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Bevezetés: A nagyérvasculitisek nem specifikus klinikai tiineteket okoznak, ami a diagnézist nagyban neheziti. A be-
tegség korai felismerése és kezelése a késGbbi szovédmények elkeriilése érdekében fontos. A F-FDG-PET az érfalon
beliili gyulladast a betegség korai stidiumdban is nagy érzékenységgel mutatja ki. A CT a nagyérvasculitis pontos
lokalizacidjaban van segitségiinkre.

Célkitiizés: A ""E-FDG-PET /CT teljesitSképességének tisztizdsa a betegség aktivitisinak és kiterjedésének megitélé-
sében: klinikailag nagyérvasculitis irinydiagnézisaval vizsgilt betegekben és relapsus sordn, valamint a terdpiara létre-
jové remissio megillapitisaban.

Modszer: A vizsgilatban 43 beteg vett részt. A betegeket a klinikai kérdés alapjan csoportositottuk: primer diagnézis
igazolasa szteroidnaiv és szteroiddal kezelt betegekben, relapsus, illetve remissio kimutatdsa. Kontrollként 10, gyul-
ladasos tiinetektS]l mentes tumoros beteget vizsgaltunk meg. Az erek radiofarmakon-felvételének mértékét vizualisan
és kvantitativan értékeltiik. A kvantitativ értékelés sordn az érszegmentumokban a mdjhoz viszonyitott érfal maxima-
lis standard BF-FDG-felvételi értékét (SUVmax) hatiroztuk meg.

Eredmények: A primer diagnézis céljabol végzett 30 vizsgilatbol 5 esetben SF-FDG-aktiv nagyérvasculitist mutat-
tunk ki, tovabbi 13 vizsgilatbdl 5 betegben pedig relapsust igazoltunk. A vizudlisan aktiv betegek 50%-dban 3 vagy
anndl tobb aktiv érszegmentumot talaltunk. A vizudlisan aktiv betegcsoportban szteroid hatdsara az érfal SUVmax-
értéke szignifikinsan alacsonyabb volt a szteroidnaiv betegekhez képest (1,17 = 0,11 vs. 1,43 = 0,29; p = 0,005). Két
I8E-FDG-aktiv nagyér-vasculitises betegben kontrollvizsgélattal remissiot dllapitottunk meg. A primer diagnézis cél-
jabol vizsgalt esetek koziil 8-ban egyéb, a nagyérvasculitistdl fiiggetlen gyulladdsos korképet mutattunk ki.
Kovetkeztetés: A SF-FDG-PET /CT hatékonyan alkalmazhaté az aktiv nagyérvasculitisek diagnosztizalisiban. A me-
tabolikus valtozas nagy érzékenységli megjelenitése mellett az érintett erek pontos lokalizdcidjit is lehetévé teszi.
A szteroidterdpia befolyasolja az érfalak 'F-FDG-felvételét.
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BE-FDG-PET /CT in the evaluation and differential diagnosis of active
large-vessel vasculitis

A prospective study

Introduction: Large-vessel vasculitis has non-specific clinical symptoms, which can delay the diagnosis. Early recogni-
tion and treatment of the disease can help to avoid late complications. S F-FDG-PET can detect the inflammation of
the vessel wall in the early stage of the disease with high sensitivity. CT is used to localize vasculitis.

Aim: To examine the performance of F-FDG-PET/CT in patients with suspected large-vessel vasculitis, during
relapse and remission, focusing on disease activity and extent.
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Method: 43 patients were evaluated. They were classified according to the clinical questions: steroid-naive suspected
vasculitis, suspected vasculitis on steroid treatment, patients with relapse and in remission. We examined 10 cancer
patients in control. We carried out visual and quantitative analysis of the 'SF-FDG uptake of vessel walls. During
quantitative evaluation, we determined standardised uptake values (SUVmax) of vessel wall segments compared to
liver.

Results: We found active disease in 5 patients examined for primary diagnosis, moreover, in 5 patients with relapse.
The disease involved 3 or more vessel segments in fifty percent of the active cases. In the visually active group, the
SUVmax was significantly lower in patients on steroid treatment than in steroid-naive cases (1.17 + 0.11 vs. 1.43 =
0.29; p = 0.005). We confirmed remission in 2 cases after therapy. In the inactive group, we found other types of
inflammatory disorders in 8 cases.

Conclusion: SF-FDG-PET /CT is an effective diagnostic tool for large-vessel vasculitis, and can be used to determine

the activity and extent of the disease. Steroid treatment influences the '*F-FDG-uptake of vessel wall.

Keywords: '*F-fluorodeoxyglucose positron emission tomography, F-FDG-PET /CT, large-vessel vasculitis
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Roviditések

BE-FDG-PET/CT = ('®F-fluorodeoxyglucose positron emis-
sion tomography/computed tomography) "F-fluoro-dezoxi-
gliik6z /pozitronemissziés tomogrifia/szamitégépes tomog-
rifia; ACC = arteria carotis communis; ACE = arteria carotis
externa; ACI = arteria carotis interna; ACR = (American Col-
lege of Rheumatology) Amerikai Reumatolégus Kollégium;
CRP = C-reaktiv protein; EANM = (European Association of
Nuclear Medicine) Eurépai Nukledris Medicina Tarsasag;
EULAR = (European League Against Rheumatism) Eurdpai
Reumaellenes Liga; MIP = (maximal intensity projection) a
legnagyobb intenzitis kivetitése; MRI = (magnetic resonance
imaging) magnesesrezonancia-képalkotds ROI = (region of
interest) vizsgilati régidé; SUV = (standardized uptake value)
standardizdlt felvételi érték; UH = ultrahang; We = (Wester-
gren) vorosvértest-siillyedés

A nagyérvasculitis ismeretlen eredetli granulomatosus
érfalgyulladas. A nagyérvasculitisek csoportjaba tartozik
az Oriassejtes arteritis (incidencidja: 20-30,100 000 ko-
zotti az 50 év feletti népességben) és a hazankban rit-
kabb  el6forduldst  Takayasu-arteritis  (incidencidja:
1-3/1 milli6). A kétféle korkép a leginkdbb az etnikai
el6forduldsban és az életkori megjelenésben kiilonbozik
egymdstol [1-4]. A vasculitisek hisztoldgiai hittere ha-
sonlo, valoszint, hogy egy betegség két megjelenési for-
mdjardl van inkabb sz6 [5].

