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Stan obecny i perspektywy rozwoju pozytonowej emisyjnej tomografii w Polsce

Bogdan Matkowski

W artykule w zwiezly sposob przedstawiono produkcje znacznika FDG i podstawy jego zastosowania, a takze zasady
badania PET za pomocq FDG. W dalszej czgsci omowiono wskazania do badania PET zgodnie z ustawq regulujqcq zasady
stosowania tej techniki diagnostycznej oraz przedstawiono kierunki jej rozwoju.

Positron emission tomography in Poland — present state and prospects

The paper presents a comprehensive view on the FDG tracer production and the background of its use in diagnostics
including FDG study rules. In the following chapters the author discusses the indications for PET examinations according

to Polish legal regulations and the present-day state of knowledge as well as future prospects of PET development.
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Diagnostyka za pomocg pozytonowej emisyjnej tomo-
grafii — PET weszla na stale do badan w wielu dziedzi-
nach. Jednak jej najszybszy rozwdj widoczny jest w on-
kologii, gdzie ten sposob diagnostyki w warunkach nor-
malnego funkcjonowania zaktadu medycyny nuklearne;j
stanowi ok. 80% skierowan na badania metoda PET.

W znajdujacej si¢ w Zaktadzie Medycyny Nuklearnej
Centrum Onkologii w Bydgoszczy jedynej w Polsce
w pelni wyposazonej pracowni PET/CT od 2003 roku
przebadano ponad 5000 pacjentéw. Nalezy zauwazy¢, ze
powstanie tej pracowni nastapito w zaledwie dwa lata po
wprowadzeniu aparatow PET/CT do czofowych osrod-
kéw amerykanskich. Mozemy wigc z duma moéwié o dzia-
taniach pionierskich w tej dziedzinie. Po poczatkowym,
trudnym okresie zwigzanym z rozbudzonymi nadziejami,
zaréwno wsrod pacjentéw, jak i lekarzy, oraz znacznym
oporem w gremiach decyzyjnych, technika PET/CT
powoli staje si¢ klasycznym narzedziem w diagnostyce
wielu chorob rozrostowych. Doniesienia naukowe z jed-
nej strony i dzialania informacyjne pracownikéw naszego

Zaktadu z drugiej, prowadza do wilasciwego ustawienia
metody PET/CT w szeregu badan diagnostycznych,
w zaleznosci od jej zastosowania w poszczegolnych typach
NOWOtWOTOW.

Artykul ten bedzie ogdlnym przypomnieniem
aspektow technicznych metody pozytonowej emisyjnej
tomografii w warunkach Zaktadu Medycyny Nuklearne;j
Centrum Onkologii w Bydgoszczy, polaczonym z prze-
gladem literatury na temat zastosowania diagnostyki typu
PET w onkologii i probg oceny funkcjonowania placowki
PET w polskich warunkach. Jest on wigc z koniecznosci
ograniczony do badan za pomoca (18F) fluorodeoxy-
glukozy oraz (18F) fluorku sodu. Sg to w chwili obec-
nej dwa znaczniki produkowane w Pracowni Produkcji
Radiofarmaceutykow naszego Zaktadu, a jednoczes$nie
jedyne, ktérych uzycie dopuszcza kontrakt z Narodowym
Funduszem Zdrowia.

Synteza FDG przebiega wieloetapowo (Ryc. 1).
Pierwszg jej czeseig jest produkcja fluoru (18F), a nastep-
nie jego wlaczenie w pozycje 2 pierScienia cukrowego.
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Rye. 1. Schemat syntezy i wzor strukturalny ('8F)FDG [3]
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Gromadzenie FDG w komodrkach nowotworo-
wych jest oparte o znany z poczatkow XX wieku z prac
Warburga fakt podwyzszonej aktywnosci glikolityczne;j
tych komorek. Fosforylacja tej czasteczki zachodzi, kiedy
cukier zostanie absorbowany przez komorke (Ryc. 2).
Jedna czasteczka fosforanu z grupa alkoholowa jest
dodawana do 6. atomu wegla FDG, jak i glukozy. Proces
ten zachodzi dzigki heksokinazie — enzymowi, ktory
jest skfadnikiem komorki. Glukoza i FDG konkuruja
0 zwigzanie z enzymem. W dalszym cyklu glukozo-6-
fosforan podlega metabolizmowi lub opuszcza komorke
przy udziale innego enzymu (fosfatazy), natomiast FDG
jest poddawane tej przemianie, bardzo powoli ulegajac
zatrzymaniu w komorce (traping).
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Ryc. 2. Mechanizm gromadzenia fluorodeoxyglukozy w komorce
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Jak wynika z krotkiego przedstawienia mechanizmu
gromadzenia FDG w komorkach, zwigkszony metabo-
lizm tego znacznika nie jest charakterystyczny wyltacznie
dla nowotwordw. Zdecydowanie przewazajaca wigkszos¢
zmian o charakterze rozrostowym cechuje si¢ znacznie
nasilonym metabolizmem glukozy, przewyzszajacym
procesy zapalne, zwyrodnieniowe czy wreszcie fizjolo-
giczne gromadzenie w przewodzie pokarmowym i tkan-
ce tluszczowej, odpowiadajacej za termogeneze (brown
fat). Taki mechanizm metabolizmu FDG moze jednak
powodowac nieliczne, co prawda, przypadki rozpoznan
falszywie dodatnich.

Fuzja (naktadanie) obrazéw PET i CT dokonywana
w trakcie obrobki cyfrowej danych akwizycyjnych powo-
duje w znacznej czesci wykluczenie tych watpliwosci.
Zawsze jednak pozostaje niewielki procent wynikow wat-
pliwych lub wrecz falszywie ujemnych i dodatnich, gdzie
np. zaburzenia metabolizmu wewnatrz guza, martwica
tkanek z jednej strony i nasilone procesy zapalne, a ziar-
ninowanie z drugiej, moga powodowaé niepowodzenia
diagnostyczne.

