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PŘEHLED

PET somatostatinových receptorů nad rámec 
neuroendokrinních nádorů gastrointestinálního 
traktu – přehled literatury

Somatostatin receptor PET beyond the neuroendocrine tumors  
of the gastrointestinal tract – the review of literature

Zogala D.
Ústav nukleární medicíny 1. LF UK a VFN v Praze

Souhrn
Východiska: PET somatostatinových receptorů (SSR) je zavedenou funkční zobrazovací mo-
dalitou v  diagnostice neuroendokrinních nádorů (NET) gastroenteropankreatického origa 
(GEP). Má však velké potenciální uplatnění i u dalších klinických jednotek. Cíl: Přehled literatury 
analyzující efektivitu SSR PET u diagnóz nad rámec GEP-NET. Závěr: SSR PET zpřesňuje dia
gnostiku zejména plicních NET, feochromocytomu a paragangliomu, u kterých může mít vý-
znamný dopad na léčbu a klinický postup. Umožňuje přesné stanovení rozsahu meningeomů, 
přispívá u nich k preciznější definici cílových objemů radioterapie, citlivě detekuje reziduum či 
rekurenci. Přínosnou modalitou může být u syndromů mnohočetné endokrinní neoplazie a při 
lokalizaci zdroje ektopického Cushingova syndromu. Může být použita u medulárního karci-
nomu štítné žlázy. Nezastupitelnou roli má při indikaci a monitoraci efektu peptid-receptor 
radionuklidové terapie v rámci teranostického konceptu.
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Summary
Background: PET of the somatostatine receptors (SSR) is a well-established functional imaging 
modality in the diagnosis of the neuroendocrine tumours (NET) of the gastro-entero-pancrea-
tic origin (GEP). However, it can have a major impact also in other clinical entities. Purpose: To 
present a literature review focusing on the effectivity of SSR PET in the diagnosis beyond GEP 
NET. Conclusion: SSR PET provides an accurate diagnosis of pulmonary NET, pheochromocy-
toma and paraganglioma, it may have an important impact on their treatment and clinical 
management. It allows a detailed estimation of the extent of meningeoma, contributes to pre-
cise target volumes for radiotherapy delineation and is sensitive in its residuum or recurrence 
detection. It can be a valuable method in the syndromes of multiple endocrine neoplasia and in 
the localization of the source of the ectopic Cushing syndrome. It can be used in the medullary 
thyroid cancer. An important role of SSR PET lies in the planning and monitoring of the pep-
tide-receptor radionuclide therapy embraced in the theranostic concept.
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Úvod
PET kombinovaná s  CT, popř. s  MR je 
v současnosti nejpokročilejší modalitou 
umožňující funkční zobrazování. Neuro-
endokrinní nádory (NET) jsou relativně 
vzácnou klinickou jednotkou, která však 
představuje závažný zdravotní problém. 
Terapeutické možnosti se postupně roz-
šiřují a mění tento typ nádorů na chro-
nické onemocnění, u  něhož lze zajis-
tit nemocným relativně dlouhé přežití 
s  dobrou kvalitou života. Zobrazování 
hraje u těchto strategií významnou roli, 
zejména při stanovení rozsahu nemoci 
(a tedy zvážení racionality chirurgického 
řešení) a  při in vivo charakterizaci bio
logických vlastností nádorových ložisek, 
což umožňuje např. predikci účinku sys-
témové léčby.

Mezi základní koncepty, které se při 
funkčním zobrazování NET uplatňují, 
patří vizualizace somatostatinových re-
ceptorů (SSR) a cesty syntézy katecho-
laminů. SSR PET je již ve světě po řadu 
let standardem zobrazování dobře di-
ferencovaných NET, u  kterých je zvý-
šená exprese SSR typickým jevem. Z ra-
diofarmak (RF) se používají analoga 
somatostatinu značená 68Ga přes chelát 
DOTA, tedy DOTA-(Tyr3)-oktreotid (TOC), 
DOTA-(Tyr3)-oktreotát (TATE) a DOTA-1- 
-NAI3-oktreotid (NOC). Tato RF se pri-
márně vážou na SSR třídy 2, liší se silou 
vazby a další afinitou. NOC vykazuje afi-
nitu také k  SSR třídy 5  a  méně i  k  SSR 
třídy 3. TOC se váže také na SSR třídy 
5, TATE pouze na SSR třídy 2, ale s vyšší 
intenzitou  [1]. Obecně lze říci, že tato 
RF jsou svými charakteristikami z  kli-
nického pohledu zastupitelná a  do-
stupná data nepřináší důvod, proč ně
které z nich preferovat. U všech těchto 
tří hlavních možností již bylo nashro-
mážděno dostatečné množství literár-
ních důkazů potvrzujících jejich supe-
rioritu oproti metodám založeným na 
konvenční scintigrafii  [1,2]. PET patří 
mezi metody nákladné, ale v  mezích 
porovnatelných, popř. i s  lepším pomě-
rem náklady/ prospěch oproti klasické  
scintigrafii [3,4]. 

68Ga je generátorový produkt, vyža-
duje tedy na oddělení přítomnost tzv. 
68Ge/ 68Ga generátoru, ze kterého se pro 
potřeby značení získává 68Ga elucí s ky-
selinou chlorovodíkovou. Důvodem je 

krátký poločas rozpadu 68Ga (68  min), 
značně komplikující logistiku přípravy 
a aplikace RF. Poločas mateřského 68Ge 
je 271 dní, umožňuje tedy používat ge-
nerátor s  postupně klesající výtěžností 
cca po dobu 1 roku. 