A nagyérvasculitis klinikai megjelenését a nem specifi-
kus gyulladdsos paraméterek (C-reaktiv protein — CRP;
vorosvértest-siillyedés — We) emelkedése mellett az érin-
tett nagyartéridknak (aorta és f6agai) a valtozatos, gyak-
ran nehezen megfoghaté tiinetei jellemzik, ami a klini-
kumban a Dbetegség diagnosztizilisit nagyban
megneheziti. Az Oridssejtes arteritis klasszikus klinikai
formaja az arteritis temporalis. A kérképben gyakran az
arteria (a.) ciliaris érintettsége is megjelenik, ami idGvel

vaksighoz vezet. Az utébbi id6ben ismertté valt, hogy
az Oridssejtes arteritis az esetek tobbségében ennél joval
sokrétiibb, az aorta, annak cranialis 4gai mellett a szerve-
zet barmelyik nagyartéridjat érintheti, hosszt ideig ti-
netmentes maradhat, és csak kés6bb, mdr a komplikaciok
kifejl6dése sorin az életet vesztélyeztetd allapotok
(stroke, szivinfarktus, aortaaneurysma-ruptura vagy aor-
tadissectio), illetve gangraena miatti amputicié kapcsan
deriil fény a betegség tényleges stlyossigara [6-8]. A ko-
rai diagnoézis kulcsfontossag a nagyérvasculitisek sikeres
gybgyitasihoz. Szdmos esetben ismeretlen eredetd liz,
gyulladdsos szindréma latszik csupan, vascularis tiinetek
klinikailag alig vagy egyaltalin nem észlelheték. A Taka-
yasu-arteritis egy panarteritis, az aortt ¢és annak fGigait
érintheti, id6vel érszikiiletet, érelzarddast és aneurysmat
okozhat. Ennek a potenciilisan életet veszélyeztetS kor-
képnek az 5 éven beliili mortalitisa 35% [9]. A nagyér-
vasculitisnek a korai megjelenésekor elkezdett kezelésé-
vel elkeriilhetS az életet veszélyeztet6 komplikdciok
kialakuldsa. Az id6ben alkalmazott szteroidindukcios te-
rapiaval a betegség remissidja érhetS el [10, 11]. A szte-
roid és egyéb immunszupprimal6 gyégyszerek mellett 1)
biolégiai terdpidk is megjelentek, melyek igéretesek a
betegség egyensulyban tartdsiban [12].

A nagyérvasculitis diagnoézisit az Amerikai Reumato-
l6gus Kollégium (American College of Rheumatology —
ACR) dltal meghatirozott kritériumrendszer segiti. A
klinikai osztdlyozds azonban az éridssejtes arteritises be-
tegek koziil az extracranialis érintettségii eseteknek csak
a 39%-4dban hasznosithat6 [1, 2, 13]. Az ACR-kritériu-
mok kozott jelenleg még nem szerepel olyan moédszer,
amely a betegség kezdeti aktivitdsat és kiterjedését is iga-
zolnd. Az Oridssejtes arteritisben ajinlott a. temporalis
biopszia 15-70%-ban alnegativ eredményt szolgaltat,
éppen a betegség szegmentalis megjelenése (skip laesio)
miatt [14]. A korai stidiumt Takayasu-arteritisben az
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alkalmazott angiografia a betegség megjelenésében és
aktivitisainak megitélésében gyenge érzékenységi, igy a
beteg kezelése sokszor megkésve kezdddik el [15, 16].
A diagnosztikai algoritmusba szdmos képalkoté vizsgala-
tot prébalnak bevezetni a betegség miel6bbi kimutatd-
sara. A duplex ultrahanggal jol vizsgalhat6 az a. tempo-
ralis, valamint az a. axillaris, melynek sorin az erek
intimamegvastagoddsa mutathaté ki. Az MR- és CT-
vizsgalatokkal az ultrahang szdmdara nem elérhets ereken
tal tovabbi nagyerek nem specifikus morfoldgiai eltérései
vélnak lathatéva [17, 18].

Az emlitett képalkoté moddszerekhez képest a
BE-FDG-PET/CT vizsgilat a morfolégiai eltérések vi-
zualizdlasa mellett a betegséggel Osszefiiggh metabolikus
valtozasokrdl is informdciét szolgaltat. A E-FDG-PET
funkcionalis képalkoté moddszer, mely az onkolégiaban
mar elfogadott diagnosztikai eszkdz, de a gyulladdsos
kérképekben is hatékonyan alkalmazhaté [19, 20].
A BF-FDG, az aktivélt gyulladdsos sejtekben kialakuld
fokozott glitk6ztranszporter-aktivitds miatt halmozdodik
fel [21]. A nagyérvasculitis korai stidiumaban joéval a
morfolégiai elvaltozasok megjelenése elStt — az érfalban
1étrejove leukocytainfiltracié és -aktivacié miatt — jelen-
tés metabolikus viltozdst lehet detektdlni '*F-FDG-PET-
tel. A BE-FDG-PET noninvaziv diagnosztikai médszer,
melynek hatékonysidga a nagyérvasculitisek kimutatasa-
ban nagy érzékenységii (87-90%), és specificitasa is igen
magas (73-98%) [22]. Az érfal aktivitdsa vizudlisan [23],
és ennek objektivizdldsa céljabdl kvantitativ modszerrel
[24] is értékelhetd.

Prospektiv vizsgilatunk célja, hogy a klinikailag nagy-
érvasculitis irdnydiagnoézisaval vizsgilt betegeinkben, va-
lamint a betegség relapsusaban a betegség aktivitasat és
kiterjedését értékeljik BE-FDG-PET/CT-vizsgilattal,
valamint kimutassuk a remissiéban 1évS betegek terapia-
ra adott vélaszat.