Zgodnie z ustaleniami panelu doradczego w Mini-
sterstwie Zdrowia z 2003 roku, zawartymi nast¢pnie
w zalaczniku do ustaw z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiad-
czeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkow
publicznych (DzU nr 210, poz. 2135, z pdzn. zm.), uzycie
techniki pozytonowej tomografii emisyjnej zostato ogra-

niczone do wskazan, w ktorych, wedlug ustawodawcy,
czulod¢ i specyficznos$¢ tej metody zdecydowanie prze-
wyzsza techniki obrazowania morfologicznego, takie jak
tomografia komputerowa (TK) czy rezonans magnetycz-
ny (MR), lub wartoSci prognostyczne sa wartoscig sama
w sobie. W dalszych czeSciach tego przegladu zostanag
przedstawione dane z przegladu piSmiennictwa $wiato-
wego, odnoszace si¢ do diagnostyki schorzen nowotworo-
wych, dopuszczonych przez zalecenia NFZ oraz doSwiad-
czenia z dwuletniej dziatalnosci bydgoskiego Zaktadu. Na
koncu przegladu przedstawione zostang uwarunkowania
dalszego rozwoju pozytonowej emisyjnej tomografii
w Polsce wynikajace z mozliwych do przewidzenia etapow
rozwoju produkcji radiofarmaceutykow.

W Zakladzie Medycyny Nuklearnej Centrum
Onkologii w Bydgoszczy badania PET/CT wykonuje
si¢ na czczo po minimum szeSciogodzinnej przerwie
w jedzeniu. Pacjent przybywa do Zaktadu nawodniony
(niegazowana, czysta woda mineralna). Przed podaniem
radiofarmaceutyku odbywa si¢ konsultacja lekarska,
w celu uszczeg6towienia danych klinicznych zawartych
w skierowaniu i podsumowania dotychczas wykona-
nych badan diagnostycznych. Nastepnie dokonywany
jest pomiar stezenia glukozy w surowicy krwi. Pacjenci,
u ktorych stwierdzi si¢ stezenie przekraczajace 160 mg/dl,
sa dyskwalifikowani z dalszej cz¢sci procedury diagno-
stycznej. Po podaniu 5-7 MBq/kg cc. FDG diagnozowani
pacjenci oczekuja 60 min na badanie, w pozycji lezacej,
w odizolowanym pomieszczeniu. Czas wykonania bada-
nia wynosi ok. 20-30 min. Badania wykonywane sa na
skanerze hybrydowym Biograph 6 LSO produkcji firmy
Siemens. Skrot LSO oznacza zastosowanie krysztalow
scyntylacyjnych o najwyzszych na $§wiecie parametrach
akwizycyjnych, zdecydowanie przewyzszajacych stoso-
wane w innych urzadzeniach krysztalty BGO czy GSO.
Zastosowanie technologii high resolution w polaczeniu
z krysztatami LSO oznacza w praktyce wyzsza rozdziel-
czo$¢ i szybko$¢ badania, co w efekcie przekfada si¢ na
wyzsza czulo$¢ diagnostyki za pomoca urzadzen tego
typu.

Obrazy PET/CT sa analizowane przez zespot
doswiadczonych lekarzy — specjalistow medycyny nukle-
arnej.

Analiza wskazan

Pojedynczy przerzut o nieznanym punkcie
wyjsScia. Badanie w celu lokalizacji guza
pierwotnego

W zwiazku z rozwojem diagnostyki margines niewykry-
walnoSci zmian o charakterze pierwotnym systematycznie
ulega zaw¢zeniu. Jednak wciaz pozostaje 3 do 5% [1, 2]
pacjentéw z choroba nowotworowa, u ktoérych metodami
klasycznymi (ultrasonografia, tomografia komputerowa,
rezonans magnetyczny) nie udaje si¢ wykry¢ ogniska pier-
wotnego nowotworu. W anglosaskim piSmiennictwie dla
okreslenia tego stanu uzywane jest réznorodne nazewnic-
two: Unknown or Occult Primary Tumour, Carcinoma



or Adenocarcinoma of Unknown Primary, Metastases
of Unknown Origin, Metastases from Unknown Primary
Tumours and Tumour of Unknown or Unidentified Ori-
gin. Histopatologicznie wigkszo$¢, bo ok. 50% badanych
guzow stanowiag wysoko zroznicowane gruczolakoraki [3].
Po wykonaniu wszystkich badan konwencjonalnych PET/
CT za pomocg FDG moze wykry¢ dodatkowo ognisko
pierwotne u 30 do 50% pacjentéw [2, 3]. W Zaktadzie
Medycyny Nuklearnej Centrum Onkologii w Bydgoszczy
od 2003 roku przebadano 465 pacjentdéw z nowotworami
przerzutowymi o nieznanym punkcie wyjScia. Pierwotne
ognisko wykryto u 245 pacjentow, co stanowito 54% ba-
danej grupy.

Pojedynczy guzek piuca. Badanie w celu
r6znicowania pomig¢dzy guzem tagodnym
i zlo§liwym przy braku rozpoznania
innymi dostepnymi metodami

W USA na 1000 wykonanych tomografii komputerowych
pluc pojedyncze guzki stwierdzano w 223 przypadkach
[4]. Rozpoznanie guzka ptuca nie jest jednoznaczne z roz-
poznaniem nowotworu zloSliwego. W zaleznosci od grupy
pacjentoéw, rozpoznanie nowotworu uzyskano u 60% pa-
cjentéw kierowanych na oddzialy chirurgiczne i u 5 do
15% pacjentdw z ogdlnej populacji [5, 6]. Prawidiowa
ocena charakteru guzkéw ptucnych jest wigc gtownym
celem diagnostyki, oszcze¢dzajac pacjentowi inwazyjnych
procedur diagnostycznych i leczniczych. Technika PET
FDG wnosi w diagnostyke pojedynczych guzkéw ptuc
czuto$¢ wahajaca si¢ od 83 do 100%, ze specyficznoscia
83-90% [7].

