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Prezentujeme kazuistiku pacienta s biochemickym
relapsem po radikalnf prostatektomii, ktery byl vysetfen
pomodi PET/CT s radiofarmakem "®F-fluciklovin.
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SUMMARY

Capoun O, Astua Elizondo K, Zogala D, Padrta T,
Kohlova T. ®F-fluciclovine in the detection of pro-
state cancer in biochemical relapse after radical
prostatectomy.

We present a case report of a patient with bio-
chemical relapse following radical prostatectomy,
who was examined by PET/CT with radiopharma-
ceutical "®F-fluciclovine.
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UvoD

Biochemicky relaps (BR) karcinomu prostaty (KP)
znamena nardst hladiny prostatického specifické-
ho antigenu (PSA) po radikalni prostatektomii (RP)
nebo radioterapii (RT). Podle sou¢asnych doporuceni
Evropské urologické asociace (EAU) v pfipadé RP
neexistuje limitni hodnota PSA. Dfive to byl potvr-
zeny vzestup nad 0,2 ug/ml. V dobé ultrasenzitivnich
testd PSA vsak jakékoli postupné zvyseni hladiny
PSA splriuje definici BR. V pfipadé RT zlstava pro
stanoveni BR vzestup PSA o 2 ug/ml nad nadir (1).
Biochemicky relaps nastane u 27-53 % vsech paci-
entl podstupuijicich radikaini lécbu, ale jen pfiblizné
u tfetiny z nich se objevi klinické znamky relapsu
a 6 % pacientl na KP posléze zemre. Mezi nepfiznivé
prognostické parametry patfi v pfipadé BR po RP
doba od vykonu kratsi nez tfi roky, skupina gradingu
(grade group [GG]) 4-5, klasifikace pT3b a ¢as zdvo-
jeni PSA pod tfi mésice (2). Recentni metaanalyza

KAZUISTIKY

studif zabyvajicich se elevaci PSA po radikaIni lécbé
stanovila nasledujici parametry pro tzv. BR vysokého
rizika: po RP ¢as zdvojeni PSA kratsi nez jeden rok
nebo GG 4-5, po RT doba do BR < 18 mésicl nebo
GG 4-5 (3).

Scintigrafie skeletu nebo vypocetni tomogra-
fie (CT) maji pro vyhledavani metastaz v pfipadé
BR velmi nizkou senzitivitu. U asymptomatickych
pacientd s BR je pfi hodnoté PSA < 7 ug/ml na
kostni scintigrafii méné nez 5% pravdépodobnost
pozitivniho nélezu. Pouze 11-14 % pacientl po RP
ma pozitivni nalez na CT (1). Pozitronova emisni
tomografie v kombinaci s vypocetni tomografii
(PET/CT) pfindsi vyssi pfesnost pfi relativné nizsich
hodnotach PSA.

Prezentujeme pfipad pacienta s BR po RP.V ram-
cirestagingu jsme vyuZili PET/CT s "®F-fluciklovinem,
které je v CR dostupné od srpna 2018. Vlastnosti
tohoto radiofarmaka a jeho srovnani' s dalsimi PET/CT
metodami hodnotime v nasledujici diskuzi.

Obr. 1. a-c. *Ffluciklovin PET/CT s ndlezem solitdrni metastdzy v dolnim raménku kosti stydké vpravo (Sipka):
a) maximdlni projekce intenzity, b) fuze pozitronové emisni tomografie/pocitacové tomografie, ¢) pocitacovad

tomografie (zobrazeni skeletu)

Fig. 1. a-c. Ffluciclovine PET/CT positive for solitary metastasis in the inferior ramus of the right pubic bone
(arrow): @) maximum intensity projection, b) positrone emission tomography/computed tomography fusion,