Anyag és modszer

2015. decembertdl 2019. januirig 43 beteg vett részt
prospektiv vizsgalatsorozatunkban. A betegek a Szegedi
Tudomanyegyetem Reumatoldgiai és Immunolégiai Kli-
nikajarél érkeztek. Primer nagyérvasculitis diagnézisa
céljabdl 30 beteget vizsgiltunk BE-FDG-PET /CT-vel.
A betegeket 2 csoportra osztottuk. Az egyik csoportba
(17 /30) azok a betegek keriiltek, akik a vizsgilat elvég-
zésekor még nem kaptak szteroidot (szteroidnaiv), a ma-
sik csoportba (13/30) pedig azok, akik a vizsgalatkor
mir szteroidkezelésben részesiiltek. 11 esetben mar is-
mert nagyér-vasculitises beteg relapsusanak kimutatdsa-
ra, 2 esetben pedig a betegség remissidjanak igazolasira
végeztiik a ®F-FDG-PET/CT vizsgilatot. A betegeket
klinikailag legaldbb 6 hinapig kovettiik a vizsgilat elvég-
zése utan. (A klinikai adatokat az 1. tdbldzat tartalmaz-
za.) A diagnézis céljabdl torténd vizsgilatokhoz a beva-
logatasi kritériumok a kovetkez8k voltak: 1) az ACR
klasszifikdciés kritériumrendszerben szerepld [1, 2] vagy
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mis olyan klinikai tiinet [25], amely kell6en nagy valé-
szintiséggel vetette fel Oridssejtes arteritis vagy Takayasu-
arteritis fennallasit, 2) részletes vizsgalatok utin is mas-
sal nem magyarazhaté emelkedett gyulladdsos vérkémiai
paraméterek (CRP, We), 3) ultrahang- vagy mds, hagyo-
miényos képalkoté vizsgalattal kimutatott nagyérvasculi-
tis vagy 4) hisztolédgiai vizsgilattal igazolt nagyérvasculi-
tis. Vizsgilatainkba zommel olyan betegeket vilogattunk
be, akiknél nem tipusos tiinetek vagy intenziv kivizsgélas
ellenére is tisztazatlan gyulladasos klinikai-laboratériumi
tiinetcsoport miatt mertilt fel a nagyérvasculitis gyandja.
Kontrollszemélyként 10 olyan, tumoros beteg vizsgila-
tat dolgoztuk fel, akiknél kizarhaté volt a gyulladdsos
betegség valdszinilisége, a daganat nem mutatott me-
diastinalis, tidé- vagy mdjérintettséget, valamint auto-
immun betegség gyantja sem mertiilt fel.

ISE-FDG-PET/CT

A BE-FDG-PET/CT vizsgilat elvégzése az Eurdpai
Nuklearis Medicina Térsasag (European Association of
Nuclear Medicine — EANM) gyulladdsokban és fert6zé-
sekben alkalmazott eljarasokra vonatkozé ajanlasa sze-
rint tortént [26].

A PET-vizsgilat elvégzése el6tt a betegek legalabb 8
orat éheztek. Ellendriztiik a betegek vércukorértékét, és
8 mmol /1 alatti érték esetében végeztiik el a vizsgalatot.
A betegek atlagosan 355 MBq (230-593 MBq) aktivitast
IBE-FDG-t kaptak intravéndsan. A leképezést az izotdp
beaddsa utin 60 perccel kezdtiik el. A BF-FDG-PET/
CT leképezés GE Discovery ST 4 PET/CT (GE
Healthcare, Amersham, Egyesiilt Kiralysag) késziilékkel
tortént. Minden betegnél rovid teljestest- (feltett karok-
kal) és kiilon fej-nyak felvétel késziilt hiton fekvé hely-
zetben (leengedett karokkal). A tdjékozodé CT-felvétel
utan alacsony dézist CT-leképezés tortént, melyet a
PET-adatgydjtés kovetett 3 dimenzidés (3D) médban.
A CT attenudcids térkép segitségével tortént a fotonok
szovetielnyelés-korrekcidja.

A BF-FDG-PET/CT értékelését két gyakorlott érté-
kel§ kiilon-kilon végezte, a betegek klinikai adatainak és
laboratoriumi értékeinek ismerete nélkil. Véleményelté-
rés esetén konszenzust alakitottak ki.

Vizualis értékelés

A nagyerek F-FDG-felvételének vizualis (kvalitativ) ér-
tékelését a Meller és misai dltal kidolgozott pontrendszer
alapjan végeztiik: nincs emelkedett " F-FDG-felvétel (0),
BE-FDG-felvétel alacsonyabb, mint a mdj fiziologids
BE-FDG-felvétele (1), a mdjjal azonos intenzitdst
BE-FDG-felvétel (2), és a mdjndl magasabb F-FDG-
felvétel (3) [23]. Aktiv nagyérvasculitisre pozitivnak
tekintettiik a F-FDG-PET vizsgalatot, amennyiben a
nagyerek radiofarmakon-felvétele a majjal azonos vagy
annal magasabb (vizualis pontszam: 2 vagy 3) volt.
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1. tiblazat