Z důvodu chybějící registrace nebylo 
možno v  minulosti SSR PET v  ČR pro-
vádět mimo režim klinické studie. Od 
začátku roku 2020  je ale již v  ČR běž-
ným způsobem dostupné vyšetření po-
mocí 68Ga-DOTA-TOC (obchodní název 
kitu SomaKit TOC, Advanced Accele-
rator Applications, Saint-Genis-Pouilly, 
Francie). Kit pro přípravu RF je regist-
rován a RF má stanovenu úhradu, čímž 
došlo k vyrovnání určitého deficitu, který 
měla ČR oproti řadě zahraničních zemí. 
Nákup generátoru a  zařízení pro jeho 
bezpečné uložení však představují pro 
zdravotnické zařízení náročnou investici 
v  řádu mil. Kč, která pro návratnost vy-
žaduje provést relativně velké množství 
vyšetření. 

Vlastní vyšetření SSR PET oproti kon-
venčním zobrazovacím metodám při-
náší možnost zpřesněného hodnocení 
rozsahu nemoci a  sledování jejího vý-
voje. Je však nutno mít na paměti, že 
se jedná o vizualizaci jednoho specific-
kého znaku nádorových buněk z  celé 
řady možných. Hyperakumulace nemusí 
znamenat nádor a  chybějící akumu-
lace neznamená nepřítomnost nádoru. 
Při správné indikaci a  holistické inter-
pretaci však přesnost vyšetření PET SSR 
pro dobře diferencované NET přesahuje 
možnosti konvenčních radiologických 
i scintigrafických metod. Ideální aplikace 
SSR PET je v  rámci tzv. teranostického 
konceptu, tedy jako zobrazovacího bio
markeru komplementárního k léčbě po-
mocí stejné neaktivní molekuly ligandu 
SSR po značení terapeutickým radio-
nuklidem (177Lu, 90Y, popř. 225Ac). Tento 
význam bude snad po tuzemské regist-
raci a stanovení úhrady příslušného pre-
parátu (Lutathera, Advanced Accelerator 
Applications, Saint-Genis-Pouilly, Fran-
cie) narůstat i v ČR.

Vyšetření pomocí TOC má v ČR ome-
zení indikační, která vychází ze Sou-
hrnu údajů o  přípravku (Summary of 
Product Characteristics – SPC) a  ome-
zení dané Opatřením obecné povahy 
Státního ústavu pro kontrolu léčiv, kte-

rým je stanovena úhrada. Je možné ho 
použít u dospělých pacientů s potvrze-
nými nebo suspektními dobře diferen-
covanými gastroentero-pankreatickými 
neuroendokrinními nádory (GEP-NET) 
k  lokalizaci primárních nádorů a  je-
jich metastáz. Existuje však již celkem 
značný objem literatury a  zkušeností, 
které ukazují, že SSR PET lze s úspěchem 
užít i u jiných klinických jednotek. Zvý-
šená exprese SSR je prokazována i u NET 
s origem mimo gastrointestinální trakt 
nebo např. u  meningeomů. Pozoru-
hodná je situace v USA, kde je obvykle 
nastavení zdravotní péče z  ekonomic-
kých důvodů více restriktivní. Zde (vedle 
Kanady a Švýcarska) americký Úřad pro 
kontrolu potravin a léčiv schválil přípra-
vek NETSPOT (Advanced Accelerator 
Applications, Saint-Genis-Pouilly, Fran-
cie) – kit pro přípravu TATE. V jeho ekvi-
valentu SPC je indikace pro zobrazování 
NET u dospělých, bez bližšího vymezení 
origa či typu diagnózy [5]. To je zřejmě 
důvod, proč se SSR PET objevuje i v ame-
rických doporučeních National Compre-
hensive Cancer Network (NCCN) pro dia
gnostiku NET mimo origo GEP [6]. 

Cílem tohoto článku je přehled litera-
tury o možnostech SSR PET v zobrazo-
vání klinických jednotek mimo GEP-NET.

Plicní NET
NET plic a bronchů vycházejí z buněk di-
fuzního neuroendokrinního systému. 
Biologické chování a  prognóza závisí, 
stejně jako u  GEP-NET, na histologic-
kém profilu a  stupni diferenciace – od 
relativně indolentního průběhu typic-
kého karcinoidu přes atypický karci-
noid k více agresivním malobuněčným 
a  velkobuněčným nádorům. Zobrazo-
vací fenotyp však může být u všech jed-
notek obdobný a  povahu nádoru kon-
venční modality přiblížit nemusí. Stejně 
tak může podhodnotit rozsah nádoru, 
což je pro volbu optimální léčby klíčová 
informace.

Neinvazivní preterapeutická charak-
terizace primárního nádoru je přínosná 
a  má konsekvence v  léčebném man-
agementu. Různorodost histologického 
profilu plicních NET vede i k heterogen-
ním nálezům na funkčním zobrazení. 
V  několika studiích byl u  plicních NET 
analyzován vztah akumulace SSR PET 
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nádorů buněk neurální lišty s  širokým 
spektrem vlastností. Feochromocytom 
(FEO) vychází z  chromafinních buněk 
dřeně nadledvin. Paragangliom (PG) pak 
z obdobných buněk mimo tkáň nadled-
viny. Obvykle se jedná o indolentní ná-
dory s převažujícím benigním chováním. 
Jejich biologickou povahu a  agresivitu 
velmi často podmiňuje somatická nebo 
zárodečná mutace v  cca 20  v  součas-
nosti známých genech, které se dělí do 
tří hlavních clusterů (cluster pseudohy-
poxie, kinázové signální cesty a Wnt sig-
nální cesty). Konkrétní (jak zárodečné, 
tak i  somatické) mutace lze identifiko-
vat až u  60–80  % nádorů. Největší kli-
nický význam mají mutace v genech pro 
podjednotky sukcinátdehydrogenázy 
(SDHx), které obvykle podmiňují agre-
sivnější chování a vyšší metastatický po-
tenciál (zejména SDHB). Z pohledu dia
gnostiky je podstatné, že mívají odlišný 
zobrazovací fenotyp. Další významné 
mutace jsou v genech VHL (syndrom von 
Hippel Lindau), RET (syndrom mnoho-
četné endokrinní neoplazie typ 2A a 2B) 
a  NF1  (syndrom Recklinghausenovy 
neurofibromatózy) aj. [17].

