byla povazovana za odpovidajici extenzivnim kalcifikacim s vysokym

rizikem budoucich kardiovaskularnich komplikaci. [156]

Statistickd analyza

Kontinualni data jsou uvedena jako pramér = SD, kategorialni proménné jsou
vyjadieny jako procentudlni zastoupeni =z celku. K porovnani kontinualnich
proménnych byl pouZzit neparametricky Mann-Whitneyiiv U test, Cetnosti v rdmci
kategorialnich proménnych byly hodnoceny chi-kvadrat testem. P hodnoty < 0,05 byly

povaZovany za statisticky signifikantni.

443 Vysledky

Na zakladé posouzeni vysledki MPI gSPECT byla jeho senzitivita v detekci
CAD 88 % (98 / 111), specificita 74 % (39 / 53), pozitivni prediktivni hodnota 88 %
(98 / 112), negativni prediktivni hodnota 75 % (39 / 52).
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Vyrazné nizsi senzitivita metody byla zjiSténa u nemocnych s postizenim jedné
tepny (76 %) ve srovnani S pacienty, u kterych byly postizeny dvé (94 %) nebo tii
(95%) tepny (P < 0,05).

U pacientli S postizenim vice tepen (74 pacienti) vSak byly na gSPECT
tomogramech zjistény reverzibilni defekty perfuze ve vice teritoriich jen u 38 (51%)
pacienttl, 30 (41 %) pacientd mé&lo CACS nad 1000. Castdji byla u pacienti
S postizenim ve vice koronarnich povodich pozorovana zédvazna ischemie rozsahem
predstavujicim > 10 % myokardu LKS, pozatézovy pokles EFLK 0 > 5 %EF nebo
CACS > 1000.

Kombinace perfuzniho vysetfeni s vySe uvedenym hodnocenim zmén funkce
LKS po zatézi v detekci postizeni onemocnéni ve vice koronarnich povodi nepiineslo
signifikantni zménu senzitivity vySetieni oproti samotnému hodnoceni perfuze (55 %
oproti 65 %). Signifikantné¢ vyS$i senzitivitu pfinesla az trojkombinace vySetfeni

perfuze, zmén funkce levé komory po zatézi a CACS (senzitivita 81 %).

4.4.4 Diskuze

| diky rozsifovani hybridnich kamer vybavenych s CT skenerem se stava
vySetieni CACS dostupnéj$i. Hodnoceni koronarniho kalcia je dal§im nastrojem
v identifikaci rizikovych pacienti. Studie Schenkera et al. (2008) sledovala relativné
velky soubor 695 pacientli, u kterych byla vySetfena myokardialni perfuze pomoci
PET, radiofarmakem bylo 8Rb-rubidium, v kombinaci s CACS. Zjistili postupné
rostouci riziko vzniku nezadoucich kardialnich ptihod se zvysujici se hodnotou CACS,
a to u pacientl s negativnim, ale i pozitivnim nalezem stran detekované ischemie. U
normalni perfuze a CACS > 1000 byla ro¢ni mira srde¢nich piihod 12,3 %, zatimco u
nulového CACS jen 2,6 %, u vySetienych s diagnostikovanou ischemii a
CACS > 1000 pak 22,1 %, pti CACS =0 jen 8,2%. Samotna absence kalcifikaci vSak
nevyluc¢ovala pfitomnost ischemie, v daném souboru tak bylo v 16 % piipadu. [156]
CACS k MPI gSPECT v diagnostice koronarni nemoci, V populaci se stfednim
rizikem dle Framinghamské studie. Pfi kombinovaném vysetteni perfuze s CACS (pfi
nastaveni cut-0ff CACS na > 709) dosahli zvyseni senzitivity v diagnostice koronarni
nemoci na 86 %, oproti senzitivité samotného gSPECT 76 %. [157]

CACS fakticky predstavuje anatomicky korelat ateroskler6zy, studie autorii
Curillova et al. (2011) sledovala souvislost CACS a CFR u 136 pacientii ve stifednim

75



riziku bez znamé koronarni nemoci. Pozorovali, Ze s rostoucim CACS byl vyznacen i
pokles CFR. [158]

Ptitomnost zanétlivych zmén pii aterosklerdze je mozné vizualizovat pomoci
PET/CT s ®F-FDG nebo F-NaF, véetné identifikace vulnerabilnich ateromovych
plata [8, 117-119]. Vyuziti této metodiky je vSak limitovano dostupnosti a
samoziejme 1 vys$si finanéni naro¢nosti.

Nase studie ukazuje vyznam informace o CACS jakozto odrazu anatomického
korelatu ateroskler6zy u pacientd S postizenim Ve vice koronarnich povodi. U pacientii
s malym perfuznim postizenim mutze vysoké CACS nasmérovat k invazivngjsi
strategii, u pacienti s falesn¢ negativnim gSPECT mutze CACS odkryt koronarni
postizeni viibec. [159] Skupinou pacientt, kde ma informace o CACS vyznam, jsou
kuptikladu ti s DM 2. typu, nebo jak jsme ukazali i v dal$i studii, pacienti se zavaznou

poruchou renalnich funkeci. [160, 161]

445 Zavér

Pacienti s postizenim koronarniho fe¢isté ve vice povodich jsou jednou ze
skupin, u kterych kombinované vysetfeni perfuze, funkce LKS a CACS pomaha

identifikovat jedince ve vysokém riziku.
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4.5 Pridatna hodnota koronarniho kalciového skore k vySetifeni myokardialni

perfuze u pacientii s koneénym stadiem renalniho onemocnéni

451 Uvod

Konec¢né stadium renalniho onemocnéni (ESRD - end-stage renal disease) je
takové postizeni rendlnich funkci, kdy urovenn glomerularni filtrace a pfitomnost
priznakii rendlniho selhani vede k potfebé hemodialyzy, peritonealni dialyzy nebo
transplantace ledvin. [162] Hlavni pfi¢inou morbidity a mortality u nemocnych s
ESRD jsou kardiovaskularni choroby, pficemz je u téchto pacientil vysoka prevalence
asymptomatické CAD. Je to diky nahromadéni tradi¢nich kardiovaskularnich
rizikovych faktort a navic i rizikovych faktorti souvisejicich s urémii. [163-165] Rada
pacienti s ESRD s probihajicim myokardialnim infarktem nemusi mit typické
symptomy nebo EKG zmény, na druhou stranu byly popsany piipady bolesti na hrudi
bez zavazné stendzy V koronarnim fecisti. Jednim z divodi muze byt disfunkce
autonomni inervace. [166-168]

Doporuceni globalni nefrologické iniciativy (KDOQI - Kidney disease
outcomes and quality initiative) zdtraznuje dtlezitost screeningu kardiovaskularniho
rizika u v§ech pacientii s ESRD na poc¢atku dialyzy. [169]

U pacienti s porusenou funkci ledvin se riziko kardiovaskularni choroby
zvySuje s klesajici hodnotou glomerularni filtrace. [163, 166, 170, 171]
Framinghamsky skorovaci systém, jakozto validovany nastroj k predikci
kardiovaskularni nemoci, nezaclefiuje pfimo do vypoctu stav renalni funkce, a tak
muze byt riziko specialné u pacientt s ESRD podhodnoceno. [165] Navic byla
popsana niz$i citlivost MP1 SPECT k detekci ischemie u pacienti s ESRD. [172-176]
U nas pouzivany model k odhadu kardiovaskularniho rizika SCORE také s renélni
funkci pfimo nepocita. Dle doporuceni Evropské kardiologické spole¢nosti jsou vSak
nemocni s glomerularni filtraci < 30 ml/min/1,73 m? ihned fazeni do skupiny s velmi
vysokym rizikem a pacienti s glomerularni filtraci 30 az 59 ml/min/1,73 m? do skupiny
s vysokym kardiovaskularnim rizikem. [3]

V nasi studii jsme hodnotili vyznam MPI gSPECT a jeho kombinace s CACS

ve specifické populaci pacienti S ESRD pfi stanoveni jejich kardiovaskuldrniho rizika.
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4.5.2 Material a metody

77 pacientim s ESRD byla vySetfena myokardialni perfuze a funkce metodou
gSPECT. Primérny vek studijni populace byl 59,5 + 11,0 let, 53 (68,8%) bylo muzd.
DM mé¢lo v osobni anamnéze 35 pacienttl, infarkt myokardu v minulosti prod¢lalo 6

pacientl. U vSech pacientii bylo krom¢ perfuzniho gSPECT provedeno i méteni

CACS.