A betegek klinikai adatai
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Primer nagyérvasculitis Relapsus Remissio Kontrollcsoport
Szteroidnaiv Szteroidterapiaban (?ztcr'('ndtcrép lbe

részesiilt wesrasiie)
Betegszam 17 13 11 2 10
Eletkor (év) 50 + (26-69) 67 + (44-80) 57 +(21-82) 52 + (47-57) 58 + (37-81)
Nem (né/férfi) 14/3 6/7 6/5 2/0 6/4
CRP [mg/1] (dtlag = szoris) 29,23 + 33,84 50 + 52,61 13,4 + 12,08 4,5+ 3,53 6,57 + 6,95
Vorosvértest-siillyedés 4423 + 38,95 60,12 + 47,75 35,14 £ 22,31 11 + 8,48 19,5
[mm/h] (dtlag + sz6ras)
Metilprednizolon Nem kapott 28,23 + 33,98 16,56 + 21,67 20 Nem kapott
[mg] (dtlag + szoras)
Metotrexdt Nem kapott 3 beteg 6 beteg 2 beteg Nem kapott
Biologiai terdpia (tocilizumab)  Nem kapott Nem kapott Nem kapott 1 beteg Nem kapott
ACR-kritérium pozitiv 3/17 1/13 0/11 Klinikailag inaktiv | Klinikailag inaktiv
Egyéb tiinetek oOridssejtes 12/17 12/13 10/11 Klinikailag inaktiv | Klinikailag inaktiv
arteritisben
Doppler-UH 2/5 2/3 3/4 Nem tortént Nem tortént
intimaproliferatio, -sz(ikiilet
CT-angiogrifia 1/8 2/3 2/2 Nem tortént Nem tortént
sztikiilet, érfalvastagodas
MR-angiografia 2/4 Nem tortént Nem tortént Nem tortént Nem tortént
sztikiilet, érfalvastagodas
Szovettanilag igazolt granulo-  1/2 Nem tortént Nem tortént Nem tortént Nem tortént
matosus vasculitis
Ismert egyéb autoimmun Psoriasis (1,/17) Rheumatoid - - -
betegség arthritis (2,/13)

Spondylitis

ankylopoetica

(1/13)

ACR = Amerikai Reumatolégus Kollégium; CRP = C-reaktiv protein; CT = szamitégépes tomografia; MR = mdgneses rezonancia; UH = ultra-

hang

Az érfal BF-FDG-felvételi mintazata lehet fokilis vagy
difttz. Fokalis a 8F-FDG-felvétel, ha az 6sszes szegmen-
tumon beliil <2 cm hosszu szakaszon lathaté a radiofar-
makon-dasulas, diffaz, ha legaldbb egy szegmentumon
beliil az érfal BF-FDG-felvétele >2 cm hosszan dbrazol6-
dik. A vizualis értékelés objektivizalisihoz kvantitativan
is meghatiroztuk a "SF-FDG-felvételt.

Kvantitativ évtékelés

A kvantitativ értékeléshez manudlisan kijeloltiik minden
betegnél a 4 érszakaszon beliil (1. supraaorticus dgak, 2.
thoracalis aorta, 3. abdominalis aorta, 4. aa. iliacae com-
munes) az érfalat. Az érfal maximilis standard F-FDG-
felvételi értékét (body weight SUVmax) hataroztuk
meg. A ROI (region of interest) kijelolését az axialis
metszeti CT-szeleteken végeztiik, a sagittalis és korondlis
metszeti képeken pedig ellenériztiik a ROI pontossagat
a megfelels illeszkedéshez. A faziét kovetGen a PET-
szeleteken alkalmaztuk a manudlisan meghatarozott
ROI-kat. Az artériafal BF-FDG-felvételének kvantitativ

meghatarozasihoz megmértitk a ROI-n beliili SUVmax-
értékeket. Referenciarégionak a majat valasztottuk, majd
meghataroztuk az érszegmentumok és a mdj BF-FDG-
felvételét (SUVmax) és azok ardnyit.

Statisztikai modszerek

A statisztikai szignifikancia meghatdrozasahoz Wil-
coxon-féle tesztet alkalmaztunk az érfalszegmentumok
mijhoz viszonyitott SUVmax-értékeinek, valamint a
CRP- és a We-értékeknek az 6sszehasonlitasiban. Az
adatok a szdmolt értékek dtlagit a szords feltlintetésével
jelolik. A statisztikai szamolast R-rendszerben készitet-
tiik (R Core Team, 2018). A hirom csoport 6sszehason-
litasakor a Kruskal-Wallis-tesztet kovetGen alkalmaztuk a
Wilcoxon-féle tesztet. A boxplot abrat Excel-program-
mal (Microsoft Excel 2007; Microsoft Corporation,
Redmond, WA, Amerikai Egyesiilt Allamok) készitettiik
el, a feltintetett értékek a mediant a szorissal egyiitt tar-
talmazzdk. Szignifikins eltérést 0,05-nél kisebb érték
esetében allapitottunk meg (p<0,05).
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2. tiblazat A BE-FDG-PET/CT-vel vizudlisan akt{v nagyér-vasculitises be- Eredmények

tegekben az érfalérintettség értékelése

53 betegben 6sszesen 212 (53 x 4) érszegmentumot

Az érfal vizudli ti Th lis Abdominalis Arteria ili . ‘ . . . ’ . .
2 érfal vizudlis — Suprasorticus Thoracalis Abdominalis - Arterlaiiliaca | (3 oo 41000k vizualisan ¢és kvantitativ médon. A vizudlis

poneTma ik o lorta_ communisok értékelés alapjan a 43, nagyérvasculitis miatt vizsgalt
0 2 ! ! 3 esetbdl 10 beteg 28 érszegmentumdban talaltunk a maj-
1 2 1 1 1 hoz képest emelkedett (vizudlis pontszam: 3) vagy a maj-
2 (enyhén 2 3 3 5 jal azonos (vizudlis pontszim: 2) BE-FDG-felvételt
pozitiv) (pozitiv vizsgdlat) (2. tdblazat). A "E-FDG-felvétel
3 (pozitiv) 4 5 5 1 mintidzata minden beteg esetében difttz tipust volt.
“F-FDG- 10 10 10 10 A BF-FDG-eltérésck alapjan aktiv nagyérvasculitist valo-

pozitiv betegek

szinGsitettiink, mely 5 esetben 3 vagy anndl tobb régiot

BE-FDG-PET/CT = '8F-fluoro-dezoxi-gliikdz,/pozitronemisszids to- ¢rintett (1. dbra). 5 beteg esetében primer nagyérvascu-
mogrifia/szamitogépes tomografia litist, tovibbi 5-ben a nagyérvasculitis relapsusdt taldltuk,