Charakteristickým projevem PPGL je 
zvýšená sekrece katecholaminů, která 
může být doprovázena klinickými sym-
ptomy, a to někdy až život ohrožujícími. 
I pro nádory laboratorně němé je pro te-
rapeutický management velmi důležitá 
precizní lokalizace nádorů a staging. 

PPGL mohou být mnohočetné, 
u  10–20  % nemocných vykazují me-
tastatický potenciál a  metastázy jsou 
také nalézány již při stanovení diagnózy 
u 10–15 % pacientů  [18]. Funkční zob-
razování může hrát u PPGL významnou 
roli. Obvykle se provádí v  celotělovém 
rozsahu, umožňuje tedy detekci nádoro-
vých ložisek ve více lokalizacích. K dispo-
zici jsou různá RF, která reflektují odlišné 
děje, jejich akumulace může pomoci 
s charakterizací ložisek i při neznámém 
výsledku molekulárně genetického vy-
šetření. Funkční zobrazování nezřídka 
detekuje více ložisek než konvenční zob-
razování pomocí CT a MR, popř. lokali-
zuje jinak okultní primární nádor. 

K zobrazování PPGL pomocí scintigra-
fie je tradičně používán falešný neuro-
transmitter 123I-metajodobenzylguani-
din (MIBG), který využívá transportního 

-NET a  dostupná literární data uka-
zují jeho slibný potenciál i pro NET plic-
ního origa. V práci australských autorů 
Lim et  al byla v  souboru 48  pacientů 
s plicními NET po čtyřech cyklech léčby 
s  177Lu-DOTA-TATE prokázána odpověď 
u 33 % nemocných a medián celkového 
přežití byl 49 měsíců, což jsou hodnoty 
odpovídající zkušenostem publikova-
ným u GEP-NET [14].

I přes přínosy funkčního zobrazení zů-
stává nenahraditelné kvalitní provedení 
morfologické zobrazovací metody (kon-
trastního CT), které je dnes však již prak-
ticky standardní součástí hybridního PET 
vyšetření. Nejlepších výsledků je dosa-
hováno právě při jejich kombinaci. Ve 
studii autorů Prasad et al bylo u 27 pa-
cientů s  plicními NET detekováno na 
PET/ CT s TOC a TATE celkem 186 meta-
statických lézí. Z nich bylo 28,5 % zachy-
ceno pouze CT částí vyšetření a 17,2 % 
pouze na PET [15].

Z relevantních zahraničních dopo-
ručených postupů je SSR PET v  man-
agementu plicních NET doporučována 
v guidelines Evropské společnosti nuk-
leární medicíny (EANM) z roku 2017 pro 
charakterizaci nekonkluzivních plicních 
ložisek a  charakterizaci, staging a  de-
tekci recidivy NET bronchů a thymu [16]. 
Americká NCCN guidelines doporu-
čují zvážit u plicních NET funkční vyšet-
ření exprese SSR, preferenčně pomocí 
PET [6]. 

SSR PET se tedy v managementu plic-
ních NET jeví jako účinný nástroj pro 
charakterizaci nádorových ložisek a zjiš-
tění přesného rozsahu nemoci, s  vý-
znamným dopadem na změnu terapeu-
tického rozhodování, umožňující volit 
cílenou, personalizovanou léčbu. Její 
efektivita je vyšší než u konvenčních al-
ternativ. Limitací jsou možné zdroje fa-
lešné pozitivity i  negativity a  nezane-
dbatelná je finanční náročnost tohoto 
vyšetření. Ta je však srovnatelná se scin-
tigrafickými alternativami, se kterými 
též sdílí některá indikační omezení daná 
SPC jednotlivých přípravků.

Feochromocytomy 
a paragangliomy
Feochromocytomy a  paragangliomy 
(pheochromocytomas and paraganglio-
mas – PPGL) jsou heterogenní skupinou 

oproti FDG, která je zavedeným standar-
dem zobrazení běžných plicních malig-
nit. Práce vesměs dokladují silnou aku-
mulaci RF a velmi dobrou přesnost SSR 
PET přesahující 90 % u dobře diferenco-
vaných nádorů (typický karcinoid), která 
nebývá doprovázena hypermetaboliz-
mem na FDG PET [7–10]. Naopak s ros-
toucí dediferenciací nádoru dosahuje 
lepších diagnostických výsledků meta-
bolické zobrazení pomocí FDG PET. Při 
neznámé vstupní histologii a  s  pode-
zřením na neuroendokrinní původ ná-
dorového ložiska se tedy jako vhodná 
strategie jeví použít obě RF sekvenčně 
v  kombinaci, preferenčně vzhledem 
k vysoké specificitě pro vyloučení typic-
kého karcinoidu začít SSR PET [9,11].