ZatéZové a klidové vySetieni

Pacienti byli vySetfeni v rdmci jednodenniho nebo dvoudenniho protokolu
zat¢z — klid, volba protokolu zavisela pfedevsim na dojezdové vzdalenosti pacienta k
vySetfeni. Metodou zatéze byla bicyklova ergometrie v poloze vsedé. RF bylo
aplikovano pfi dosazeni 85 % predikované maximalni tepové frekvence pro dany veék
pacienta nebo pfi nastupu angin6znich bolesti, dusnosti, zavrati, unavy, ¢astych (vice
nez 10 za minutu) multifokalnich nebo vazanych komorovych extrasystol, pfi
signifikantni depresi ST segmentu (0 vice nez 0,2 mV) nebo pokud doslo k poklesu
krevniho tlaku o vice nez 10 mmHg oproti pfedchozi hodnot¢.

Pokud pacient béhem ergometrie nedosahl vyse uvedenych kritérii, byla mu
podana infuze dipyridamolu v davce 0,56 mg/kg hmotnosti pacienta béhem 4 minut
(14 pacientll), nebo intravendzni injekce 0,4 mg regadenosonu (2 pacienti),
kombinovana s nizkou fyzickou zatézi. Pacienti s kompletnim LBBB byli zatizeni
pouze farmakologicky, k omezeni tachykardie pro minimalizaci septalniho artefaktu.
[46] Jeden pacient byl vySetfen po zatézi infuzi dobutaminu. Pokud byl vysledek
zatézove studie kompletné negativni, v ramci hodnoceni perfuze i funkce levé komory,
klidova studie nebyla provedena (3 ptipady).

Aplikovanym RF bylo ®MTc-tetrofosmin nebo %MTc-sestamibi. Aplikovana
aktivita byla korigovana dle hmotnosti pacienta, pro 70 kg pacienta byla 300 MBq u
zatézové studie a 750 MBq u klidové studie v rdmci jednodenniho protokolu nebo

300 MBq pro zatézové i klidové vySetteni v ptipadé protokolu dvoudenniho.

Akvizice gSPECT a zpracovdni obrazovych dat
Pouzili jsme dvouhlavou tomografickou kameru e.Cam (Siemens Medical
Solutions, USA), vybavena byla standardnimi kolimatory LEHR v konfiguraci 90

stupiii. Akvizice byla synchronizovana s EKG, srde¢ni cyklus byl rozdélen na 8 usekd.
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V pripad¢ perfuzniho defektu v oblasti spodni stény byla vyuzita korekce pii
opakované akvizici v poloze prone k identifikaci mozného atenuacniho artefaktu. [46]
Jind metoda korekce na zeslabeni nebyla pouzita. Data byla zpracovana automatickym
vyhodnocovacim softwarem CorridordDM (INVIA, Ann Arbor, Michigan, USA),
pocitany byly nasledujici parametry: SSS, SDS, SDS vyjadieno jako procento
ischemického myokardu [40], EDV, ESV po zatézi a v klidu (EDV-Str, ESV-Str,
EDV-Rst, ESV-Rst), EFLK po zatézi a v klidu (EFLK-Str, EFLK-Rst) a TID.

Hodnoceni zavaznosti perfuzniho defektu bylo rozdéleno do tii stupi:
Normalni perfuze — perfuzni defekt nepfitomen, lehka perfuzni abnormalita — < 10 %
ischemického myokardu v jednom koronarnim povodi a zavazna perfuzni
abnormalita— > 10 % ischemického myokardu nebo defekty ve vice koronarnich
povodich. Omraceni myokardu po z4tézi bylo definovano jako snizeni EFLK 0 > 5%

nebo TID > 1,17.

CACS

Hodnoceni CACS nasledovalo po perfuznim vysetieni a bylo provedeno na
PET/CT kamete Biograph 16 (Siemens Medical Solutions, USA) pomoci dodaného
firemniho softwaru zalozeného na Agatstonové metodé (cut-off > 130 HU).
CACS > 1000 ptedstavovalo extensivni kalcifikaci s vysokym rizikem budoucich

kardialnich pfihod. [156]

Sledovani pacientii

Zavazné kardialni ptihody (CE) byly zaznamenavany béhem sledovani, jehoz
stitedni doba byla 26,4 mésicti. CE byla definovana jako: srde¢ni smrt, nefatalni infarkt
myokardu nebo nutnost korondrni revaskularizace. Pacienti byli rozdéleni do dvou
skupin: na ty, u kterych byla zaznamenana CE (CE+) a na pacienty bez vyskytu CE
(CE-).

Statistickad analyza

Kontinualni proménné byly vyjadieny jako primér + SD, kategorialni
proménné byly vyjadieny jako pocty a jejich procentualni zastoupeni. CACS bylo
hodnoceno jako kontinudlni veli€ina, dale byly hodnoty rozdéleny do dvou skupin —
CACS <1000 a CACS >1000. Kategorialni proménné byly porovnavany Fisherovym
presnym testem. Kontinualni a ordinalni proménné byly porovnavany Mann-Whitney

U-testem. K urceni, zda hodnocend veli¢ina predikuje CE, byl pouzit univariantni
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Coxtiv model proporcionalnich rizik. Krokova procedura Coxova regresniho modelu
proporciondlnich rizik byla pouzita k ur€eni nezavislych prediktor CE. Pocitan byl
pomér rizik (HR) a souvisejici 95% CI. Provedena byla Kaplan-Meierova analyza
s ktivkami pieziti k hodnoceni efektu hodnoty CACS a perfuzni abnormality na dobu
prezivani k CE, data byla dale hodnocena pomoci long-rank testu. Hladina
vyznamnost pro vSechny testy byla uréena na 5 %. Statisticka analyza byla provedena
v aplikaci SPSS pro Windows, verze 23.0 (IBM, Armonk, NY, USA).

453 Vysledky

Béhem periody sledovani jsme zaznamenali 18 pacientdl s CE: 6 se srde¢ni
smrti, 4 s infarktem myokardu a 8 s nutnosti revaskularizace. Mezi skupinou CE+ a
CE- nebyly signifikantni rozdily ve véku, pohlavi, pfitomnosti DM nebo vyskytu
infarktu myokardu v anamnéze. Na zaklad¢ vysledkd MP1 SPECT bylo ve skupiné
CE+ vyznamn¢ vyss§i SSS (primérna hodnota 7,7 + 7,4 oproti 1,8 + 3,0, P < 0,0001).
CACS bylo také signifikantné vyssi ve skupiné CE+ (stfedni hodnota 1607,2 + 1640,3
vs. 666,6 = 1139,9, P = 0,0045). Funk¢ni parametry jako EFLK-Str i EFLK-Rst,
objemy LKS a parametr TID nevykazovaly prokazatelné rozdily mezi ob&ma
skupinami. Zakladni charakteristiky souboru jsou uvedeny v tabulce (Tabulka 8).