1. dbra BE-FDG-PET /CT-vel igazolt kiterjedt aktiv nagyérvasculitis. 69 éves nébeteg 11 hénapja tarté tiineteinek (ldz, gyengeség, fogyds, proximalis izom-
fijdalom, nehézlégzés) hitterében nagyérvasculitis gyantja miatt elvégzett *F-FDG-PET /CT vizsgalat. Alacsony dézist, nativ koronilis sika (A, G)
és saggitalis sikai (D) CT-felvétel. A koronalis sika (B, H) és saggitalis sika (E) SF-FDG-PET-, a fuziondlt nativ CT- és 'SE-FDG-PET-képeken (C, F,
1), valamint a MIP ®F-FDG-PET-képeken (J, K) az érszegmentumoknak megfelelSen az érfal majhoz képest fokozott, diffaz *F-FDG-felvétele l4t-
haté, mely kiterjedt aktiv nagyérvasculitisre utal (nyilak)

BE-FDG-PET/CT = '8F-fluoro-dezoxi-gliikdz /pozitronemisszios tomogrifia/szimitogépes tomografia; MIP = a legnagyobb intenzitds kivetitése
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2. ibra

EREDETI KOZLEME

-

BE-FDG-PET/CT-negativ vizsgilat. Klinikailag aktiv nagyérvasculitis gyantja miatt elvégzett SF-FDG-PET/CT vizsgalat. Saggitalis sika nativ, ala-

csony dozist CT-felvételen (A) lithat6é az aorta mellkasi és hasi szakasza. Az azonos siki F-FDG-PET- (B), valamint a fuziondlt nativ CT- és
E-FDG-PET-képeken (C) az aortiban emelkedett 'SF-FDG-felvétel nem lathaté (nyil)

BE-FDG-PET/CT = "®F-fluoro-dezoxi-gliikdz/pozitronemisszids tomografia/szimitdégépes tomogrifia

amit a klinikai kovetéses vizsgalatok is igazoltak. A 43
betegbdl 33 esetben a vizsgilt érszegmentumokban a
mdjnal alacsonyabb BF-FDG-felvételt taldltunk (vizualis
pontszam: 0; 1); ezekben az esetekben aktiv nagyérvas-
culitis kés6bb sem igazolddott (2. dbra).

BE-FDG/PET-CT vizsgilattal 8 betegben egyéb
gyulladdsos korképre jellemz8 BF-FDG-dasuldst talal-
tunk: 2 pneumoniit, 1 lymphadenitist, 3 arthritist, 1
tendinitist, 1 sacroileitist, 1 esetben pedig a koribban
aorta ascendens aneurysma miatt betiltetett érgraft kori-
li gyulladast igazoltuk, aktiv nagyérvasculitisre utalé je-
lek nélkal. A mitét és a BE-FDG/PET vizsgilat kozott
4 honap telt el. Egy ismeretlen eredetti 1az miatt vizsgalt
betegben a pneumoniira utal6 kép alapjan végsé diagno-
zishoz jutottunk, és a nagyérvasculitist kizartuk. A lym-
phadenitis hatterében Mycoplasma pnenmoniae tertézés
igazolddott. Ezekkel szemben a BFDG-PET /CT-vel 14-
tott arthritis, tendinitis és sacroileitis csupan melléklelet-
nek bizonyult, bar a vizsgalat a nagyérvasculitist ezekben
az esetekben is kizarta.

A kontrollcsoportban az érfalszegmentumokban ké-
ros B¥E-FDG-felvétel nem volt.

A kvantitativ értékelés soran a vizudlisan pozitiv bete-
gek pozitiv érfalszegmentumai, a vizudlisan negativ bete-
gekben és a kontrollcsoportba tartozé betegekben az
érfalszegmentumok mdjhoz viszonyitott SUVmax-érté-
kei alapjan a Kruskal-Wallis-tesztte] megallapithato,
hogy a csoportok kiilonboznek egymastdl: p = 6,92 x
107", A vizualisan aktiv nagyérvasculitisre FDG-pozitiv

betegekben a vizualisan pozitiv érfalszegmentumok mdj-
hoz viszonyitott SUVmax-értéke (median: 1,21 + 0,24)
szignifikinsan magasabb (p = 3,33 x 1071%) a vizudlisan
negativ betegek érfalszegmentumainak majhoz viszonyi-
tott SUVmax-értékénél (median: 0,76 + 0,11), valamint
a kontrollcsoportba tartozé betegek érfalszegmentuma-
inak mijhoz viszonyitott SUVmax-értékeinél is (median:

SUVmax-arany
2,5

1,5

0,5 %

BE-FDG-aktiv BE-FDG-inaktiv Kontrollcsoport
nagyérvasculitis nagyérvasculitis
3. abra Boxplot diagram: a vizudlisan "F-FDG-aktiv, -inaktiv és a kont-

rollcsoportban 1év6 betegek érfalszegmentumainak majhoz vi-
szonyitott SUVmax-értékei (SUVmax-ardny). A vizszintes vo-
nalak a medidn értékét, a box alsé és felsG hatira az elsd,
valamint a harmadik kvartilis értékét, a fiigg6leges vonalak a
minimum és maximum értéket jelolik

BE-FDG = '8F-fluoro-dezoxi-gliikoz; SUV = standardizalt fel-
vételi érték

2020 m 161. évfolyam, 20. szam

Brought to you by University of Szeged | Unauthenticated | Downloaded 06/24/20 08:25 AM UTC

ORVOSI HETILAP



0,67 + 0,08) (p = 4,52 x 1072). A vizudlisan negativ
betegek érfalszegmentumainak mdjhoz viszonyitott
SUVmax-értéke szignifikinsan magasabb a kontrollcso-
port érfalszegmentumainak majhoz viszonyitott SUV-
max-értékénél (p = 6,64 x 107°). Az eredményeket box-
plot diagramon abrazoltuk (3. dbra).