Potaczenie techniki PET FDG z tomografiag kompu-
terowa (CT) zdecydowanie podniosto czulo$¢ badania
—2 65% dla samej CT do 95% w ocenie obrazow fuzyj-
nych PET-CT (Ryc. 3).
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Ryc. 3. Pojedynczy guzek pluca o wysokim metabolizmie FDG

Niedrobnokomdrkowy rak pluca.
Przedoperacyjna ocena zaawansowania,
przy braku jednoznacznej oceny stopnia
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Rye. 4. Pojedynczy guz ptuca lewego — badanie przed zabiegiem
operacyjnym

Przedoperacyjna ocena zaawansowania niedrob-
nokomorkowego raka ptuca stanowita wskazanie do
pierwszego refundowanego §wiadczenia w dziedzinie
PET w USA. Czulo$¢ tej metody w ocenie przerzutow
niedrobnokomdrkowego raka ptuc do wezléw chion-
nych wynosi 67-100% (Srednio 89%), za$ specyficznos$¢
79-100% (Srednio 92%) [8]. Najwazniejszym atutem
techniki PET FDG jest fakt, ze nawet po kwalifikacji za
pomoca MR i CT liczba pacjentéw z odlegltymi przerzu-
tami wykrywanymi dzi¢ki omawianej metodzie sigga 35%
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Ryc. 5. Rak pluca z przerzutami do weziéw chtonnych i uktadu
kostnego
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badanej grupy [9-11]. Ma to kluczowe znaczenie w kwa-
lifikowaniu do operacyjnego sposobu leczenia, jak réw-
niez do prognozowania przezycia w grupach pacjentow
po zabiegach operacyjnych.

W Zaktadzie Medycyny Nuklearnej Centrum Onko-
logii od czasu uruchomienia Pracowni PET/CT prze-
badano liczng grupe pacjentéw z rozpoznaniem nowo-
tworu ptuc, bedacych przed zabiegiem operacyjnym.
W naszym materiale obejmujacym grupg 153 pacjentow
u 51% stwierdzono odlegte przerzuty. Niestety, brak byto
danych okreslajacych, w jaki sposob wynik badania PET/
CT wplynal na zmian¢ postepowania lekarskiego w tej
populacji chorych. Rycina 41 5.

Ziarnica i chtoniaki nieziarnicze

Ta grupa schorzen o charakterze nowotworowym jest
W sposob szczegdlny predysponowana do diagnostyki za
pomoca FDG PET. Gromadzenie fluorodeoksyglukozy
w komorkach wigkszosci chtoniakdw jest wyjatkowo wy-
sokie, proporcjonalne do aktywnoSci choroby, skutkujac
doskonatym obrazowaniem stanu zaawansowania pro-
cesu chorobowego. Fakt ten ma zasadnicze znaczenie
zardwno w diagnostyce stanu zaawansowania choroby,
jak i w ocenie skuteczno$ci leczenia. Jednym z czynni-
kéw wplywajacych na leczenie i przezycie w tej grupie
pacjentdéw oprdcz typu histopatologicznego jest stopiefi
zaawansowania choroby. Ocena tego stopnia przed pod-
jeciem leczenia opierata si¢ dotychczas na diagnostyce
morfologicznej [12]. Wprowadzenie PET/CT do ruty-
nowego stagingu przed leczeniem zmienilo planowang
strategi¢ leczenia w 18 do 25% badanych przypadkow
na skutek zmiany oceny stopnia zaawansowania choro-
by [13, 14]. Spadek gromadzenia FDG, mierzony jako
warto$¢ SUV (wystandaryzowany wychwyt znacznika),
0 60% po 7 dniach leczenia i 0 74% po 42 dniach terapii,
odpowiada prawidtowej reakcji na zastosowany schemat
leczniczy [15-17].
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Ryc. 6. Chioniak Hodgkina — wznowa procesu rozrostowego

Jednak wyjatkowos§¢ diagnostyki za pomoca PET
FDG w tej grupie nowotworéw polega réwniez, a moze
przede wszystkim, na ogromnym znaczeniu prognostycz-
nym tej metody. Okazato si¢ bowiem, ze brak groma-
dzenia FDG we wczesniejszych lokalizacjach nowotworu
po leczeniu prognozuje przynajmniej roczng remisje¢
u 86+/-5% badanych, natomiast gromadzenie FDG
w lokalizacjach, w ktérych wczedniej opisywano ten
wychwyt, prognozuje nawr6t choroby w ciggu pierwsze-
go roku u 88+/-7% leczonej populacji. Dane te pokazu-
ja wyzszoS§¢ prognozowania prowadzonego za pomoca
PET w stosunku do mozliwos$ci uzyskiwanych za pomoca
CT [18, 19]. Dane oceniajace efektywno$¢ finansowg
(cost-effectiveness) zastosowania diagnostyki PET FDG
pokazuja, ze oszczednoSci wynikajace z uzycia tej metody
sicgaja 30 tys. dolaréw w grupie 18 pacjentow [20].

Podobnie, przewidywanie catkowitej remisji po che-
mioterapii i autologicznym przeszczepie szpiku wykazy-
walo znacznie wyzszg wartoS$¢, jezeli byto wykonywane za
pomoca PET. Sposrdd 30 pacjentdéw z negatywnym PET
FDG dlugotrwalg remisje po chemioterapii uzyskato 26.
Natomiast wsrod 30 pacjentdw z pozytywnym wynikiem
PET nawr6t choroby stwierdzono u 26 pacjentow [21]
(Ryc. 6).

W Zaktadzie Medycyny Nuklearnej przebadano
1166 pacjentdw z ziarnicg zlosliwa i nowotworami z grupy
chtoniakow. W 867 przypadkach stwierdzono czynny pro-
ces nowotworowy, co stanowito 74,4% badanej grupy.
Obserwacje sposobu kierowania pacjentéw doprowa-
dzily zespdt lekarski do spostrzezen, iz brak badania
wyjSciowego przed rozpoczgciem leczenia utrudniat lub
wrecz uniemozliwial wyciggnigcie wiasciwych wnioskoéw
odno$nie skutecznoSci terapii oraz okreslenia wartoSci
prognostycznych. Wigkszos$¢ pacjentdéw byta kierowana
na badania dopiero w trakcie leczenia. RozpoczgliSmy
wigc szeroko zakrojong akcje informacyjng o wartos-
ciach diagnostycznych i prognostycznych tego badania,
co powoli zaczyna przynosi¢ efekty w postaci skierowan
jeszcze przed rozpoczeciem terapii, jak i po zakonczeniu
poszczegOlnych etapow oraz calego leczenia.