Ve skupiné CE+ byla normalni perfuze ve 4 z 18 ptipadd, lehkd perfuzni
abnormalita v 5 z 18 pfipadl a zdvazna perfuzni abnormalita v 9 z 18 piipadi. Ve
skupiné¢ CE- byly tyto proporce vyznamné¢ odlisné: 41 z 59, 16 z 59 a 2 z 59,
P <0,0001. Zavazna perfuzni abnormalita byla Cast&jsi ve skupiné¢ CE+ (Graf 5).

Prevalence CACS > 1000 byla vyssi ve skupiné CE+ (9 z 18), neZ ve skupiné
CE- (12 z 59, P = 0,0311, Tabulka 9, Graf 6). U 4 pacientli ze 45 s normalnim
perfuznim nalezem byla zaznamenana CE, tfi z nich méli CACS > 1000. Nulové
CACS bylo u 8 pacientti, u zadného z nich nebyla identifikovana CE.

Pii Kaplan-Meierové analyze byly zavazna perfuzni abnormalita i elevované
CACS > 1000 spojeny s vyskytem CE (P < 0,0001, P = 0,0026, Graf 7, Graf 8).
V kohort€ pacientli s normalnim perfuznim nalezem byl také patrny trend vyskytu CE
s vysokym CACS > 1000 (P = 0,0315, Graf 9), av§ak hodnoceny pocet ptipadt byl
nizky.

Univariantni Coxlv model proporcionalnich rizik identifikoval zavaZznou

poruchu perfuze s HR 15,06 (95% CI 4,58 az 49,48) a CACS > 1000 s HR 3,94 (95%
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Cl1 1,49 az 10,38) prokazatelné souvisejici s vyskytem CE (P < 0,0001, P = 0,0056).

VéEk, pohlavi, ptitomnost DM, pozatézové omraceni LKS a stupein perfuzni

abnormality byly analyzovéany krokovou procedurou Coxova regresniho modelu

proporcionalnich rizik. Pouze zavazna perfuzni abnormalita s HR 13,94 (95% CI 4,25

az 45,78, P < 0,0001) byla nezavislym prediktorem CE. Po ptidani stratifikovaného
CACS, zavazna porucha perfuze s HR 30,39 (95% CI 7,86 az 117,49, P < 0,0001) a i
CACS > 1000 s HR 9,29 (95% CI 3,00 az 28,73, P = 0,0001) byly oba nezavislymi

prediktory CE.

Celkem CE+ CE- 0
el o e P | OR | OR95%CI
Vek 5954110 | 621+134 | 5874101 | 03995
" , 53 14 39
Muzské pohlavi (68.8 %) (77,8 %) (66.1 %) 0,4003 | 1,79 | 0,52-6,17
. . 35 9 2
Diabetes mellitus (45,5 %) (50,0 %) (44.1 %) 0,7882 | 1,27 | 0,44-3,65
Predchozi infarkt 6 3 3
myokardu (7.8 %) (16,7 %) (50 | 01362 | 373 | 068-2041
$SS 32450 77474 18430  |<0,0001*
S
% ischemického 24446 61473 13425 | 0,0004*
myokardu
Perfuzni defekt ve vice 9 8 1 .
koronarnich povodich | (11,7 %) (44,4 %) (,70)  |00001746,40]5.22-412,33
EFLK-Str (%) 5704123 | 5484120 | 5774124 | 04062
EDV-Str (ml) 14594657 | 151.9+692 | 1440+651 |0,6868
ESV-Str (m) 6844473 | 741+498 | 667469 | 05964
EFLK-Rst (%) 5614120 | 548+123 | 5644120 | 05123
,,v, 18/74 1 14756
Pozatézové omraceni LK (24,3 %) (22,2 %) (25,0 %) 1,0000 | 0,86 | 0,24-3,04
TID 0974015 | 1002013 | 0974015 | 05285
CACS 886.4 + 1324.4 |1607.2 + 1640,3| 666,6 + 1139.9 | 0,0045*
CACS = 1000 21 9 12 0,0311*| 392 | 1.28-12,01
2 (27.3 %) (50,0 %) 3% |° 92| 1,28-12,

Tabulka 8 — Zdkladni charakteristiky vySetieného souboru. Hodnoty uvedeny jako primér £ SD nebo
Cetnosti / celek. OR — pomeér Sanci (odds ratio). * — signifikantni P
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Graf 5 — Sloupcovy graf vyjadrujici rozdilné zastoupeni ndlezii perfuze (v %) u pacientii CE+ a CE -,
rozdil je statisticky signifikantni (P < 0,0001)
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Graf 6 — Sloupcovy graf Vyjadriujici rozdilné zastoupeni CACS < 1000 a CACS > 1000 u skupiny
pacientii CE+ a CE—, rozdil je statisticky signifikantni (P = 0,0311)
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Graf 7 — Kaplan-Meieriv graf, kumulativni vyskyt CE v case, dle zavaznosti perfuzni poruchy: Pacienti
s normalni perfuzi (45, 4 s CE), s lehkou perfuzni abnormalitou (21, 5 s CE) a se zavaznou perfuzni
abnormalitou (11, 9 s CE). Pacienti se zavaznou perfuzni abnormalitou maji pribéh signifikantné horsi

(P < 0,0001)
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Graf 8 — Kaplan-Meieriv graf, kumulativni vyskyt CE v case, dle CACS: Pacienti s CACS > 1000 (21,
95 CE)as CACS < 1000 (56, 9 s CE). Pacienti s CACS > 1000 maji signifikantné horsi prubéh (P =
0,0026)
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Graf 9 — Kaplan-Meieriv graf, kumulativni vyskyt CE v case, dle CACS v podskupiné pacientii s
normalni perfuzi: CACS > 1000 (14, 3 s CE) a CACS < 1000 (31, 1 s CE). Pacienti s CACS > 1000 méli
signifikantné horsi pritbéh (P = 0,0315)

P HR HR 95% ClI

Veék 0,1472 1,03 0,99 -1,08

MuzZské pohlavi 0,2920 1,82 0,60 — 5,53
Diabetes mellitus 0,8476 1,10 0,43-2,76
Predchozi infarkt myokardu 0,1816 2,34 0,67 — 8,15
Pozatézové omradeni LK 0,8975 0,93 0,31-2,83
Lehka perfuzni abnormalita 0,1281 2,78 0,75-10,35
Tézka perfuzni abnormalita <0,0001* 15,06 4,58 — 49,48
CACS = 1000 0,0056* 3,94 1,49 - 10,38

Tabulka 9 — Neupravené HR s 95% CI. Vyznamnd souvislost s CE byla nalezena u zdvazné perfuzni
abnormality a CACS > 1000. * - signifikantni P
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a) P HR HR 95% ClI
Lehka perfuzni abnormalita 0,1599 2,57 0,69 — 9,57