Možnosti SSR PET při iniciálním 
stagingu plicních NET hodnotila recentní 
práce autorů Purandare et al [12]. V sou-
boru 119 pacientů s převahou typického 
karcinoidu (82  %) vykázala PET s  NOC 
pro detekci primárního ložiska senziti-
vitu 92 %. Vzdálené metastázy byly de-
tekovány u  11,4  % pacientů, nejčastěji 
v  játrech a skeletu. SSR PET byla při je-
jich lokalizaci přesnější než samotná CT 
část vyšetření, která identifikovala pouze 
42 % nádorových ložisek. Léčebný plán 
byl na základě SSR PET změněn ve 12 % 
případů, což dokládá potenciální kli-
nický význam metody. U devíti pacientů 
nebyla prokázána akumulace NOC v pri-
márním nádoru. Pozoruhodná byla his-
tologická analýza tří z nich, u nichž byla 
zjištěna onkocytární varianta karcinoidu 
s  převahou eozinofilních buněk boha-
tých na mitochondrie a  zvýšenou ex-
presí GLUT-1 transportérů, tedy profilem 
zřejmě vysvětlujícím hypermetaboliz-
mus zjišťovaný na FDG PET. 

Vyšetření pomocí SSR PET u plicních 
NET je také vhodnou alternativou pro 
zhodnocení možnosti podání peptid-re-
ceptor radionuklidové terapie (PRRT). Při 
selekci kandidátů této léčby je opět vý-
hodné použít kombinaci s FDG PET [10]. 
PRRT je v současné době z pohledu in-
dikačních a  úhradových mechanizmů 
v ČR rezervována pro progredující GEP-
-NET, kde byla přesvědčivě doložena její 
vysoká účinnost [13]. Stejně jako v dia
gnostice však platí, že nosný princip, 
tedy zvýšená exprese SSR, je pro dobře 
diferencované plicní NET shodný s GEP-
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s MTC při porovnání s konvenčním zob-
razením [41]. Metaanalýza autorů Treglia 
et al z roku 2017 však pro SSR PET v loka-
lizaci MTC ukázala na úrovni pacienta cel-
kovou detekabilitu jen 63,5 %, a byla pro 
tuto indikaci zhodnocena jako subop-
timální volba  [42]. V  přímém srovnání 
na shodném vzorku nemocných vyká-
zala oproti SSR PET a FDG nejvyšší přes-
nost pro detekci lézí rekurentního MTC 
PET s 18F-DOPA [43]. Stejný závěr přinesla 
i metaanalýza autorů Lee et al [44]. 

Pro lokalizační diagnostiku MTC, ze-
jména v situaci biochemického relapsu 
s  arbitrárním prahem koncentrace kal-
citoninu 150  pg/ ml, je tedy prefero-
vanou zobrazovací modalitou PET  
s  18F-DOPA, která vykazuje detekabi-
litu cca 60–70 % [45] a je v této indikaci 
součástí doporučení EANM [46]. V rámci 
předoperačního stagingu se rutinně PET 
nedoporučuje. Dle doporučení Evrop-
ské společnosti klinické onkologie by se 
měla 18F-DOPA PET provést pouze u vy-
sokých hladin kalcitoninu (> 500 pg/ ml) 
ke zpřesnění detekce vzdálených me-
tastáz [47]. SSR PET se pro nedostateč-
nou citlivost v managementu MTC stan-
dardně nedoporučuje, vyjma situací, kdy 
je zvažováno podání PRRT u generalizo-
vané nemoci [46,47].

Syndrom mnohočetné endokrinní 
neoplazie
Syndromy mnohočetné endokrinní neo-
plazie (MEN) jsou geneticky podmíněné 
stavy spojené s výskytem NET, popř. be-
nigní hyperplazie žláz několika orgáno-
vých lokalit. MEN 1  zahrnuje adenom 
hypofýzy, GEP-NET (nejčastěji pan-
kreatický) a primární hyperparatyreózu 
(PHPT), obvykle na podkladě hyperpla-
zie příštítných tělísek. PHPT se vysky-
tuje i v rámci syndromu MEN 2A, spolu 
s MTC a FEO. MEN 2B pak zahrnuje MTC, 
FEO, neurofibromatózu a  marfanoidní 
habitus. MEN 1 může být také doprová-
zen výskytem NET bronchů, nadledvin či 
thymu [48,49].

Mnohočetný výskyt nádorů s  růz-
ným biologickým profilem, které spo-
juje společný původ a  byla u  nich po-
psána tendence ke zvýšené expresi SSR, 
vede k otázce, jakou roli může při man-
agementu MEN hrát SSR PET. Objem do-
stupné literatury na toto téma je však 

PET pro lokalizaci PPGL i v pediatrických 
populacích [31,32]. 

Výsledky, které poměrně konzistentně 
dokládají přínos SSR PET při lokalizaci 
PPGL, vedly k jejímu začlenění do souhrn-
ného doporučení odborných společností 
z  USA a  Evropy. SSR PET je jako moda-
lita první volby doporučena pro staging 
PG v oblasti hlavy a krku, dále pro sym-
patické, vícečetné a metastatické sympa-
tické PG, popř. PG s prokázanou mutací 
SDHx. Pro sporadické FEO a hereditární 
FEO (s  výjimkou SDHx mutace) je jako 
RF první volby doporučena 18F-DOPA 
(ta však v ČR není aktuálně registrována 
a rutinně je tedy prakticky nedostupná). 
V  amerických NCCN guidelines je SSR 
PET preferovanou doporučovanou mo-
dalitou při podezření na multifokální 
nebo metastatické PPGL [6]. Opomenout 
nelze ani význam SSR PET pro indikaci 
a monitoraci efektu PRRT, která pro ge-
neralizované PPGL představuje efektivní 
léčebnou alternativu [33–35].