Rak jelita grubego i odbytu

Diagnostyka za pomoca PET w okresleniu stopnia za-
awansowania raka jelita grubego i odbytu przed zabie-
giem operacyjnym nie przynosi zamierzonego efektu.
Czuto$¢ PET FDG (nie PET/CT) w tym punkcie czaso-
wym rozwoju choroby jest niewielka i wynosi zaledwie
29%. Poréwnanie tych wynikéw z badaniem CT wskazuje
jednak, ze jest to i tak zdecydowanie wicksza wykrywal-
nos$¢ zmian o charakterze nowotworowym [22]. Jezeli
jednak bedziemy oceniali przydatno$¢ diagnostyki PET
FDG w ocenie obecnoS$ci przerzutow do watroby, to
czulos¢ i specyficzno$¢ tej metody wynosi 88% i 100%
w poréwnaniu z CT (odpowiednio 38% i 97%). Biorac
pod uwage te dane, przedoperacyjng diagnostyke PET
w nowotworach jelita grubego i odbytu nalezaloby ogra-
niczy¢ wylacznie do grup pacjentéw z wysokim ryzykiem
zmian o charakterze przerzutowym [23]. Okoto 70%



pacjentéw z rakiem jelita grubego i odbytu kwalifikuje
si¢ do zabiegu operacyjnego, jednak u 1/3 dochodzi do
wznowy w okresie dwdch lat. Z tej grupy 25% chorych
ma zmiany ograniczone do jednej lokalizacji, kwalifiku-
jac si¢ do ponownych interwencji chirurgicznych [24].
Czulos¢ diagnostyki PET na tym etapie rozwoju choroby
jest wysoka, sigga 100% ze specyficznoscig rowniez 100%
[25-27]. W pracy opartej na obserwacji najwi¢kszej liczby
pacjentdw czulos¢ i specyficznos$¢ wynosily odpowiednio
931 100% [28]. W przypadku niewyjasnionego innymi
badaniami wzrostu st¢zenia antygenu carcinoembrional-
nego czutos¢ i specyficzno§¢ PET FDG wynosifa 93 do
100% i 73 do 92% [28, 29]. W badaniach oceniajacych
efektywno§¢ finansowa zastosowania PET okazalo sig,
ze zastosowanie PET w przedoperacyjnej ocenie zaawan-
sowania choroby wigze si¢ z oszczednoScig wynoszaca
3000 dolaréw na pacjenta; w jednej z prac symulacja
po uwzglednieniu wynikéw badania PET wskazala na
oszczednosci siegajace 1800 dolardw dla kazdego pacjen-
ta z rakiem jelita grubego i odbytu [28, 30].

W Zaktadzie Medycyny Nuklearnej Centrum
Onkologii w Bydgoszczy od 2003 roku przebadano 623
pacjentéow z rakiem jelita grubego i odbytu. Wyniki
dodatnie pod postacig ognisk wzmozonego metabolizmu
FDG stwierdzono u 461 pacjentéw, co stanowito 74%
przebadanej grupy. Ze wzgledu na brak peinej doku-
mentacji medycznej, zwlaszcza w poczatkowym okresie
dziatalno$ci Zaktadu, analiza z podzialem pacjentéw na
grupy diagnostyki pooperacyjnej, wznowy miejscowej
czy poszukiwania odleglych przerzutéw jest niemozliwa.
Brak jest tez systematycznych badan odnoszacych si¢ do
czulodci tej metody w poréwnaniu z innymi technikami
oraz oceny efektow leczniczych, jak réwniez informacji,
w jaki sposob wynik badania PET FDG wplynal na zmia-
ne¢ postepowania lekarskiego w tej populacji chorych.

Rak przetyku

W krajach europejskich u wigkszosci pacjentéw z rakiem
przelyku stwierdza si¢ zaawansowang postac¢ choroby.
Efektem tego jest niska, bo 15-39%, 5-letnia przezy-
walnos¢ chorych po zabiegach chirurgicznych [31, 32].
Statystyki amerykanskie sg jeszcze bardziej zatrwazajace,
podajac Smiertelnos$¢ na poziomie 94% [33]. Chirurgicz-
ne leczenie raka przelyku nadal jest jednak najlepsza
forma leczenia. Czuto$¢ i specyficzno$¢ oraz doktadnosé
diagnostyki PET za pomoca FDG jest wysoka i sigga
odpowiednio: 87, 100 i 87%. Metoda ta jest wigc nieco
lepsza niz tomografia komputerowa, dla ktorej wskazniki
te wynosza odpowiednio: 84, 100 i 84% [34]. Prawidiowa
kwalifikacja chorych do leczenia z wtaSciwym okreSle-
niem stopnia zaawansowania nowotworu jest informacja
pozwalajacg na bezbledny wybdr formy leczenia. Prawid-
fowa kwalifikacja ma réwniez znaczenie prognostyczne,
gdyz 5-letnie przezycie waha si¢ od 62% przy pierwszym
stopniu zaawansowania nowotworu, spadajac do zaledwie
5% w stopniu czwartym. Czulo$¢ i swoistos§¢ techniki
PET, pozwalajacej na nieinwazyjne okre§lenie stopnia
zaawansowania choroby, stawia ja na pierwszym miejscu

Ryc. 7. Rak przelyku — ognisko pierwotne z przerzutami do wezlow
chtonnych

wsrod technik diagnostycznych majacych zastosowanie
w tej jednostce chorobowej [34]. Dane opisujace slabos¢
tej techniki w ocenie regionalnych we¢ziéw chionnych,
wynikajaca z wplywu ogniska pierwotnego, pochodzg
z okresu przed wprowadzeniem techniki PET/CT, ktora
powinna wyréwnac te niedoskonatosci (Ryc. 7).

W Zaktadzie Medycyny Nuklearnej Centrum
Onkologii w Bydgoszczy od czasu uruchomienia Pracowni
PET/CT przebadano 265 pacjentéw z rakiem przely-
ku i u 196 stwierdzono odlegle przerzuty. Niestety, ze
wzgledu na prawie wylacznie ustugowy charakter pracy
Zakladu brak jest systematycznych badan odnoszacych
si¢ do czutosci tej metody w poréwnaniu z innymi tech-
nikami oraz oceny efektow leczniczych. Brakuje réwniez
informacji, w jaki sposob wynik naszego badania wpty-
nal na zmiang postgpowania lekarskiego w tej populacji
chorych.