A betegség kezelésekor altalaban szteroidterapiat al-
kalmazunk a stlyos tlinetek miatt vagy a fenntart6 terd-
pia részeként. A BF-FDG szoveti felvételét a szteroidke-
zelés befolydsolhatta, ezért eredményeinket ebbdl a
szempontbdl kiilon is értékeltiik. A vizuilisan ¥F-FDG-
pozitiv betegcsoportban a szteroidnaiv betegeknél (3
beteg) az érintett érszakaszok (11 érszegmentum) maj-
hoz viszonyitott SUVmax-értéke (itlag SUVmax: 1,43 +
0,29) szignifikdnsan magasabb volt (p = 0,005), szem-
ben azokkal, akik a vizsgilatkor mér szteroidteripidban
részesiiltek (7 beteg, 17 érszegmentum, majhoz viszo-
nyitott SUVmax-atlag: 1,17 + 0,11). A vizuilisan pozitiv

4. ibra

vasculitisre utal.

EREDETI KOZLEMENY

és negativ betegek a szteroidkezelés idGtartama szem-
pontjabdl nem kiilonboztek egymastol.

Két ' F-FDG-aktiv nagyér-vasculitises betegben a sike-
res kezelést kovetSen ismételt vizsgilatot is végeztink.
A klinikai tiinetek megsziinésével egyez6en a korabbi
BE-FDG-pozitiv érszakaszok 'F-FDG-negativva véltak
(4. dbra). A terdpia hatdsira a betegek érfalinak mijhoz
viszonyitott SUVmax-értéke jelentésen alacsonyabb lett,
mint a betegség aktivitisakor mért, majhoz viszonyitott
SUVmax-érték (3. tablazat). Az 1. betegnél az aktiv
nagyérvasculitist igazolé SF-FDG-PET/CT és a remis-
siot igazold vizsgalat kozott 13 hoénap, a 2. beteg eseté-
ben pedig 20 hénap telt el.

A BE-FDG-aktiv betegek CRP-értéke szignifikinsan
magasabb volt a vizualisan negativ betegekéhez képest
(42,56 + 29,63 vs. 15,92 + 27.5; p = 0,002); a We érté-
kében szignifikans kiilonbséget nem taldltunk a vizudli-

BE-FDG-PET/CT-vel igazolt aktiv nagyér-vasculitises betegben (A, B, C) a sikeres kezelést kdvetSen (20 hénap) azonos protokollal késziilt kont-
roll-SE-FDG-PET/CT vizsgilat remissio igazoldsira (D, E, F). Az alacsony d6zis, nativ koronilis siktt (A) CT-felvételen lithat6 az aorta felszalld
szakasza, valamint pericardialis folyadék (nyilhegy). A koronilis sik *F-FDG-PET- (B) és a fuziondlt nativ CT- és *F-FDG-PET-képen (C) a mell-
kasi aorta felszallé szakaszédn és az a. carotis communisokban az érfal mdjhoz képest fokozott *F-FDG-felvétele lithaté (nyilak), mely aktiv nagyér-

A kontroll-, alacsony dézist, nativ koronalis siki (D) CT-felvételen pericardialis folyadék mar nem azonosithat6 (nyilhegy). A koronalis sika *F-FDG-
PET- (E) és a fuziondlt nativ CT- és F-FDG-PET-képen (F) a klinikai tiinetek megsziinésével egyezden a korabbi FDG-pozitiv mellkasi érszakasz

BE-FDG-PET /CT = 8F-fluoro-dezoxi-gliik6z/pozitronemissziés tomogrifia/szimitégépes tomografia
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3. tablazat Az érfalszegmentumok mdjhoz viszonyitott SUVmax-értéke ke-
zelés eléitt és sikeres kezelés utdn (2 beteg esctében)
Erfalszegmentumok 1. beteg (SUVmax) 2. beteg (SUVmax)
Kezelés Kezelés Kezelés Kezelés
cléte utin clétt utan
Supraaorticus dgak 0,96 0,69 1,15 0,6
Thoracalis aorta 1,22 0,82 1,12 0,99
Abdominalis aorta 1,24 0,78 0,97 0,8
Aa. iliacae communes 1,06 0,93 0,77 0,75

SUV = standardizélt felvételi érték

san pozitiv és negativ betegek esetében (54,75 + 35,23
vs. 36,05 = 37,45; p = 0,07).

Klinikailag a betegeket a vizsgalat elvégzése utan mini-
mum 6 hénapig a teripia beallitisa mellett kovettiik.
A betegek klinikai dllapota, az egyéb képalkoté vizsgalat
diagnozisa, valamint a kezelésre bekovetkezd klinikai te-
rapids valasz korrelalt a "*F-FDG-PET/CT eredményé-
vel a vizudlisan '*F-FDG-pozitiv betegeknél. A szteroid-
terapidval kezelt betegekben viszont a szteroid hatsira
9 betegben mar aktiv vasculitist nem tudtunk igazolni
BE-FDG-PET/CT-vel, de a klinikai kép, valamint az
egyéb képalkoto vizsgalat a nagyérvasculitis diagnozisat
erGsitette meg. A szteroidnaiv betegek esetében, akiknél
BE-FDG-PET/CT vizsgilattal aktiv nagyérvasculitist
nem mutattunk ki, a klinikai kovetés soran sem igazolo-
dott nagyérvasculitis. A vascularis eltérések hatterében
arteriosclerosis dllt, 1 beteg esetében pedig ligamentum
arcuatum medianum szindréma igazolodott.

Megbesz¢lés

A nagyérvasculitisek korai diagnézisa, valamint a beteg-
ség kiterjedésének megitélése meghatirozoé jelentSségii a
betegek tovabbi kezelése miatt. A szovédmények kiala-
kulasa el6tt elkezdett terdpia, valamint a terdpids hatas
monitorozasa a késébbi, életet veszélyeztetS strukturalis
érfalkdrosodas elkeriilésében nagy jelent6ségi. A gyulla-
das aktiv fazisiban az 6déma megjelenése el6tt [étrejon a
gyulladasos sejtek (T-sejt, macrophag, leukocyta) aktiva-
cidja, amelyet a 8F-FDG-PET megjelenit a fokozott
glilkbzmetabolizmus révén [23, 27]. A 2018-ban meg-
jelent eurépai (European League Against Rheumatism
— EULAR) ajinlas szerint a cranialis éridssejtes arteriti-
sekben, az ultrahangvizsgilat szamdra elérhetd a. tempo-
ralis és az a. axillaris is érintett lehet, ezért az ultrahang
az els6dlegesen valasztand6 képalkoté modalitds. Az ext-
racranialis Oridssejtes arteritisekben a betegség korai, ak-
tiv fazisaban a F-FDG-PET vizsgilat ajinlott, Takaya-
su-arteritisben az MRI alternativijaként szerepel a
BE-FDG-PET eljaras. A kés6i szov6dmények, a struktu-
rdlis viltozasok diagnézisiban MRI, CT vagy ultrahang-
vizsgilat egyardnt javasolt [18].