Zavazna perfuzni abnormalita <0,0001* 13,94 4,25 4578

b) P HR HR 95% ClI
CACS = 1000 0,0001* 9,29 3,00 - 28,73

Lehka perfuzni abnormalita 0,0784 3,28 0,87 -12,33
Zavazna perfuzni abnormalita <0,0001* 30,39 7,86 - 117,49

Tabulka 10 — Krokovd procedura Coxova regresniho modelu proporciondlnich rizik (vék, pohlavi, DM,
predchozi infarkt myokardu, pozatézové omraceni myokardu, stupen perfuzni abnormality), HR s 95%
Cl, a) Model bez CACS, b) Model s CACS. * - signifikantni P

SA (APEX—Base) weffrm— -

Obrazek 15— T7leta Zena s ESRD a s DM, zdtézovy gSPECT s normdinim ndlezem perfuze (2) a funkce
(b) levé komory pri zatézi i v Klidu. Difiizni kalcifikace korondrnich tepen, CACS vyrazné elevovano na
3 784. Pies vyrazné postizeni tii tepen pri invazivni koronarografii byla pacientka lécena pouze
medikamentozne, zemiela na myokardialni infarkt o 16 mésicut pozdéji

> m@@@@@@@@@@
e O O@@@@_@_@@@@

Obrazek 16 — 57lety muz s ESRD a s DM, zatezovy gSPECT s normdlnim ndlezem perfuze (a) a funkce
(b) levé komory pri zatézi i v Klidu. Kalcifikace v korondrnim recisti nebyla diagnostikovina, CACS 0
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45.4 Diskuze

Pacienti s ESRD jsou vysoce rizikovou skupinou stran CAD, navic u nich
nejsou Casto manifestovany typické symptomy myokardidlni ischemie. U téchto
pacientl je zvyraznéna ateroskleroza. [165] Etiologie aterosklerézy na pozadi
porusené funkce ledvin je slozitéjsi. Kromé tradi¢nich rizikovych faktori
ateroskler6zy jako je vysoky veék, muzské pohlavi, vysoky krevni tlak, DM,
dyslipidémie, koufeni cigaret, fyzicka inaktivita a rodinna anamnéza ptredcasnych
kardiovaskularnich chorob, se pfidavaji 1 specifické faktory spojené s renalni
insuficienci, jako je hyperhomocysteinémie, zvySeny oxidativni stres, endotelialni
dysfunkce, zanét, aktivace systému renin-angiotensin-aldosteron a sympatického
nervového systému, anémie a abnormni kalciovy a fosfatovy metabolizmus. [177, 178]
Screening CAD u pacientt s ESRD pied transplantaci ledviny nepomuize ohodnotit
pouze perioperacni riziko, muze i stratifikovat toto riziko v ramci prvnich let po
transplantaci. [172] Piedchozi studie v této skupiné nemocnych popsaly vysokou
prevalenci perfuznich defektli, senzitivita vysSetfeni MPIl metodou SPECT je vSak
niz$i. [165, 172-176, 179-182] V nasi studii zavazna perfuzni abnormalita
signifikantné souvisela s CE. Semikvantitativni parametr SSS byl vyssi u pacientd se
zaznamenanou CE. Naopak zde nebyly vyznamné rozdily mezi skupinami CE+ a CE-
pfi srovnani funkénich parametrt LKS, tedy pozatéZzové EFLK a objemli LKS. Také
pozatéZové omraceni myokardu nebylo ukazatelem budouci CE. Toto vcelku dobie
koreluje se znamou nizsi senzitivitou dobutaminové zatézové echokardiografie u
nemocnych s ESRD, ktera miZze byt vysvétlena remodelaci LKS a neschopnosti
dosahnout pozadované tepové frekvence pfi testu. [172] Bergeron et al. (2007) vsak
oznacil procento ischemického myokardu béhem dobutaminové zatéZe jako nezavisly
prediktor umrti u nemocnych s chronickym ledvinnym onemocnénim. Podobé¢ 1 Rakhit
et al. (2006) povazuje nalezy z dobutaminové echokardiografie za dulezité ve
stratifikaci vysoce a nizko rizikovych pacientii S chronickym onemocnénim ledvin.
[183, 184]

DM je jednim z ,,tradi¢nich* rizikovych faktord aterosklerdzy, jeho prevalence
je vyssi u pacientt s ESRD, u kterych je vyssi tendence k asymptomatické ICHS diky
visceralni neuropatii. [163, 165, 177] V nasi sledované populaci se vyskytoval DM u
45,5 % pacientd, prekvapivé jsme nenasli prokazatelnou souvislost mezi timto

rizikovym faktorem ateroskler6zy a vyskytem CE.
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Kalcifikace koronarnich arterii se nevyskytuje ve stén¢ zdravych cév, naopak
nalez kalcifikaci ukazuje na pfitomnost aterosklerézy. Kalcifikace cév je obecné
akcentovana u pacienti s ESRD, ptficemz se rozliSuji dva typy kalcifikace. Prvni typ
se vyskytuje v medii cévni stény, tento ale neni spojen s hromadénim pénovych bunék
a hyperplazii intimy. Druhy typ se pak tykd intimy stény, je asociovan
s patofyziologickymi d¢&ji odpovidajici aterosklerdze. [185, 186]

Kvantifikace koronarniho kalciového skore byla popsana Agatstonem et al.
(1990), méteni provadél pomoci EBCT. [110] Tato technologie vSak nedoznala
takového plosného rozsitfeni jako MDCT. Vysledky z MDCT vsak ukazaly dobrou
korelaci s témi ziskanymi pomoci EBCT. [187, 188] Jiz pfedchozi studie vyuzily
hodnoceni koronarni kalcifikace v predikci budoucich srde¢nich piihod v populaci
pacientti s ESRD. [189-193] Stejné i v nasi populaci byly CE prokazatelné spojeny S
vys§i hodnotou CACS. Hodnoty CACS byly zna¢né variabilni, pohybovaly se
vV rozmezi 0 az 7298, s prumérem 886,4 + 1324,4. Podle CACS jsme rozd¢lili pacienty
do dvou skupin, shranici CACS 1000, pro piedpokladané vyssi riziko pii takto
vysokych hodnotach [156, 194], coz jsme ovéfili | vnasi studii. Hodnoty
CACS > 1000 byly castéjsi ve skupiné pacientii s CE a byly identifikovany, stejné jako
i vyskyt zavazné perfuzni abnormality, jako nezavislé prediktory budouci CE
s vysokymi HR. Navic, CACS nad 1000 byla nalezena u 3 ze 4 pacientl s CE
s normalnim perfuznim nalezem na gSPECT, tento fakt zdiiraziiuje vyznam pokrocilé
koronarni kalcifikace jako dal§iho indikatoru neptiznivé prognézy. U pacientt
S normalnim nalezem myokardialni perfuze, funkce a s nulovym CACS jsme nezjistili
zadnou CE. (Obrazek 15, Obrazek 16).