Rak gtowy i szyi

Lokalizacja twarzoczaszki i szyi jest z jednej strony do-
skonalym miejscem na obrazowanie zmian patologicz-
nych za pomocg FDG ze wzgledu na charakterystyke hi-
stopatologiczng nowotwor6w, z drugiej za$ fizjologiczne
gromadzenie w rzucie tkanek limfatycznych pierScienia
Waldeyera, §liny, mi¢Sni gatek ocznych czy przedniej cze-
$ci dna jamy ustnej moze stanowi¢ zrodfo wynikow falszy-
wie dodatnich. Pomimo tych oczywistych niedogodnoSci
czulo$¢ i specyficzno$¢ PET w przedoperacyjnej ocenie
zaawansowania procesu nowotworowego w obrebie glowy
i szyi wynosi odpowiednio 87 i 94%. Dane te pokazuja
wyzszo$¢ tej metody w pordwnaniu z CT, gdzie czutos¢
i specyficznos¢ siegaja 65 i 47% oraz MRI (88 i 41%)
[35]. Wysoka, siggajaca 88-98%, czulos¢ metody w wy-
krywaniu zmian pierwotnych w lokalizacji glowy i szyi
stanowi nastepny punkt wskazujacy na mozliwosc¢ sze-
rokiego zastosowania PET w wykrywaniu nowotwordw
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w tej lokalizacji [36-38]. Diagnostyka nawrotu choroby
charakteryzuje si¢ réwniez wysoka skutecznoscig przy
uzyciu metody PET. Jej czulos¢, wynoszaca 96%, sugeruje
niemal catkowita mozliwo$¢ wykrycia nawrotowych zmian
nowotworowych, jednak 72% specyficznos¢, spowodowa-
na fafszywie dodatnimi wynikami, powoduje ostroznos§c¢
w ich interpretacji. Nalezy podkredli¢, iz zdecydowana
wiekszo$¢ wynikow falszywie dodatnich, wplywajacych
na obnizenie specyficznosci, wynikata z obecnoSci zmian
o charakterze zapalnym [31, 39]. Podkresla to jeszcze
mocniej konieczno$¢ weryfikacji histopatologicznej wska-
zanych przez PET lokalizacji choroby przed podjeciem
decyzji o sposobie leczenia, jednocze$nie wskazuje na
brak koniecznosci tej weryfikacji w przypadku negatyw-
nego obrazu PET.

ZtoSliwe guzy mdbzgu

Wsrdéd nowotworow ztosliwych OUN w populacji ludzkiej
45% przypada na glejaki o roznym stopniu zaawansowa-
nia, 27% to oponiaki, a pozostale nowotwory zajmuja
dalsze pozycje pod wzgledem czgstoSci wystgpowania
w obszarze OUN [39]. Pierwotna diagnostyka tych no-
wotworow odbywa si¢ glOwnie za pomoca rezonansu
magnetycznego i tomografii komputerowe;j. Przydatno§¢
tych metod zostala potwierdzona licznymi badaniami.
FDG PET cechuje si¢ w poréwnaniu z nimi nizsza czu-
toscig i specyficznoscig. Jego mozliwym zastosowaniem
jest ocena wznowy w zmianach pooperacyjnych oraz po
radio- i chemioterapii. Natrafiamy tu jednak na pod-
stawowg trudno$¢ w ocenie tych proceséw. Mdzg jako
narzad o wysokim fizjologicznym metabolizmie glukozy
w warunkach prawidtowych gromadzi FDG w znacznych
iloSciach. Stopien gromadzenia znacznika w zmianach
pierwotnych, przed interwencja lekarska, jest rozny
i waha si¢ od zmniejszonego — ponizej poziomu metabo-
lizmu OUN do znacznie go przewyzszajacego.

TU CEREBRI POST RTH

Ryc. 8. Guz mézgu po radioterapii z obnizonym metabolizmem FDG

Cze8¢ zmian charakteryzuje si¢ gromadzeniem na
poziomie metabolizmu moézgowego. Brak badania wyj-
Sciowego, przed interwencja medyczna, utrudnia inter-
pretacje badan majacych na celu oceng wznowy w OUN,
a w niektorych przypadkach prowadzi wrecz do biednych
wnioskow (Ryc. 8).

Nalezaloby wnioskowa¢ do twdrcoOw ustawy
o uwzglednienie w zapisach prawnych potrzeby wykony-
wania tego typu badaf za pomoca innych znacznikéw,
takich jak metionina, tymidyna czy tyrozyna, wyznakowa-
nych fluorem 18 czy weglem 11. Znaczniki te, obrazujac
proliferacje czy metabolizm aminokwaséw, prowadza
do pewniejszych wnioskéw niz badanie metabolizmu glu-
kozy.

W Zakladzie Medycyny Nuklearnej Centrum
Onkologii w Bydgoszczy w ciagu 3 lat dziatalnoSci pla-
cowki wykonano 289 badan OUN. Wigkszo§¢ stuzyla
ocenie stanu pacjentdéw po interwencjach medycznych.
W 164 przypadkach rozpoznano wznowe procesu roz-
rostowego. Ze wzgledu na brak badania wyjSciowego
ocena aktywnosci metabolicznej tkanki patologicznej byta
znacznie utrudniona.

Czerniak

Dane dotyczace diagnostyki czerniaka zio§liwego poka-
zuja odmienno$¢ wskazan w zaleznoSci od stanu zaawan-
sowania zmian pierwotnych. Przy niewielkim stopniu
zaawansowania (Clark I i IT) lub grubosci ponizej 1 mm
czuto$¢ techniki PET jest niska i wynosi 24-26% przy nie-
wiele wyzszej specyficznosci [40, 41].

Czerniak ztoSliwy w wyzszych stopniach zaawan-
sowania zmiany pierwotnej stanowi jedno ze wskazan,
w ktorym technika pozytonowej emisyjnej tomografii,
wykonywanej przy uzyciu FDG, charakteryzuje si¢ naj-
wicksza, siggajaca niemal 100% czutoscia i tak samo
wysoka specyficznoscia. W poréwnaniu z konwencjonal-
nymi technikami, takimi jak tomografia komputerowa czy
rezonans magnetyczny (czufo$¢: 57-76%, specyficznos¢:
45-84%), technika obrazowania metabolizmu FDG wyka-
zuje znaczng przewage [42-44].