	  
Medulární karcinom štítné žlázy
Medulární karcinom štítné žlázy (me-
dullary thyroid cancer – MTC) předsta-
vuje relativně vzácnou malignitu a mezi 
nádory štítné žlázy je zastoupený mi-
noritně. Zodpovědný je však za 13,4 % 
úmrtí na nádor štítné žlázy a má vysokou 
míru rekurence (až 50 %) [36]. Problema-
tická je situace s léčebnými možnostmi 
zejména u  rekurentního oligometasta-
tického postižení. Pro účelnou indikaci 
lokální invazivní léčby, popř. nákladné 
systémové cílené terapie je opět zásadní 
spolehlivá informace o rozsahu onemoc-
nění. Patří mezi NET, i u něj tedy lze pro-
kazovat zvýšenou expresi SSR, a tedy by 
mohlo být smysluplné provádět vyšet-
ření pomocí PET SSR. 

Možnosti SSR PET v diagnostice MTC 
analyzovalo několik studií s  relativně 
kontroverzními výsledky, data jsou ve-
směs z populací vyšetřovaných v rámci 
primárního stagingu i  detekce zdroje 
biochemického relapsu. Při srovnání dia
gnostické přesnosti s  FDG, scintigrafií 
s kyselinou dimerkaptojantarovou zna-
čenou 99mTc, s MIBG, popř. scintigrafií SSR 
vykazovala SSR PET přesnost vyšší [37–
39] nebo srovnatelnou [40]. Přinesla de-
tekci většího počtu lézí u  37  % a  změ-
nila léčebný postup u 34 % nemocných 

systému katecholaminů a  akumuluje 
se v sekrečních vezikulech. Primárně se 
dnes využívá k indikaci, popř. k predikci 
efektu léčby 131I-MIBG. Na PET lze použít 
18F-DOPA, což je značený prekurzor do-
paminu, který se zapojuje do jeho syn-
tetické dráhy. Užít lze i  FDG, nicméně 
vzhledem ke zmiňované heterogenní 
biologické povaze PPGL je hypermeta-
bolizmus vyjádřen méně často, v závis-
losti na genetickém profilu nádorových 
buněk, spíše u  nádorů s  mutací SDHB 
genu [18].

PPGL mohou ve zvýšené míře expri-
movat SSR, proto jsou vhodným cílem 
i pro SSR PET. V souborech netříděných 
dle genetického profilu PPGL vykazuje 
SSR PET vyšší přesnost než scintigrafie 
s MIBG a řadou autorů je doporučována 
jako preferovaná zobrazovací modalita 
první volby  [19–23]. Lepších výsledků 
dosahuje i ve srovnání s 18F-DOPA, popř. 
konvenčním zobrazováním, s výjimkou 
FEO, kdy se jako vhodnější RF jeví právě 
18F-DOPA [24–26]. Ve studii autorů Jan-
ssen et al byla porovnávána přesnost 
SSR PET s TATE oproti dalším RF a kon-
venčnímu zobrazení při lokalizaci loži-
sek sporadických metastatických PPGL. 
Při hodnocení na úrovni jednotlivých 
lézí vykázala SSR PET detekabilitu 97,6 % 
oproti 49,2 % u FDG, 74,8 % u 18F-DOPA 
a 77,7 % u konvenčních zobrazení (CT, 
MR) [25].

Superioritu SSR PET oproti ostatním 
metodám u  netříděných populací pa-
cientů s PPGL dokládá i metaanalýza au-
torů Han et al. Při zhodnocení devíti jed-
notlivých prací a  celkem 215  pacientů 
vykázala SSR PET detekabilitu 93  %,  
18F-DOPA 80 %, FDG 74 % a MIBG pouze 
38 % [27].

U specifických skupin nemocných 
dosáhla SSR PET velmi dobré úspěš-
nosti u pacientů s metastatickými PPGL 
s  SDHB mutací, kdy vykázala detekabi-
litu 98,6  % lézí, tedy nejvyšší přesnost 
z  hodnocených metod  [28]. Obdobně 
byla nejpřesnější metodou ve studii au-
torů Kong et al, kde její nálezy vedly ke 
změně terapeutického postupu u 40 % 
nemocných [29]. Ve studii autorů Simsek 
et al detekovala SSR PET nádorová lo-
žiska u všech pěti pacientů s PG karotic-
kých tělísek [30]. Vysoké přesnosti pře-
konávající ostatní metody dosahuje SSR 
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lezu u pacienta s MEN 1 je na obr. 1; ilu-
struje schopnost metody zachytit řadu 
ložiskových změn různých lokalit v rámci 
jednoho vyšetření. 

Detekce zdroje ektopického 
Cushingova syndromu
Cushingův syndrom (CS) je charakteri-
zován klinickými důsledky patologicky 
zvýšené sekrece a  koncentrace korti-
zolu. Pokud je vyloučen exogenní zdroj, 

vykazují určité společné vlastnosti, exis-
tuje mezi nimi jistá heterogenita a míru 
exprese SSR je nutno vnímat pouze jako 
jednu z  několika možných charakteris-
tik. Na základě dostupných dat SSR PET 
zřejmě není přesnější než komplexní 
konvenční vyšetřovací program, vyka-
zuje totiž horší výsledky zejména při lo-
kalizaci nádorů v  místech fyziologické 
akumulace RF a u malých rozměrů nádo-
rových lézí [49]. Příklad přínosného ná-

s ohledem na nízkou prevalenci MEN re-
lativně malý, založený na nepříliš počet-
ných souborech nemocných, nezřídka 
smíšených, se zastoupením různých 
typů MEN. 