Limitaci na$i studie mize byt relativné nizky pocet vySetienych pacientl a
relativné kratka doba sledovani. V tivahu musi byt obecné brana i dalsi radia¢ni zatéz
z MDCT akvizice, avSak diky technologickému pokroku je mozno vySetieni dnes
provést s nizkou efektivni davkou, dle jinych autord 1ze na DSCT systému vysetieni
CACS dokoncit s efektivni davkou jen 0,3 mSv. [195]

Zajimavou metodou k detekci a kvantifikaci zénétlivého procesu v ramci
aterosklerézy V kontextu kardiovaskularniho rizika je PET s8F-FDG, piicemz
akumulace 8F-FDG je ukazatelem potencialni instability platu. [119] PET s ‘8F-NaF
zase dokaze odhalit i mikrokalcifikace a rizikové platy. [8] Moznost zkombinovat
informaci o zanétlivé aktivité a nestabilité platu s ur¢enim CACS a stavu perfuze

béhem jednoho vySetteni je vyzvou pro budouci studie.
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Co se tyce stupné koronarni kalcifikace, mize byt kontroverzni, jestli
pokracujici kalcifikace ve vysledku predstavuje proces vedouci ke stabilizaci platu a
tim se stava pozitivnim jevem, nebo naopak. [196] NaSe zjisténi podporuji druhou

variantu — tedy ze vysoké CACS je spojeno s horsi prognézou.

455 Zavér

Nase studie ukazuje, Ze zavazna perfuzni abnormalita pti MPI gSPECT
vysetifeni a vysokda hodnota CACS > 1000 jsou prediktory budouci CE u pacientii
s ESRD. Identifikace pokrocilé¢ koronarni kalcifikace pak pfinasi ptidatnou hodnotu
Vv predikci budoucich CE u pacientd s falesné¢ negativnim vysledkem perfuzniho
gSPECT. Normadlni nalez myokardidlni perfuze, funkce a nulové CACS naopak
ptedpovida ptiznivy vyvoj.
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5 Souhrnna diskuze

5.1 Vyuziti novych technologii v zobrazovani myokardialni perfuze

Resené cile prace se zabyvaji dvéma hlavnimi aktualnimi tématy v nuklearni
kardiologii, a to pokrokem v technologiich umoziujicim efektivnéj$i provadéni
diagnostiky ICHS a snahou o snizeni radia¢ni zatéze pacienti a personalu, ktera
obecné u perfuzniho vySetieni srdce metodami nuklearni mediciny neni zanedbatelna.
Tato problematika je navzajem propojena. Na trh byly v poslednich letech uvedeny
nové diagnostické systémy vybavené polovodicovymi CZT detektory, s upravenou
geometrii gantry, ale i feSeni rozSifujici stavajici tomografické kamery o
specializované kolimatory — to vSe doplnéno pokro¢ilymi rekonstrukénimi a
kompenzacnimi algoritmy dokaze zkratit jinak dlouhy ¢as akvizice potiebny k ziskani
dostate¢ného mnozstvi dat nebo redukovat potiebné mnozstvi aplikované aktivity RF.

K pokroku dochazi paralelné na poli pfistrojovém 1 v oblasti programového
vybaveni. Pivodné rozsifena rekonstrukce FBP zpracovavajici hruba tomograficka
data je nahrazovana IR, ktera dovoluje inkorporovat kompenzace na znamé faktory
degradujici kvalitu scintigrafickych obrazii. Patii mezi né¢ korekce na atenuaci fotoni
ve tkanich, korekce rozptylu emitovanych fotond, korekce ztraty rozliSeni systému,
redukce Sumu obrazu a dalsi. Jiz jen aplikace IR doplnéna metodou RR v praxi otevira
cestu ke sniZeni aplikované aktivity RF oproti FBP rekonstrukci na polovinu. Dalsiho
omezeni ozafeni pacienta a persondlu lze docilit optimélni volbou vySetfovaciho
protokolu, tyka se to hlavné zahdjeni protokolu zatézovou studii, pfi jejiZz Gplné
negativité¢ se lze vyhnout studii klidové a tedy 1 dalsi aplikované aktivite¢ RF.
Zduraznovana je vhodnost Gpravy aplikovanych aktivit RF dle hmotnosti pacienta.
[61, 64]

V piistrojové technice se uplatituji nové technologické metody detekce zatreni
polovodi¢ovymi detektory na bazi CZT, které nahrazuji scintilaéni krystal a
fotonasobice v detektoru konvencni tomografické kamery. Uspofadani detektorti a
ucinnost a lepsi energetickou diskriminaci zafeni. Alternativou na poli konvenénich
scintigrafickych kamer je optimalizace kolimace detekce fotont specialnimi
multifokdlnimi  kolimatory, kterda je doplnéna uzplisobenou rekonstrukei.

Piedstavitelem takovéhoto feseni je systém 1Q-SPECT.
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V klinické praxi se ale mohou vyskytnout signifikantni rozdily v ziskavanych
ukazatelich popisujicich perfuzi a funkci LKS z téchto novych systémi, ve srovnani
se zavedenou konvenéni metodou. To jsme pozorovali i na nov¢ instalovaném systému
IQ-SPECT, na kterém byl rozsah vySetfenych defekti perfuze relativné vétsi,
vypoctené EFLK pak relativné nizsi. [69]

Zhodnoceni poruch perfuze se ve specializovanych aplikacich déje
porovnavanim s odpovidajicimi normalovymi databazemi. Je tak potiecba zachovat
urcité standardni doporuc¢ené parametry akvizice a rekonstrukce. Perfuzni poruchu lze
kvantifikovat na polarnich mapach i vizualn¢. Ziskany obraz fyziologické distribuce
RF se ale mize pfi riznych metodikach akvizice liSit, jak to dokladaji i dostupné
firemni normalové databaze v aplikaci CorridordDM (Obrazek 17). Zvlasté u studii
IQ-SPECT bez dalsi korekce je ziejma 1 variabilita mezi jednotlivymi subjekty
zatazenymi do normalové databaze. Po CTAC dochazi k homogenizaci fyziologické
distribuce radiofarmaka, patrné je relativni snizeni depozice aktivity v oblasti hrotu,
coz odpovida fyziologicky mensi tlouStce myokardu na hrotu a jeho relativné vétSimu
pohybu. Vyuziti CTAC je na zékladé¢ poslednich zkuSenosti u IQ-SPECT
doporucovano. Atenuacni korekce byva doplnovana i korekci na rozptyl, u
konvenc¢nich tomografickych kamer to vede k lep$im vysledkti. Specialné u systému
IQ-SPECT ale bylo pozorovéano, Ze kombinaci obou kompenzacnich technik miize
dojit naopak ke sniZzeni kontrastu obrazu. Jde nejspiSe o specifikum systému
IQ-SPECT vazané na pouzitou kolimaci a odpovidajici rekonstrukéni algoritmus, kdy
se jista chyba v kompenzacnich algoritmech jejich vzajemnou kombinaci miize
nasobit. [197]

Néami pozorované rozdily mezi konven¢nim a modernim systémem pro MPI
byly vyznamné, az limitujici v klinické praxi. K zachovani kontinuity parametrd
popisujicich funkci levé komory v ramci jednoho centra jsme tedy provedly cilené
hledani optimalnich rekonstrukénich parametri gSPECT studie 1Q-SPECT.