Vizuilisan F-FDG-pozitiv betegeink 50%-dban 3
vagy annal tobb érszegmentum érintettségét igazoltuk.

EREDETI KOZLEMENY

Szamos tanulmdny igazolta, hogy a F-FDG-PET mo-
dalitas nagy el6nye, hogy az aktiv nagyérvasculitis teljes
kiterjedését egy tilésben képes dbrizolni [23, 28,29]. Az
ultrahangvizsgalattal nem elérhet§ érszegmentumok is
vizualizdlhatok, azok érfalérintettsége is megitélhets
[30]. Az angiogrifia invaziv diagnosztikai médszer, mely
csupan az érlumen allapotirdl ad informaciot, az érfal
eltéréseit nem abrazolja, tehat a korai, még a sz6védmé-
nyek kialakuldsa el6tt a vasculitis diagnoézisara nem alkal-
mas [9, 31, 32]. A BF-FDG-PET/CT megmutatja a
metabolikusan aktiv érfaleltéréseket, amelyek dllapotat a
betegek gondozdsa kozben a hagyomdnyos képalkotd
vizsgalatokkal mar jol tudjuk kovetni.

Vizudlisan aktiv betegeinkben az érfal ¥ E-FDG-felvé-
tele diffaz volt. A difftz tipus a nagyérvasculitisre jellem-
z§6 felvételi mintazat [33, 34]. A fokdlis eltérések inkibb
atheroscleroticus gyulladasos folyamatot jeleznek.

Az aktiv nagyérvasculitis értékelésében a majhoz vi-
szonyitott vizudlis F-FDG-PET analizis elterjedt mod-
szer. Soussan és mtsai 21 tanulmany (413 beteg, 299
kontroll) alapjin elvégzett metaanalizise szerint a maj-
hoz képest azonos vagy emelkedett vascularis ¥F-FDG-
felvétel szignifikinsan magasabb az dridssejtes arteritis-
ben és a Takayasu-arteritisben a kontrollcsoporthoz
képest [22]. Tanulmanyunkban is szignifikinsan maga-
sabb volt a vizudlisan pozitiv betegekben az érintett ér-
szegmentumok BE-FDG-felvétele a kontrollcsoporthoz
képest.

A vizuilisan FDG-aktiv betegeink eredményeit alapo-
sabban megvizsgalva azt talaltuk, hogy a szteroidterdpid-
ban részesiil6 betegek aktiv érszegmentumainak majhoz
viszonyitott SUVmax-értéke szignifikinsan alacsonyabb
a szteroidnaiv betegekéhez képest, ami a kezelt betegek
megitélését zavarhatja. Papathanasion és mtsai hasonld
kiilonbségeket  taldltak. 18F-FDG-PET/CT-vel 78,
nagyérvasculitis-gyants beteget vizsgiltak retrospektiv
moédon. Szteroidterdpia nélkili 16 betegben (20,5%),
szteroidkezelés mellett 18 betegben (23%) aktiv nagyér-
vasculitist dllapitottak meg. Az érszegmentumok vizudlis
pontszdma, valamint a SUVmax-érték a szteroidnaiv
csoportban szignifikinsan magasabb volt a szteroidteri-
pidban részesiilt betegek értékeihez képest, bar a vasculi-
tisre negativ betegekben (56,4%) az erek FDG-felvétele
még igy is szignifikinsan alacsonyabb volt a szteroiddal
kezelt betegekhez képest [35].

Tanulminyunkban a vizuilisan FDG-inaktiv nagyér-
vasculitis miatt vizsgalt betegcsoport a végsé klinikai
diagnozis és a szteroidkezelés szempontjabdl heterogén
volt. A csoportba olyan betegek tartoztak, akiknél a vizs-
gilat idGpontjaban felmeriilt a gyulladdsos érbetegség
gyandja, arterioscleroticus vascularis eltéréseik vagy
egyéb reumatologiai betegségiik is ismert volt (psoriasis,
rheumatoid arthritis, spondylitis ankylopoetica), de vé-
gl nagyérvasculitis nem igazoldédott. 2 beteg esetében
pneumonia igazoloédott, mely megmagyarazta a betegek
klinikai tiineteit. Az FDG-inaktiv csoportba tartoztak
még olyan betegek is, akiknél a nagyérvasculitis megjele-
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nésckor sialyos tiinetek miatt inditott szteroidterapia
mellett végeztik a BE-FDG-PET/CT vizsgilatot. Az
FDG-negativitas ezekben az esetekben nem jelenti a vas-
culitis inaktivitisit, mert a szteroidterdpia adhat dlnega-
tiv eredményt a nagyérvasculitis diagndzisa szempontja-
bol [36]. Az FDG-inaktiv, szteroidnaiv csoportban
viszont a klinikai utinkovetéssel sem igazolédott nagyér-
vasculitis.

A vizudlisan FDG-negativ betegekben az érfalszeg-
mentumok a kontrollcsoporthoz képest szignifikinsan
magasabb ®F-FDG-felvételt mutattak. A jelenség hitte-
rében a szubklinikus vasculitistSl vagy a nagyérvasculitis-
t6l killonbozb, az arteriosclerosis gyulladdsos kompo-
nensét timogaté fokilis eltérések is lehetnek.