Starší práce hodnotící přínos SSR PET 
převážně u MEN 1 ukazují její velmi dob-
rou přesnost (senzitivitu přesahující 
90 %) [50,51] a dopad na změnu klinic-
kého postupu až ve 47,6 % případů [50]. 
NOC byla užitečnou metodou při srov-
nání s  kontrastním CT u  34  pacientů 
s  MEN 1. Byla citlivější pro detekci me-
tastáz NET (senzitivita 85  %) a  gastri-
nomů (senzitivita 90  %). Horších vý-
sledků dosáhla v  detekci inzulinomu 
a  jako zcela nevhodná se jeví pro lo-
kalizaci zdroje PHPT (senzitivita pouze 
24,6 % oproti 82,6 % u kontrastního CT). 
Preferována by měla být společná inter-
pretace obou metod, tedy SSR PET a kon-
trastního CT [52]. V malém kazuistickém 
souboru tří pacientů s MEN 2A deteko-
vala SSR PET správně všechny léze [53]. 

Vzhledem ke genetickému podkladu 
MEN je u  pacientů nutné setrvalé sle-
dování nemocných ve snaze včas od-
halit nová ložiska choroby s  možností 
cíleného chirurgického řešení. Při pro-
spektivním srovnání efektivity SSR PET 
v rámci pravidelného screeningu 33 pa-
cientů s MEN 1 s komplexním vyšetřova-
cím programem zahrnujícím MR hypo-
fýzy a  břicha, CT hrudníku, endoskopii 
horní části trávicího traktu, endosono-
grafii nadbřišku a stanovení řady labo-
ratorních parametrů provázejících syn-
dromy z  hypersekrece vykázala SSR 
PET výrazně nižší účinnost než zmíněný 
sdružený vyšetřovací program. SSR PET 
zachytila pouze 55 ze 145 celkem dete-
kovaných NET s  celkovou senzitivitou 
jen 37  %. Detekovala více metastatic-
kých lézí u devíti pacientů, vliv na změnu 
terapeutického postupu však měla 
pouze u  jednoho pacienta. Autoři SSR 
PET pro rutinní screening u nemocných 
s MEN doporučují pouze pro detekci vý-
skytu NET mimo obvyklé orgány (fyzio-
logická akumulace RF může maskovat 
nádory v  oblasti hypofýzy, pankreatu 
a nadledvin) a v případě metastatického 
onemocnění [49].

Celkově je tedy užití SSR PET u  MEN 
třeba zvažovat individuálně. I když nádo-
rové jednotky vyskytující se v rámci MEN 

Obr. 1. PET/CT s 68Ga-DOTA-TOC u pacientky se syndromem MEN 1, vyšetřované v rámci 
kontroly průběhu. 
a) Maximum intensity projection: dvě ložiska hyperakumulující ložiska při žaludku (žluté 
šipky), později ověřeny endoskopicky a endosonograficky jako NET. Další ložiska v době 
psaní textu neverifikována – v mediastinu suspektní paragangliom či metastáza (zelená 
šipka) a pod levým lalokem štítné žlázy suspektní adenom či hyperplazie příštítného tě-
líska (bílá šipka); b); c) fúze PET/CT: v detailu výše zmíněná hyperakumulující ložiska bez 
CT korelátu při žaludku (šipky); d) méně výrazné ložisko v oblasti přechodu hlavy a těla 
pankreatu (cytologicky NET). 

68Ga-DOTA-TOC – DOTA-(Tyr3)-oktreotid značený 68Ga, MEN 1 – syndrom mnohočetné en-
dokrinní neoplazie typ 1, NET – neuroendokrinní tumor
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Meningeom
Meningeom (MNG) je většinou be-
nigní nádor (až 95  % případů) vychá-
zející z  buněk arachnoidey, který pro-
růstá duru mater. Klinicky závažný může 
být vedle vzácnější maligní diferen-
ciace také při výraznějším růstu a kom-
presi přilehlých mozkových struktur. 
Dle doporučení NCCN je u asymptoma-
tických meningeomů do 3 cm doporu-
čována observace, u symptomatických 
je na místě neurochirurgická resekce 
nebo radioterapie (radiochirurgie, ste-
reotaktická RT, event. frakcionovaná ra-
dioterapie). Výběr léčebné modality 
(chirurgie, RT či jejich kombinace) zá-
visí na uložení nádoru, věku, komorbi-
ditách a preferenci pacienta) [60]. Stan-
dardem pro konturaci cílového objemu 
a rizikových struktur v okolí je při pláno-
vání RT MRI. PET může svojí přidanou in-
formací zlepšit jak definici cílového ob-
jemu, tak rozlišení postterapeutických 
změn v  mozkové tkáni od rezidua či  
relapsu.

MNG patří mezi nádory s vysokou ex-
presí SSR, pro jejich diagnostiku tedy lze 
užít SSR PET  [61]. Ve studii autorů Ra-
chinger et al byla při histopatologické 
korelaci exprese SSR třídy 2 prokázána 
u  106  ze 115  vzorků odebraných pa-
cientům s primomanifestací či rekurencí 
MNG. Míra akumulace TATE v lézích po-
zitivně korelovala s mírou exprese SSR 2 
a  nebyla závislá na grade nádoru. SSR 
PET vykázala pro detekci MNG vyšší sen-
zitivitu než MR (90 vs. 79 %), se srovna-
telnou specificitou  [62]. Vyšší přesnost 
SSR PET oproti MR doložila i  práce au-
torů Afshar-Oromieh et al na skupině 
134  pacientů s  celkem 190  MNG dete-
kovaných pomocí TATE, ze kterých jich 
MR 19 neprokázala. Pro MR a CT je pro-
blematická detekce MNG menších roz-
měrů lokalizovaných v  oblasti falxu, 
lebeční baze či v terénu artefaktů a kal-
cifikací  [63]. SSR PET vykázala pro dia
gnózu transoseálních MNG vyšší sen-
zitivitu (98,5 vs. 53,7 %) a srovnatelnou 
specificitu (86,7 vs. 93,3 %) jako MR na 
souboru 82 pacientů s MNG [64]. 