Doporuceni stran parametri rekonstrukce upravuji v Case také vyrobci
pfistrojového vybaveni, kazdy takovy posun ale muze v klinické praxi opét vést k
podstatnym zménam Vv ziskavanych vysledcich. [198] Proto by kazdy zasah do
zavedeného protokolu mél byt ¢inén S rozvahou, aby zlistavaly reportované informace
klinikiim konzistentni. Pro rozmanitost pfistrojového a programového vybaveni mezi
centry je jakdkoliv unifikace obtiZzna, pouzivand jsou povétSinou nastaveni dle

doporuceni vyrobct, kterd se modifikuji podle zkuSenosti konkrétnich pracovist. To
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se tykéd akvizice 1 zpracovani obrazu. Navic, v semikvantitativnim hodnoceni jsou
pouzivany mezi centry rizné vyhodnocovaci aplikace. To vSe vysvétluje nejednotnost
vystupti z jiz publikovanych studii porovnavajici systém 1Q-SPECT s konvencnim.
Jak ale ukazuji vyse uvedené vysledky prace, v ramci jednoho pracovisté je provedeni
efektivnich uprav ve zpracovani dat vedoucich k udrzeni kontinuity ptedavanych
informaci klinikiim dosazitelné. Podafilo se nam identifikovat takové parametry
nastaveni filtrace studie 1Q-SPECT, pii kterych se docililo rozdilt ve sledovanych
funk¢nich parametrech mezi novou a plivodni metodou minimalnich a klinicky
nevyznamnych. [199] Nové nastaveni filtrace gatované studie IQ-SPECT bude

zavedeno na konkrétnim pracovisti do klinické praxe.

Obrazek 17 — Srovnani prumernych poldarnich map (vlevo) a polarnich map smérodatnych odchylek
(vpravo) normdlovych databdzi z aplikace CorridordDM a) konvencni systém muZi, b) konvencni systém
Zeny, ¢) IQ-SPECT bez korekci muzi, d) IQ-SPECT bez korekci Zeny, €) 1Q-SPECT s CTAC a korekct
na rozptyl muzi, f) IQ-SPECT s CTAC a korekci na rozptyl Zeny. Na priimérnych mapach studii bez
korekce u muzii (a, c¢) je patrna relativné nizsi depozice aktivity v oblasti spodni stény, u Zen (b, d)
naopak na sténé piedni. Pri pouziti CTAC je patrno relativni oslabeni v oblasti hrotu, obdobné u muzii
i Zen, jinak je distribuce aktivity vcelku homogenni.

S prichodem polovodi¢ovych kamer s CZT detektory se otevira cesta k jistému
obrozeni perfuznich studii s2°'Tl-thallium chloridem. Lze eliminovat nékteré

nevyhody spojené s jeho uzitim na konven¢nim tomografickém systému, mezi které
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patii predev§im pro scintigrafickou detekci méné optimalni charakteristika
emitovaného zareni a s delSim polocasem souvisejici vétsi radiacni zaté€z pro pacienta.
Diky relativné lepsi energetické rozliSovaci schopnosti a celkové tcinnosti novych
dedikovanych kamer v detekci fotont Ize vySetfovanym aplikovat redukované aktivity
RF pfi zachovani dostate¢né kvality perfuzni studie. To jsme ovéftili na populaci i
obéznich pacientti, u kterych byla aplikovana aktivita 2Tl korigovana podle jejich
hmotnosti. Do po¢atku redistribuce 2%'Tl, tj. do 30 minut od aplikace RF, byla
proveditelna akvizice v poloze supine i prone s dostate¢nym poctem detekovanych
impulzl, a co je dilezité, dosazeno bylo piiblizné polovicni radiacni zaté€ze oproti
predchozim studiim jinych autort. [200] Kombinace polohy supine a prone pii akvizici
ma vyznam v identifikaci nékterych typickych atenuacnich artefaktii. Dalsi komeréné
dostupna kamera pro MPI s CZT detektory Spectrum Dynamics D-SPECT akvizici
V poloze prone technicky neumoziuje, u obéznich pacientt Ize ale misto polohy prone
doplnit akvizici ve vzpiimené poloze a tim také zvysit diagnostickou piesnost. [155]
U systému IQ-SPECT jsme si na jednotlivych piipadech efekt korekce v poloze prone
vyzkouseli také (Obrazek 11), pti vyuziti CTAC, ktera je u tohoto systému
doporucovana, vSak potieba tohoto manévru z velké ¢asti klesa.

Kamery s CZT detektory, diky schopnosti detekovat linearné vysoké toky
fotonli pii bolusovych studiich s dostatecnym casovym rozliSenim, lze efektivné
vyuzit pfi akvizici dynamickych dat v kvantifikaci myokardialniho pratoku, resp. k
vypoctu CFR. Toto a vsechny dalsi uvedené vyhody specializovanych kamer s CZT
detektory davaji racionalni argument k jejich rozsifeni v Ceské republice v navaznosti
na kardiovaskularni centra, kde by byl plné€ vyuzit jejich potencial v Casové efektivité
vySetfovacich protokolt, v dosaZeni nizsich radiaénich davek nejen u pacientt, ale pii
vysokém poctu vySetieni nezanedbatelné i u personalu. V klinické praxi by se pak stal
dosazitelny tdaj kvantifikujici myokardialni perfuzi, CFR, dostupna by byla i

v

komplexnéjsi informace o stavu mikrocirkulace.

5.2 Pridatna hodnota koronarniho kalciového skére v populaci rizikovych

pacientii

Ateroskleroza je zanétlivé onemocnéni, pii kterém se ukladaji lipidy a dalsi

slozky do cévni stény, soucasti tohoto procesu je i kalcifikace. Detekci kalcifikace tak
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lze diagnostikovat morfologickou pfitomnost aterosklerdzy. Vzniklo né€kolik zptsobt
kvantifikace rozsahu kalcifikaci.

CACS odvozené na podklad¢ Agatstonovy metody je rozsifenym postupem,
puvodné vznikl na technologii EBCT, ktera ve své dobé piinasela poticbné Casové
rozliSeni. EBCT bylo postupné vytlaceno MDCT s lep$im prostorovym a s dal§im
vyvojem 1 zlepSujicim se Casovym rozliSenim. Pouzitelnost MDCT ve stanoveni
CACS, v kontextu srovnani s EBCT, byla v minulosti n¢kolikrat ovéfovana a zjisténa
byla obecné dobra korelace. [187, 188, 201] Budoff et al. (2001) ve své praci vSak
poukazuje na vétsi variabilitu pozorovanou pii nizSich hodnotach CACS, u sekvenéné
snimaného CT byla zjisténa senzitivita a specificita detekce koronarniho kalcia nizsi
(70 %, resp. 74 %). [202] Je vsak tfeba uvést, ze akvizice CT v konkrétni studii nebyla
synchronizovana s EKG a tak se d4 pfedpokladat, Ze malé kalcifikované 1éze byly
arteficialn¢ podhodnoceny.

Agatstonova metoda mtize byt zatizena chybou vzniklou na podklad¢ efektu
casteCn¢ho objemu uplatiiujicim se u drobnych 1ézi, ptivodni metodika je navic
zalozena na hodnoceni fezl tloustky pravé 3 mm. Dilezitymi parametry, které
ovliviiji vysledek, jsou kromé tloustky fezu i nastaveni okna na EKG prospektivnim
¢i retrospektivnim gatingu, dale se uplatiiuje vliv pouzité metody sekvencniho nebo
spirdlniho snimani. Pfedev§im malé kalcifikované 1éze mohou byt na fezech vétsi
tloustky podhodnoceny, naopak se snizujici se tloustkou fezu dochazi ke zvySovani
hodnoty CACS, také pro vyss§i Sum obrazu, ktery mize imitovat detekované 1éze. [203]
Pti objemové metod¢ vypoltu, coz je dal§i moznost stanoveni mnozstvi kalcia
Vv koronarnim fecisti zaloZena na izotropni interpolaci, je ziskan objem kalcifikace
reprezentovan fakticky objemem voxeld s denzitou ptesahujici uréitou mez, v ml. Tato
metoda vykazuje lepsi reproducibilitu. [112] Nejpiesnéjsi se jevi metodika stanoveni
hmotnostniho skore, ktera ur¢i skuteCnou hmotnost kalcium hydroxyapatitu na
podkladé snimani a kalibrace s fantomem obsahujicim znamé koncentrace kalcium
hydroxyapatitu. [113] Vyhodou je dobra reproducibilita, pfesnost méteni a predevsim
vzhledem ke kalibraci s fantomem nezavislost na tloust'ce fezu a prostorovém rozliseni
konkrétniho systému. [115, 204] Nevyhodou je slozitost metody, ktera ji limituje
Vv klinické praxi.