Vizsgilt betegeink koziil 2 esetben, megfeleld terapia
beallitasa mellett, a klinikai tiinetek megsziinése utin el-
végzett BE-FDG-PET /CT vizsgélattal remissiét igazol-
tunk. Az aktiv nagyérvasculitis allapotiban magasabb
volt a vizudlisan pozitiv érszegmentumok SUVmax-
aranya a remissibban meghatirozott értékekhez képest.
BE-FDG-PET/CT modalitissal a terdpids hatds koveté-
sére kevés vizsgilat tortént. Bertagna és misai retrospek-
tiv tanulmanyt végeztek BF-FDG-PET /CT-vel nagyér-
vasculitises betegek gliikokortikoidterdpidja hatisanak
kovetésére. 9 betegbdl 8 esetben kéros PE-FDG-felvétel
nem volt, 1 esetben viszont ¥F-FDG-felvétel-csokkenés
nem igazolodott [37].

A gyulladdsos folyamatok sordn aktivalt immunsejtek
jelennek meg az érintett érfalban: ezek fokozott gliikoz-
metabolizmusuk révén fokozott ¥F-FDG-felvételt mu-
tatnak, mely a gyulladds mértékét fejezi ki. Vizsgilatunk-
ban a vizudlisan PF-FDG-aktiv vasculitises betegek
CRP-értéke szignifikinsan magasabb volt, We-értékiik-
ben jelentds kiilonbséget nem taldltunk. A ¥F-FDG-fel-
vétel, valamint a CRP- és a We-érték kozotti korrelacio-
ban azonban eltér§ irodalmi eredmények vannak.
Egyescek szignifikdns korrelaciot allapitottak meg a gyul-
laddsos markerek értékei és a BF-FDG-felvétel kozott
[35], masok pedig sem a CRP, sem a We értékében nem
taldltak szignifikdns korrelaciot [39, 40].

43, nagyérvasculitis gyantjaval vizsgilt betegiink ko-
ziil 10 esetben allapitottunk meg aktiv nagyérvasculitisre
utalé emelkedett SF-FDG-felvételt az érszegmentumok-
ban. Muratore és mitsai kohorsztanulminyt végeztek,
melyben kimutattdk, hogy az extracranialis nagyerekre
lokalizdlt oridssejtes arteritises betegek 39%-aban hasz-
ndlhat6 az 1990-ben clfogadott ACR klasszifikdciés kri-
térium, tehat ezekben a betegekben a kritériumrendszer
nem kell6en szenzitiv [ 13]. Az érzékenység novelésében
fontos szerepe lehet az FDG-PET /CT vizsgalatoknak.
A primer diagnézis igazoldsa, valamint a relapsus meg-
erGsitése érdekében vizsgalt betegekben a stlyos tiinetek
miatt inditott szteroidterdpia sok esetben elkeriilhetet-
len, illetve az ajanldsok szerint dtlagosan 1 évig fenntartd
kezelés sziikséges a mar ismert nagyér-vasculitises bete-
gek tartés kezeléséhez. A 'E-FDG-PET vizsgalat érzé-
kenységét a szteroidterdpia befolyasolja, a vizsgalat érzé-
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kenységét csokkenti. A vizsgalat el6tt elkezdett, 3 napnal
hosszabb ideig tart6 szteroidkezelés a gyulladasos folya-
matot lecsendesiti, igy az aktivitds mdr kisebb szenzitivi-
tassal mutathat6 ki E-FDG-vel. Nielsen és mtsai extra-
cranialis nagyér-vasculitises betegeken SF-FDG-PET/
CT-vel prospektiv vizsgalatot végeztek. Kimutattak,
hogy a magas dozist glitkokortikoidkezelés bar csokken-
ti a BF-FDG-felvételt, de a kezelés kezdetétdl szamitott
elsé 3 napban elvégzett BE-FDG-PET vizsgilatkor még
magas szenzitivitdssal lehet az aktivitasfelvételt kimutat-
ni. Tiz napon tal viszont szignifikinsan csékken a 8-
FDG-PET/CT szenzitivitisa [40]. A szteroidteripia
melletti ¥F-FDG-PET vizsgilat megfelels id6zitése fon-
tos a szenzitivitds novelésében. Sajat vizsgilatainkban a
kezelt esetek tekintetében legalabb 10 napos szteroidke-
zelést kovetSen torténtek az FDG-PET /CT vizsgélatok.

Prospektiv vizsgilatunkban kimutattuk, hogy a 8F-
FDG-PET /CT a nagyérvasculitis aktivitisinak és kiterje-
désének kimutatasaban alkalmazhaté a klinikailag nagyér-
vasculitis-gyants betegekben és a relapsus gyantja esetén
egyarant, valamint a remissio allapota F-FDG-PET/
CT-vel meger6sithet. Tanulminyunknak szimos korla-
tozd tényezGje van. A nagyérvasculitisek alacsony inci-
dencidja miatt alacsony betegszimu vizsgalatot tudtunk
végezni. A bevilogatdsi kritériumok nem teljesen specifi-
kusak a betegség tulajdonsiagabdl adéddan. Sziikséges a
tovibbiakban még nagyobb betegszdmu vizsgilat, mely
segiti az aktiv nagyérvasculitisek hossza tava diagnoszti-
kai értékének meghatirozasit, figyelembe véve a sztero-
idkezelést a BBE-FDG-PET /CT elvégzésckor.

Anyagi tamogatds: A kézlemény megirdsa anyagi timo-
gatidsban nem részesiilt.

Szerzoi munkamegosztis: H. R. és K. L. a betegadatok
el6készitését és Osszegzését végezte. B. A. és B. Zs. érté-
kelte a vizsgilati képeket. S. G. a vizsgalatok lebonyolita-
sdban, U. Sz. a statisztikai szdmitisokban segédkezett.
B. A. a nemzetkozi irodalom éattekintését végezte, és el-
készitette a kéziratot. P. L. megtervezte és iranyitotta a
munkdt, és szakmailag véleményezte a kéziratot. A cikk
végleges valtozatat valamennyi szerz§ elolvasta és jova-
hagyta.

Erdekeltségek: A szerz6knek nincsenek érdekeltségeik.
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