Dane zebrane podczas 13 lat badan nad zastosowa-
niem PET u pacjentow z czerniakiem wskazuja t¢ meto-
de jako badanie z wyboru w jednej z czterech kategorii:
1) u chorych z wysokim ryzykiem zmian przerzutowych,
wynikajacym z lokoregionalnego zaawansowania choroby;
2) przy obserwacji nieprawidtowosci w innych badaniach
iistnieniu podejrzenia zmian przerzutowych; 3) u pacjen-
tow z wysokim ryzykiem uogolnionych zmian przerzu-
towych, kiedy rozwazane sg agresywne metody terapii;
4) kiedy znane s3 zmiany przerzutowe, a pacjent moze
odnie$¢ korzyéci z indywidualnie sprofilowanej terapii,
lub leczone zmiany maja tendencje do zmniejszania si¢.

Ogodlnie przyjmuje si¢, ze badanie ma na celu ocen¢
stanu zaawansowania choroby i nie zast¢puje limfoscyn-
tygrafii przy okreSleniu lokoregionalnego zaawansowania
procesu. Dodatkowym elementem, réwnie waznym jak
wskazniki czutosci i specyficznosci, jest fakt wykonywania
badania catego ciala, co pozwala na wykrycie odlegtych



i pojedynczych przerzutoéw, zlokalizowanych rowniez
w obrebie konczyn czy lub gtowy. W wypadku zmian
plucnych ograniczenie stanowi rozdzielczo$S¢ metody
— czulo$¢ spada przy zmianach ponizej 3 mm oraz malych
przerzutach do OUN - ze wzgledu na wspomniany wyzej
fizjologiczny metabolizm tkanki mézgowej. W naszym
Zaktadzie w latach 2003-2006 zdiagnozowano 178 pacjen-
tow z czerniakiem. Wznowe procesu patologicznego lub
odlegle przerzuty rozpoznano w 123 przypadkach, co
stanowi 69% badanej populacji.

Migsaki tkanek migckkich

Migsaki stanowia rzadka grupg nowotworéw zloSliwych
wywodzacych si¢ z tkanki tacznej (ok. 1% ogdlnej liczby
nowotworéw). W USA rozpoznaje si¢ rocznie ok. 8,5-
9 tys. nowych przypadkéw migsakow tkanek migkkich.
Migsaki te sa bardzo heterogeniczng grupa nowotworow.
Skladaja si¢ z tkanek pochodzenia mezenchymalnego
o zréznicowanej aktywnos$ci metabolicznej. Dodatkowo
heterogeniczno$¢ guza u poszczegdlnych pacjentdw jest
czesta przyczyng niepowodzen standardowych procedur
diagnostycznych i leczniczych. W literaturze pojawiaja
si¢ doniesienia o zastosowaniu PET w diagnostyce i oce-
nie stopnia zaawansowania mi¢sakéw tkanek migkkich,
ale jest ich niewiele. Jednak dane te, pochodzace nawet
z nielicznych publikacji, dostarczaja waznych informacji
wskazujacych zaré6wno na prognostyczne znaczenie ba-
dania PET, wykonanego przed zabiegiem operacyjnym
guza, jak i wplyw na postgpowanie w trakcie leczenia
pooperacyjnego czy ocen¢ efektow innych metod lecz-
niczych. Wartos$¢ wskaznika SUV w badaniu wykonanym
przed leczeniem operacyjnym miala istotne znaczenie dla
dtugosci przezycia pacjentéw. Przy SUV mniejszym niz
<1,59 5-letnie przezycie obserwowano u 66% pacjentow,
24% przy SUV 1,59-3,6, 1 11% przy SUV >3,6. Obser-
wowano korelacje wartoSci SUV ze stopniem ztosliwoSci
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Ryc. 9. Rak piersi — pojedyncze ognisko w piesi prawej

nowotworu [44]. Zmniejszenie si¢ wartoSci SUV o mniej
niz 40% po chemioterapii neoadiuwantowej wigzato si¢
z 90% ryzykiem nawrotu choroby, podczas gdy spadek
warto$ci SUV wigkszy niz 40% w poréwnaniu z war-
toSciami wyjSciowymi przed rozpoczeciem terapii byt
zwigzany ze znaczaco lepsza prognoza [45]. Oceniajac
za pomocg CT i PET wyniki terapii nowotworéw z grupy
GIST, stwierdzono, ze CT bylo bardziej czule w poszuki-
waniu ognisk patologii, natomiast PET byt bardziej do-
ktadny w przewidywaniu efektow leczenia. Wnioskiem
z tej pracy bylo uznanie obu metod za komplementarne
w procesie leczniczym nowotwordw tej grupy [46].

Whioski co do stosowania techniki PET-CT nasu-
waja si¢ same. Wplyw diagnostyki za pomoca PET na
sposdb leczenia pacjentdw z migsakami tkanek migkki
byt znaczny.

Badanie PET spowodowato zmiang¢ sposobu lecze-
nia u 50% pacjentéw w ocenianej grupie [47].

Rak piersi

Rezonans magnetyczny okazat si¢ technikg bardzo czulg
(wynosi ona 95%), jednak obarczong stosunkowo matg
swoistoScia [48]. Z drugiej strony rozdzielczo$¢ techniki
PET wykorzystywanej samodzielnie pozwala na rozpo-
znanie z czuloscia 68 do 94% i specyficznoscia 84 do 97%
pierwotnych rakow piersi. DoS¢ znaczny rozrzut danych
wynika z jednej strony z réznorodnos$ci badanej popula-
cji, z drugiej za$ z niewielkiej liczebnoSci badanych grup
[8, 13, 14, 18, 49, 50]. Jednak dane te pochodza z okresu
przed wprowadzeniem skaneréw PET-CT i sa niemiaro-
dajne dla obecnie stosowanej techniki.

Znacznie wyzsze wskazniki czutosci i specyficznosci
uzyskano przy diagnostyce majacej na celu ocen¢ zmian
o charakterze przerzutowym. Czulo$¢ wynoszaca 96%
dla techniki PET-CT za pomoca FDG byta wyzsza niz
dla innych technik diagnostycznych [51]. W Zaktadzie
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Rye. 10. Rak piersi — ognisko przerzutowe w watrobie
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Medycyny Nuklearnej Centrum Onkologii w Bydgoszczy
przebadano 468 pacjentek z rakiem piersi. Wigkszo$¢
skierowan dotyczyla oceny stopnia zaawansowania proce-
su chorobowego przed i po leczeniu chirurgicznym oraz
radio- i chemioterapii. Rozpoznanie czynnego procesu
rozrostowego postawiono w 359 przypadkach, co stano-
wito 77% badanych pacjentek (Ryc. 9, 10).