V ramci CT koronarografie je doruceno uzivat minimalné¢ MDCT se 64 fadami
detektord, mezi témito systémy riznych vyrobcl byla pozorovana dobra shoda ve

stanoveni CACS. [205] DSCT ma pak dalsi vyhodu ve vysokém prostorovém, ale i
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Casovém rozliSeni studie. [111, 204] N¢kteti autofi vSak poukazuji na tendenci vedouci
kniz§im CACS zDSCT oproti EBCT, toto Ize do jist¢ miry kompenzovat
matematickou korekci. Dalsi cestou by mohlo byt nastaveni cut-off detekce kalcifikace

Vedle cilenych vysetieni lze omezené pritomnost kalcifikaci hodnotit i na CT
hrudniku v ramci nekardiologickych vySetfeni, napfiklad je popsano vizualni
hodnoceni koronarni kalcifikace na populaci pacientii vysetrovanych pro karcinom
plic. [207, 208]

Mira kalcifikace v koronarnich tepnach, resp. hodnota CACS, je nezavislym
prediktorem kardiovaskularni ptihody u asymptomatické populace. Muze tak doplnit
zavedené skorovaci systémy, jako je naptiklad Framinghamské skore, které¢ samo
identifikuje jen cca 70 % pacientd v riziku. Nulové CACS piedstavuje velice nizké
kardiovaskularni riziko, hodnoty Agatstonova skoére nad 400 naopak riziko vysoké,
které odpovida i vysoké pravdépodobnosti pfitomnosti zavazné koronarni stendzy. Dle
CACS tak lze preklasifikovat pacienty jinak spadajici do nizkého nebo stfedniho rizika
dle Framinghamské studie do rizika vysokého. [114] Obdobné je vhodné provedeni
hodnoceni CACS pii stanovovani rizika vramci systému SCORE pfi
pravdépodobnosti S hranici 5 % nebo 10 %. [3]

CACS je ve srovnani s dal§imi novymi testy a prognostickymi parametry
(méfeni komplexu intima-media, hladina C-reaktivniho proteinu, index kotnikovych
tlaki, rodinnd anamnéza predcasné ICHS) nejsiln€jsim prediktorem kardialnich ptihod
V primarni prevenci u asymptomatické populace, predevsim u té ve stfednim riziku.
[209]

Zajimavy a moznd i piekvapivy pohled pfinasi nedavno zjiStény vliv terapie
statiny na ateromové platy ve smyslu podpory jejich kalcifikace. [210] To mize
podnécovat 1 kontroverzi tykajici se zjiSténi vysokych CACS, jestli prave kalcifikace
neni jednou cest ke stabilizaci platu. Rostouci kardiovaskularni riziko ale bylo
prokazano i u CACS nad 1000, coz jsme potvrdili i v nasich studiich. [161, 200]

CACS ma vysokou negativni prediktivni hodnotu, u populace v nizkém nebo
stfednim riziku nulové CACS piedstavuje nizkou kardialni mortalitu v nasledujicich
15 letech. [211] Neptitomnost kalcifikaci, resp. nulové CACS, vSak nevylucuje
ptitomnost CAD. Pfiblizn¢ tfetina akutnich koronarnich tromboz, hlavné u mladych

zen a kufakd, pfipada na tzv. erozi platu. V tomto ptipadé se platy vyznacuji bohatosti
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na buiiky hladkého svalstva a proteoglykany, obsahuji méné makrofagt, lymfocyti a
kalcifikace. [212]

Ptitomnost kalcifikaci v koronarnim fecisti souvisi prokazatelné¢ s vékem a
pohlavim, proto nez porovnavat urcitou hodnotu je vhodné&jsi vysledky interpretovat
v ramci populacnich percentilti (Tabulka 11). Vyssi kardiovaskularni riziko pak tedy
predstavuje nejen urcitd hodnota CACS, ktera se dle aktualnich evropskych guidelines
pro prevenci kardiovaskularnich chorob v klinické praxi pohybuje na Agatstonové
skore nad 300, ale spise hodnota CACS nad 75. percentil pro danou populaci. Dalsi
studie poukazuje i na vliv rasy vySetfované populace (Tabulka 12). [3, 213, 214]

Vysetfeni koronarniho kalcia pomoci CT neni pfimo metodou nuklearni
mediciny, stanoveni CACS lze vSak provést i na dostupnych MDCT, ktera jsou
soucasti hybridnich SPECT/CT nebo PET/CT kamer — Vv ramci samostatné studie,
nebo Ize jistou informaci o kalcifikacich ziskat jen vizudln¢ jako vedlejsi produkt ze

scand nahranych ke korekci atenuace. [215]

Vék (roky) <40 40-44 | 45-49 | 50-54 | 55-59 | 60-64 | 65-69 | 70-74 >74
Muzi 3504 4238 4940 4825 3472 2288 1209 540 235
(25251)
25. percentil 0 0 0 1 4 13 32 64 166
50. percentil 1 1 3 15 48 113 180 310 473
75. percentil 3 9 36 103 215 410 566 892 1071
90. percentil 14 59 154 332 554 994 1299 1774 1982
Zeny
(9995) 641 1024 1634 2184 1835 1334 731 438 174
25. percentil 0 0 0 0 0 0 1 3 9
50. percentil 0 0 0 0 1 3 24 52 75
75. percentil 1 1 2 5 23 57 145 210 241
90. percentil 3 4 22 55 121 193 410 631 709

Tabulka 11 — Percentily CACS z EBCT u muzii a zen bez dokumentované korondrni nemoci v dobé
vySetieni, rozdéleni dle véku [213]
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Zeny muzi
veék (roky) vék (roky)
RasalEtnicita | 45-54 55-64 65-74 75-84 45-54 55-64 65-74 75-84
Bila, n 379 356 379 194 321 325 375 174
25. percentil 0 0 0 20 0 0 21 103
50. percentil 0 0 13 106 0 28 145 385
75. percentil 0 16 119 370 22 155 540 1200
90. percentil 8 102 391 921 110 452 1345 2933
95. percentil 31 209 674 1535 207 743 2271 4619
Cinska, n 109 107 103 52 102 94 102 50
25. percentil 0 0 0 0 0 0 0 1"
50. percentil 0 0 5 32 0 5 34 81
75. percentil 0 18 70 146 14 67 174 305
90. percentil 12 105 246 398 89 242 487 769
95. percentil 44 213 436 656 184 429 803 1299
Cernosska, n 274 241 278 110 214 192 206 98
25. percentil 0 0 0 0 0 0 0 23
50. percentil 0 0 0 47 0 0 32 141
75. percentil 0 5 7 214 2 40 191 516
90. percentil 9 74 310 582 45 173 575 1281
95. percentil 38 173 561 953 105 318 945 2176
Hispanska, n 218 196 169 86 205 177 149 75
25. percentil 0 0 0 0 0 0 1 36
50. percentil 0 0 1 45 0 3 56 153
75. percentil 0 2 51 205 9 75 247 494
90. percentil 2 50 203 557 88 291 666 1221
95. percentil 18 118 361 917 195 512 1091 194

Tabulka 12 — Percentily CACS u muzii a Zen bez dokumentované korondrni nemoci, rozdélené dle véku
a rasy / etnicity. n — pocet subjektii [214]

CACS muze tvofit urCitou vstupni branu k zatéZzovému testu, upravit
ptredtestovou pravdépodobnost koronarni nemoci ve smyslu identifikace jednotlivcd
s velmi nizkou pravdépodobnosti koronarni nemoci, na druhé strané 1ze identifikovat
ty ve vys§im riziku a nésledné se zaméfit na jejich disledné;si doSetteni.