V plánování RT může SSR PET dodat 
klinicky významnou přidanou hodnotu 
– pokud byla použita k definici cílových 
objemů protonové terapie, vedla k lep-
šímu ohraničení rekurencí, zmenšení 

nadprodukce ACTH sloužit jako komple-
mentární zobrazovací metoda, přispět 
k určení origa v případě nekonkluzivních 
nálezů konvenčního zobrazování, popř. 
pomoci s  charakterizací ložiskových 
změn. Senzitivita konvenčního zobra-
zení se pohybuje mezi 52–66  %  [56]. 
K dispozici je relativně malé množství li-
teratury analyzující efektivitu SSR PET 
v lokalizaci zdroje ektopického CS, pře-
vážně se jedná o  kazuistická sdělení 
a práce s malými pacientskými kolektivy. 
Retrospektivní studie autorů Wannacha-
lee et al provedená na souboru 28 pa-
cientů s ektopickým CS (17 primární dia
gnóza, 11 kontrolní vyšetření) hodnotila 
výsledky TATE. Metoda identifikovala pri-
mární nádor u 65 % pacientů v rámci pri-
mární diagnostiky a vedla ke změně lé-
čebného postupu u  64  % pacientů při 
kontrolním vyšetření [56]. 

Agregace a  systematické zhodno-
cení dat je tedy problematické. Přehle-
dová práce autorů Varlamov et al z roku 
2019  hodnotila celkem 33  publikací 
o  SSR PET u  ektopického CS. Celková 
senzitivita byla u histologicky ověřených 
případů 76,1 % [57]. 

Recentní relevantní práce autorů Be-
lissant et al [58] analyzovala přínos TOC 
u 13 nemocných vyšetřených v rámci lo-
kalizace neznámého zdroje ektopického 
CS. SSR PET nalezla primární nádor se 
senzitivitou 50 % a dopadem na změnu 
léčebného postupu ve 23  % případů. 
Konvenční zobrazování vykázalo horší 
výsledek, u 9 ze 13 případů nádor nede-
tekovalo. Falešnou negativitu části vyšet-
ření s TOC autoři vysvětlují také možnou 
down regulací SSR třídy 2 vlivem protra-
hované hyperkortizolemie [59]. Lepších 
výsledků v  této studii SSR PET dosáhla 
u vyšetření perzistujícího či rekurentního 
CS, kdy u sedmi pacientů na úrovni lézí 
vykázala senzitivitu 90 % a dopad na lé-
čebný postup měla u 57 % případů [58].

Na základě omezeného množství li-
terární evidence lze shrnout, že SSR 
PET může být při lokalizaci zdroje ekto-
pického CS užitečnou komplementární 
metodou schopnou identifikovat ACTH 
produkující NET ve významném množ-
ství případů, vč. situací selhání konvenč-
ního zobrazování. Přínos může mít při 
sledování onemocnění a  zejména de-
tekci rekurence. 

pak se CS dělí na ACTH-dependentní 
a  ACTH-independentní. ACTH-depen-
dentní CS způsobený nadprodukcí 
ACTH představuje většinu případů en-
dogenního CS (cca 80 %). Může být cen-
trální při ACTH secernujícím adenomu 
hypofýzy (Cushingova choroba, 80  % 
případů), popř. se může jednat o ekto-
pickou nadprodukci ACTH (či vzácně 
CRH) v nádoru mimo hypofýzu (15 %). 
U zhruba 5 % případů není zdroj sekrece 
ACTH nalezen. Zbývajících 20 % případů 
endogenního CS tvoří ACTH-indepen-
dentní formy při adenomech či karcino-
mech nadledvin a  dalších vzácnějších 
klinických jednotkách [54]. 

Diagnóza CS a jeho závislost na ACTH 
je stanovena na základě laboratorních 
testů. Provádí se měření koncentrace 
nočního kortizolu v  séru, jeho 24hodi-
nové vylučování močí a/ nebo noční kon-
centrace ve slinách. Dále se stanovuje 
koncentrace kortizolu po nízké dávce de-
xametazonu (dexametazonový supresní 
test s  nízkou dávkou dexametazonu 
a koncentrace ACTH. K diferenciální dia
gnostice ACTH-dependentních forem se 
používá dexametazonový supresní test 
s vysokou dávkou dexametazonu, korti-
koliberinový (CRH) test a nejpřesnější je 
provedení bilaterální katetrizace petróz-
ních splavů s odběry krve na stanovení 
koncentrací ACTH [54,55]. 

Zobrazovací diagnostika pak má roli 
v identifikaci zdroje hormonální nadpro-
dukce a zhodnocení možností chirurgic-
kého řešení. Základem diagnostického 
procesu u  ACTH-dependentního CS je 
technicky kvalitně provedená MR mozku 
k vyloučení adenomu hypofýzy a celotě-
lové CT k průkazu ložisek možné ekto-
pické (paraneoplastické) nadprodukce 
ACTH. Detailně musí být zkušeným ra-
diologem zhodnocena především oblast 
hrudníku, protože většina (20–40 %) ek-
topických CS je způsobena NET vycháze-
jícími z bronchů. Horší prognózu oproti 
dobře diferencovaným NET má malobu-
něčný plicní karcinom. Mezi další možná 
origa patří thymus, MTC, pankreas, PPGL 
a vzácně prakticky jakýkoliv orgán. Méně 
často se může jednat i o NET s hyperse-
krecí CRH [55]. 