Rak jajnika

Ten typ nowotworu charakteryzuje si¢ bardzo skrytym
przebiegiem i czesto stwierdzany jest dopiero w stadium,
kiedy leczenie chirurgiczne jest trudne do zrealizowania,
a przeprowadzone daje zle skutki odlegte. Z tego powo-
du nowotwor ten charakteryzuje si¢ wysoka, bo az 50%
SmiertelnoScia, mimo zastosowania najnowszych technik
diagnostycznych [52]. W piSmiennictwie brak jest da-
nych odnoszacych si¢ do diagnostyki pierwotnego raka
jajnikdw. Wynika to z pewnoScia z faktu, Ze inne techni-
ki, takie jak ultrasonografia, tomografia komputerowa
lub rezonans magnetyczny, wnosza wystarczajaca ilos¢
potrzebnych chirurgowi informacji. Jednak nie sposob
nie doceni¢ przydatnosci techniki PET FDG w ocenie
wznowy miejscowej i przerzutéw do uktadu chtonnego.
Czutos$¢ tomografii komputerowej i rezonansu magne-
tycznego ocenia si¢ tu na 55-91%, a specyficzno$¢ wynosi
46-83% [49, 50]. W poréwnaniu z tymi danymi, wskazniki
czuto$ci, wahajace si¢ od 83 do 94% i specyficznosci (83
do 100%) [48, 49] jednoznacznie sugeruja wyzszo$¢ meto-
dy PET FDG w tej dziedzinie diagnostyki onkologiczne;.
Dodatkowym atutem jest warto$¢ prognostyczna techni-
ki PET, w ktorej brak ognisk wzmozonego metabolizmu
FDG po zabiegach operacyjnych odpowiadal znacznemu
odsetkowi 2-letniego przezycia w tej grupie pacjentek.

Ryc. 11. Rak jajnika — liczne przerzuty odlegle

Obecnos¢ takich zmian zdecydowanie pogarszata rozpo-
znanie (Ryc. 11).

W Pracowni PET/CT naszego zaktadu przebadano
337 pacjentek z rozpoznaniem raka jajnika. Badania
wykonano celem wczesnej oceny wznowy lub przerzu-
tow do uktadu chlonnego. Czynny proces rozrostowy
stwierdzono u 167 pacjentek, co stanowilo 50% badanej
populacji.

Rak tarczycy — badanie PRT w celu
lokalizacji ogniska nawrotu

Rola PET we wstepnej diagnostyce raka tarczycy jest
w chwili obecnej niezdefiniowana. WigkszoS¢ autorow
przychyla si¢ do opinii, ze nie jest to badanie w wystar-
czajacym stopniu definiujgce podzial pacjentow z watpli-
wym wynikiem BAC na grupy kwalifikujace si¢ do zabie-
gu operacyjnego i nie wymagajace go. Metabolizm FDG
w zdrowej tarczycy pozostaje kwestia kontrowersyjna
i jest okreSlany jako umiarkowany lub nieobserwowany
wcale. U okoto 3% pacjentdéw z fizjologicznym obrazem
i czynnoScig gruczotu tarczowego stwierdzono umiarko-
wanie podwyzszony metabolizm glukozy [53].

W wykonanych z r6znych przyczyn badaniach PET
ogniska wzmozonego metabolizmu FDG wykryto w 1%
przypadkéw na ponad 6 tys. ocenianych badan. Z wykry-
tych ognisk 29% stanowily raki brodawkowate gruczotu
tarczowego, a 7% raki pecherzykowe. Wskazuje to na
konieczno$¢ dalszej diagnostyki u pacjentow, u ktdrych
obraz tarczycy jest niejasny w badaniu PET FDG [54].
W diagnostyce pooperacyjnej rola badan PET jest nie
do przecenienia. U pacjentdw, u ktorych narasta ste-
zenie markeréw nowotworowych np. tyreoglobuliny,
kalcytoniny czy CEA bez widocznej przyczyny, jest to
badanie z wyboru. OczywiScie scyntygrafia wykonana za
pomocg 131 jest badaniem pierwszego rzutu. Wskazujac
jodochwytne przerzuty, wskazuje jednoczes$nie droge ich
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Rye. 12. Rak tarczycy — ognisko przerzutowe w watrobie
bedace przyczyna podwyzszonych stezen Tg



leczenia. Jednak przy negatywnym wyniku scyntygrafii
znalezienie niejodochwytnych przerzutéw dzieki bada-
niom PET FDG umozliwia ich chirurgiczne leczenie lub
radioterapi¢ [55, 56]. W naszym Zaktadzie od 2003 roku
przebadano 126 pacjentOw z rakiem tarczycy. Wyniki
pozytywne uzyskano w 67 przypadkach (Ryc. 12).

W raku rdzeniastym czuto$¢ badania za pomoca
PET FDG jest wyzsza niz za pomocg ('!'In) pentreotydu
z mniejsza specyficznoscia. Badanie przeprowadzone na
grupie 85 pacjentdéw ze znanym lub podejrzewanym na
podstawie markeré6w nawrotem choroby wykazalo 80%
czulo§¢ PET.

Podejrzenie przerzutdéw do koSci, jezeli
inne badania nie pozwalaja zlokalizowad
ogniska nawrotu

Badanie wykonuje si¢ technika pozytonowej tomografii
emisyjnej z uzyciem fluoru w postaci fluorku sodu. Znacz-
nik ten jest selektywnie gromadzony w uktadzie kostnym,
proporcjonalnie do aktywnoSci ostoeblastycznej. Czuto$¢
tej techniki w wykrywaniu zmian rozrostowych w ukta-
dzie kostnym, zaréwno pierwotnych, jak i przerzutowych,
jest zblizona do absolutnej i w publikacjach literaturo-
wych jest oceniana na 96-100% przy podobnie wysokiej
specyficznosci. Dane te wskazuja na wigksze znaczenie
omawianego badania, w poréwnaniu do klasycznej scyn-
tygrafii ukfadu kostnego i techniki rezonansu magnetycz-
nego [57, 58].