CACS lze zakomponovat do interpretace vysledkti perfuzniho vysetieni,
v urcitych populacich nemocnych muze jako dalS$i metoda do jist¢é miry
vykompenzovat nizsi senzitivitu MPI gSPECT. CACS pfinasi piidatnou informaci u
pacientli s faleSn€é negativnim vysledkem studie, zvySuje jistotu piedkladaného
vysledku i pfi nerozhodném zavéru hodnoceni gSPECT MPI. [157, 216] U pacienti
S postizenim ve vice koronarnich povodich muze byt totiz skutecny rozsah defektu
podhodnocen. U symptomatickych pacientil vySetfovanych pro suspektni koronarni
nemoc je CACS silnym nezéavislym prediktorem kardialnich ptihod, dopliuje tak

vysledek MPI v posouzeni zévaznosti CAD. U vySetfovanych s malym perfuznim
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postizenim vysoké CACS nasmérovava k invazivnéjsi strategii, u pacientd s faleSné
negativnim gSPECT muze CACS odkryt koronarni postizeni viibec. [159]

CAD je hlavni pfi¢inou mortality a morbidity u nemocnych SESRD a u
diabetikt, kombinace MP1 gSPECT a CACS ve stratifikaci rizika u prvni skupiny jsme
ovefili i v nasi praci. [161] V populaci asymptomatickych pacientti s DM byla v jedné
studii zjiSténa prevalence zatézi navozené myokardialni ischemie 12,5 %. Ac tato
hodnota nebyla piili§ vysoka, jak by se dalo ptredpokladat, byla signifikantné vyssi,
nez u populace bez DM (5,6 %). [217] V jiné prospektivni studii byla prevalence
asymptomatické ischemie u diabetiki 22 %, pfi¢emz samotna porucha perfuze byla
patrnd u 16 % vysetienych, u 6 % byl sice obraz perfuze normalni, pozitivni ale byly
jiné znamKy ischemie (dysfunkce LKS, signifikantni deprese ST na EKG, TID). [218]
Vzhledem k uvedené prevalenci pozitivity testu u diabetik, ktera neni ptili§ vysoka,
1ze pouzit CACS pravé K vybéru osob k provedeni zatézového testu (dle nékterych
studii vhodna hranice CACS 400). [219, 220]

Vysledek vysetieni gSPECT reflektuje pfitomnost obstruktivni koronarni
nemoci, CACS ale koreluje s pfitomnosti aterosklerozy jako takové, coz v dneSnim
pohledu muize vést k Casné Upravé farmakoterapie nebo tieba i zivotniho stylu
pacienta.

Detekce malych kalcifikovanych 1ézi vyzaduje dostate¢né ¢asové a prostorové
rozliSeni diagnostického systému, které mohou pfinést predev§sim moderni MDCT. I
tak se néktera drobna loziska nemusi podafit identifikovat. Navic nékteré studie
zaloZené na detekci kalcifikaci intravaskuldrni sonografii nebo optickou koherentni
tomografii poukazuji na rizné charakteristiky kalcifikace platu, a to na Kkalcifikaci
charakteru skvrnitou (,,spotty”) nebo denzni. ,,Spotty* charakter kalcifikace, jak
dokladuji n€které prace, se vyskytuje pravé u vysoko rizikovych plath. Rozlisit tyto
vzory neni pfi souc¢asném vysetfeni CACS mozné. [221] V tomto sméru se jevi slibné
vysetfeni PET/CT s aplikaci 8F-NaF Kk identifikaci mikrokalcifikaci a rizikovych
platd. [8]

96



6 Zavér

Ptedlozena disertacni prace:

1.

ukazuje na aktualni trendy v zobrazovani myokardidlni perfuze a funkce levé
komory srdecni metodami nukledrni mediciny, s ohledem na pokrok v
piistrojovém a programovém vybaveni

na konkrétnim modernim systému pro vysetfovani myokardidlni perfuze
IQ-SPECT poukazuje na tskali pfi zavadéni nové metodiky do klinické praxe,
ve smyslu nesouladu ziskanych parametri ve srovnani se zavedenou konvencni
metodou

v navaznosti na predchozi bod ovéfuje nalezenou cestu k optimalizaci
zpracovani gatované studie ze systému IQ-SPECT k zachovani kontinuity
metody u hodnoceni funk¢énich parametrti levé komory srde¢ni

dokladuje proveditelnost protokolu s vyrazné redukovanou aktivitou °'TI u
skupiny i1 obéznich pacienti na moderni tomografické kamefe vybavené
polovodicovymi CZT detektory

dokladuje vyznam kombinace vySetieni myokardialni perfuze a funkce S
hodnocenim koronarniho kalciového skére u rizikovych pacientd s postizenim
ve vice koronarnich povodich a u pacienti s koneénym stadiem renalniho

onemocnéni
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-5,3 az 1,6), hodnota smérnice je 1,0 (95% CI1 0,9 az 1,1). Neni zde systematicka
ani proporcionalni Chyba. ........ccooeiiiiiiiiii e 62
Graf 5 — Sloupcovy graf vyjadiujici rozdilné zastoupeni nalezi perfuze (v %) u

pacienti CE+ a CE—, rozdil je statisticky signifikantni (P <0,0001) .............. 82
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Graf 6 — Sloupcovy graf vyjadiujici rozdilné zastoupeni CACS < 1000 a CACS > 1000
u skupiny pacientit CE+ a CE—, rozdil je statisticky signifikantni (P = 0,0311)

Graf 7 — Kaplan-Meiertv graf, kumulativni vyskyt CE v ¢ase, dle zavaznosti perfuzni
poruchy: Pacienti s normalni perfuzi (45, 4 s CE), s lehkou perfuzni
abnormalitou (21, 5 s CE) a se zdvaznou perfuzni abnormalitou (11, 9 s CE).
Pacienti se zdvaznou perfuzni abnormalitou maji pribch signifikantné horsi
(P < 0,000L) ettt bbb 82

Graf 8 — Kaplan-Meieruv graf, kumulativni vyskyt CE v ¢ase, dle CACS: Pacienti s
CACS > 1000 (21, 9 s CE) a s CACS < 1000 (56, 9 s CE). Pacienti
s CACS > 1000 mayji signifikantné horsi pribéh (P = 0,0026)..........c.ccccvrvnene 83

Graf 9 — Kaplan-Meiertav graf, kumulativni vyskyt CE v ¢ase, dle CACS v podskupiné
pacientil s normalni perfuzi: CACS > 1000 (14, 3 s CE) a CACS <1000 (31, 1 s
CE). Pacienti s CACS > 1000 méli signifikantné horsi pribéh (P = 0,0315) .. 83
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