SSR PET vykazuje pozitivitu u  řady 
zmíněných jednotek, jak bylo popsáno 
v sekcích výše. Může při lokalizaci zdroje 
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také PRRT. V metaanalýze autorů Mirian  
et al byla seskupena data 111 pacientů 
s  refrakterním MNG, kteří byli pomocí 
PRRT léčeni. Kontroly nemoci bylo do-
saženo v 63 % případů. Přežití bez pro-
grese v 6 měsících od léčby bylo velmi 
úspěšné u MNG grade I – 94 %. Celkové 
přežití v  1  roce po léčbě bylo u  MNG 
grade I  88  %, grade II 71  % a  grade III 
52  %. Léčba nepůsobila závažné kom-
plikace, nejčastější byla mírná pře-
chodná hematotoxicita  [75]. Jak již 
bylo zmíněno výše, SSR PET předsta-
vuje pro PRRT zásadní zobrazovací  
modalitu. 

SSR PET je vzhledem k dostatečnému 
objemu literatury a  klinických zkuše-
ností považována v diagnostice MNG za 
přínosnou metodu, doporučovanou pro 
charakterizaci lézí jako MNG, zpřesnění 
delineace cílových objemů RT, detekci 
rekurence a odlišení pooperačních změn 
v souhrnném doporučení pracovní sku-
piny Response Assesment in Neuro-On-
cology a Evropské asociace neuroonko-
logie  [71]. Výhodné je využití PET/ MR, 
nicméně vzhledem k tomu, že struktury 
lebky nejsou při zobrazování ve fixaci za-
tíženy spontánními pohybovými arte-
fakty, lze pomocí dnešního softwaru do-
sáhnout přesné fúze PET a MR i v off-line 
režimu.

	  
Závěr
SSR PET je dobře etablovanou funkční 
zobrazovací modalitou v  diagnostice 
GEP-NET. Má však velké potenciální 
uplatnění i  u  dalších klinických jedno-
tek. Zpřesňuje diagnostiku zejména NET 
plicního origa, meningeomů, feochro-
mocytomu a paragangliomu, může mít 
významný dopad na léčbu a  klinický 
postup. Přínosnou metodou může být 
u syndromů MEN a pro lokalizaci zdroje 
ektopického Cushingova syndromu. Ru-
tinnímu uplatnění SSR PET u zmíněných 
jednotek v klinické praxi v ČR však v sou-
časnosti brání nastavení indikačního 
omezení SPC dostupných radiofarmak 
a úhradových mechanizmů. 

Poděkování
Za kritickou revizi textu děkuji prof. MU Dr. Michalu Krškovi, 
CSc., (ektopický Cushingův syndrom), prof. MU Dr. Tomáši 
Zelinkovi, CSc., (feochromocytomy a  paragangliomy) 
a MU Dr. Tereze Kohlové (meningeom). 

objemů u velkých MNG s propagací do 
měkkých tkání a zvětšení objemů v pří-
padě infiltrace kostních struktur [65,66]. 
Větší význam může mít u plánování fo-
tonové RT, kdy u MNG lebeční baze vede 
plánování podle SSR PET k redukci dávky 
na mozkový kmen, popř. chiazma [67]. 
SSR PET měnila plánovaný objem u 73 % 
případů ve studii autorů Milker-Zabel 
et al [68]. SSR PET/ MR byla subjektivně 
preferovanou modalitou při plánování 
RT MNG u radioterapeutů ve studii au-
torů Acker et al [69]. 

Vyšší fyzikální rozlišení a  obrazová 
kvalita PET v kontextu přesného zobra-
zování pro potřeby plánování RT jsou 
důvodem pro její jasnou preferenci 
oproti alternativám konvenční scinti-
grafie [70]. Limitací pro SSR PET je loka-
lizace MNG v blízkosti sella turcica – hy-
pofýza patří mezi orgány s fyziologicky 
výrazně zvýšenou akumulací RF. I  jiné 
patologické procesy v  CNS mohou vy-
kazovat zvýšenou expresi SSR (např. es-
tezioneuroblastom, gliomy, fibrózní 
dysplazie, Pagetova choroba aj.), bý-
vají však nižší intenzity a mívají odlišnou  
morfologii [71].

MNG, zejména grade II a III, mají ten-
denci recidivovat i při technicky dobře 
provedené primární léčbě, v  závislosti 
na histologickém profilu až ve 30 % pří-
padů (u rizikových MNG až v 70 %) [72]. 
SSR PET je také možno použít k detekci 
recidivy či postterapeutického rezidua 
MNG  [66]. V  práci autorů Ueberschaer 
et  al provedené na kolektivu 37  pa-
cientů s  52  MNG grade I  dle WHO, po 
chirurgické resekci, detekovala SSR PET 
reziduální tkáň MNG u 15 z 37 nemoc-
ných. MR byla u poloviny těchto případů 
negativní [73].

Nedostatečná jsou v  současné době 
data, která by podporovala užití SSR PET 
k neinvazivnímu gradingu MNG. V této 
indikaci je k  dispozici více zkušeností 
s FDG, výsledky jsou však heterogenní. 
FDG je také pro zobrazování ložisko-
vých lézí CNS suboptimální RF vzhledem 
k vysoké fyziologické aktivitě mozkové 
tkáně, která vytváří intenzivní aktivitu 
pozadí a zhoršuje tak kontrast a deteka-
bilitu ložisek [74]. Alternativou by mohlo 
být použití 11C-methioninu [71].

Léčebnou možností pro určité typy 
MNG by se v  budoucnu mohla stát 
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