Onkologiczne zastosowanie badania (18F) PET sku-
pia si¢ na diagnostyce przerzutow do ukfadu kostnego.
Uzycie tego badania powinno by¢ wigc ograniczone do
przypadkow watpliwych, w ktorych stan kliniczny, inne
badania obrazowe lub laboratoryjne sugerujg istnienie
patologii kostnej, ale nie daja mozliwosci jej rozpoznania.
W naszym Zakladzie badania ta technika wykonano po
raz pierwszy w grudniu 2005 roku, wprowadzajac je do
diagnostyki na 2006 rok i lata nastepne (Ryc. 13).

Planowanie radioterapii radykalnej

o modulowanej intensywnoSci wiazki

w celu oceny rozktadu zywotnych komoérek
nowotworowych, hipoksji, proliferacji
guza, jezeli inne badania nie pozwalaja na
takg oceneg lub brak mozliwos$ci dokonania
takiej oceny w innych badaniach

Coraz liczniejsze piSmiennictwo Swiatowe pokazuje celo-
woS$¢ prowadzenia radioterapii i brachyterapii w oparciu
o planowanie wykonywane na podstawie badania PET.
Celem takiego postepowania jest planowanie radioterapii
na podstawie aktywnosci metabolicznej tkanki nowotwo-
rowej. Przeprowadzone symulacje obszaréw GTV oraz
CTV na przykladzie 20 pacjentéw wykazaly zmian¢ ob-
szarow planowanej radioterapii. Nie prowadzono badan
poréwnawczych celem oceny efektéw leczniczych w gru-
pach radioterapii planowanej w sposob klasyczny i na
podstawie PET (Ryc. 14, 15).

Jak wida¢ z tego szerokiego przegladu mozliwosci
zastosowania metody PET FDG w chorobach nowo-
tworowych, jej czulo$¢ i swoisto$¢ przewyzsza wskazniki
dotyczace stosowanych dotychczas metod obrazowych.
Nalezy jednak pamigtaé, ze jest to metoda nieswoista,
obrazujaca metabolizm glukozy w tkankach organizmu
ludzkiego. Z faktu tego wynikaja pewne ograniczenia
tej diagnostyki. Jednym z najpowazniejszych jest stabe
gromadzenie FDG w komorkach nowotwordw prosta-
ty. Czuto$¢ metody PET wykonywanej za pomoca FDG
wynosi ok. 30% w diagnostyce zmian pierwotnych [59].
Nieco wyzsza, bo ok. 70% czulo$¢ stwierdza si¢ przy
poszukiwaniu zmian przerzutowych, jednak wcigz nie
jest to zadawalajaca wykrywalno$¢. Rozwigzaniem tego
problemu jest uruchomienie produkcji wegla 1'C i syntezy
choliny. Przy tym rodzaju znacznika czuto$¢ metody PET
sigga niemal 100%, a specyficzno$¢ utrzymuje si¢ na zbli-
zonym poziomie [59]. Innym problemem diagnostycznym
jest grupa nowotwordw neuroendokrynnych np. carcino-

Ryc. 13. Przerzuty raka prostaty do uktadu kostnego — badanie PET/CT za pomocg NaF
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Ryc. 14. Rak ptuca zmiany po radioterapii

idy, insulinoma, NET, gdzie czulo$¢ metody opartej na
gromadzeniu FDG wynosi zaledwie 2%. Wprowadzenie
znacznikéw fluorowych, np. DOPA, bardzo poprawitoby
diagnostyke w tej grupie schorzen, podnoszac czutos¢
i specyficznos$¢ znacznie powyzej poziomu 80%.

Diagnostyka zmian nowotworowych moézgu po
zabiegach operacyjnych, radioterapii czy chemioterapii
cierpi na niedostatki zwigzane z wysokim metabolizmem
glukozy przez zdrowa tkanke oSrodkowego ukladu
nerwowego. Wprowadzenie znacznikOw obrazujacych
proliferacje np. fluorowych czy weglowych pochodnych
DOPA, tymidyny lub tyrozyny wykluczytoby wysoki moz-
gowy metabolizm glukozy, pozwalajac na rzeczywiste
obrazowanie patologii.

Innym problemem hamujacym rozwdj diagnostyki
za pomoca PET w Polsce jest ustawowa lista wskazan,
obligujaca NFZ do refundacji. Brak wykazu podstawo-
wych nowotwordw, w ktorych diagnostyka PET przynosi
wymierne korzy$ci medyczne i ekonomiczne, opisane

w publikacjach Swiatowych, czyni zefi istotny ogranicznik
w sensownym rozwoju tej metody w Polsce. Dodatkowo,
jak zauwazono na poczatku tego artykutu, dopuszczone
sa tylko badania za pomocg FDG i NaF. Nalezatoby wigc
nie tylko uporzadkowac liste wskazan, ale takze posze-
rzy¢ wachlarz znacznikow, ktorych zastosowanie istotnie
wspomoze diagnostyke onkologiczng i nie tylko.

Diagnostyka metoda pozytonowej emisyjnej tomo-
grafii obecnie szybko si¢ rozwija. Postep w tej dziedzinie
wyznaczaja prace nad nowymi znacznikami oraz sprze-
tem. W przyszioSci stworzy to mozliwo$¢ specyficznego
obrazowania interesujacych nas tkanek. Jednocze$nie
prowadzi¢ bedzie do zwigkszania rozdzielczosci i czuto-
Sci aparatury PET, przynoszac w efekcie przyspieszenie
badan, zmniejszenie dawek promieniowania oraz mozli-
woS¢ diagnostyki wezesnych postaci nowotwordw.

Na zakonczenie nalezy jeszcze raz podkreslic, ze
powyzsze opracowanie nie stanowi przegladu mozliwosci
techniki PET/CT, a jedynie przedstawienie doSwiadczen
bydgoskiego osrodka, dziatajacego w uktadzie pionier-
skim w tej dziedzinie diagnostyki. Ograniczenie badan
do poszczegdlnych rozpoznan onkologicznych nie wyni-
ka w zaden sposdb z mozliwosci diagnostyki PET, lecz
z ustawowego limitu wskazaf. Rozszerzenie tych ograni-
czefit w oczywisty sposdb pomogtoby w wielu chorobach
onkologicznych i przyczynitoby si¢ do poprawy efektow
naszych dziatan leczniczych.
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Rye. 15. Obszary GTV do planowania radioterapii wyznaczone za pomocg tomografii komputerowej (zielony) i PET (czerwony)
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