¢) computed tomography (bone window)
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U stavebniho inZenyra, narozeného v roce 1948,
jsme diagnostikovali KP pfi fuzni biopsii prosta-
ty v zafi 2017. Klinicka klasifikace byla T3bNOMO
pfi hodnoté PSA 7,59 ug/ml a poméru volného
PSA k vazanému 170 %. Pacient neuzival zadné
léky a nemél zadné vyznamné komorbidity. V lis-
topadu 2017 jsme provedli laparoskopickou RP
s panevni lymfadenektomii. V definitivni zpravé
stanovil patolog klasifikaci pT3b pNO (0/10 uzlin)
cMO, GG 2 (dfive Gleasonovo skore 3+4) s pozitiv-
nimi chirurgickymi okraji (R1). Prvni hodnota PSA po
operaci byla 0,05 ug/ml. Vzhledem k parametriim
RP jsme indikovali adjuvantni RT, kterd probéhla
v breznu 2018 (oblast IGzka, celkem 70 Gy/35 frakcf).
P¥i hodnoté PSA 0,31 ug/ml podstoupil pacient
v listopadu 2018 vysetfeni ®F-fluciklovin PET/CT
s nalezem solitdrni metastazy v doInim raménku
kosti stydké vpravo (obrdzek 1a—c). Po konzultaci
na multidisciplinarnim tymu (MDT) a po dohodé
s pacientem jsme v prosinci 2018 tuto metastazu
ozafili (celkem 40 Gy/5 frakci) (obrazek 2). V lednu
2019 byla hodnota PSA 1,04 ug/ml, v Unoru 2019
pak 0,88 ug/ml a o rok pozdéji 0,04 ug/ml. On-
kologické konzilium doporucilo po radioterapii
metastazy zahdjit hormonalnf Ié¢bu, po extenzivni
konzultaci s pacientem jsme se dohodli na jejim
odloZeni az podle vyvoje PSA. Aktudlni hodnota
PSA v listopadu 2020 je 0,13 ug/ml a pacient je stale
sledovan bez dalsf [é¢by.

DISKUZE

Informujeme o piipadu pacienta s BR po RP, kterého
jsme vysetfili pomoci PET/CT s "8F-fluciklovinem.

V soucasnosti mUzeme vyuZzit tfi modality
PET/CT v pfipadé BR po radikalni 1é¢bé. Nejdelsi
zkusenosti mame s vyuzitim PET/CT s "8F-fluoro-
metylcholinem. Ve dvou metaanalyzach doséhlo
PET/CT s cholinem pro urceni lozZisek relapsu
senzitivity 86—-89 % a specificity 89-93 % (4, 5).
Specificita PET/CT s cholinem pro kostni léze
je také vyrazné vyssi nez u scintigrafie skeletu
s méné nespravné pozitivnimi nebo nejasny-
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Obr. 2. Pldnovaci CT s izoddézami - solitdrni metastd-
za v dolnim raménku kosti stydké vpravo

Fig. 2. Planning CT with isodoses — solitary me-
tastasis in the inferior ramus of the right pubic bone

mi nalezy. Naopak ma ale ve srovnani s dalSimi
PET/CT metodami mnohem niZ3i citlivost v hod-
noceni uzlinovych metastaz. Vysledek vysetfeni
s cholinem zasadné ovliviuje hodnota PSA. Pri
hodnoté < 1 ug/ml ukazalo pozitivni ndlez pouze
5-24 % skend, zatimco pfi PSA > 5 ug/ml to bylo
67-100 % pfipadd. Doporuceni EAU pak zminuji
v pfipadé BR moznost vyuziti PET/CT s cholinem
pfi PSA > 1 ug/ml (1). Toto vySetfeni ma proti
ostatnim hybridnim metodam vyhodu v Sirsf
dostupnosti, nizsi cené a vétsich zkusenostech
s hodnocenim nalez(.

Dalsi metoda PET/CT vyuziva vazbu radionu-
klidy (®®Ga, popf. '8F) znacenych ligand{ prosta-
tického specifického membrénového antigenu
(PSMA) na povrch prostatickych bunék. Jedna se
o vysetfenf s nejvyssi specificitou, kterd je déna
prave vlastnostmi pouZitého ligandu. Metaanalyza
16 studii s celkem 1309 pacienty ukazala jasnou
zavislost vysledku PSMA-PET/CT na hladiné PSA
v dobé vysetfeni. Pfi hodnoté PSA 0,2-1,0 ug/ml to
bylo 58 %, pfi PSA 1-2 ug/ml 76 % a v pfipadé PSA
> 2 ug/ml 95 % pozitivnich skend. Tato metoda
ale vykazuje relativné vysoky zachyt i pfi zcela niz-
kych hladinach PSA (pfi PSA 0,0-0,2 ug/ml celkem
42 % pozitivnich nalezd). Souhrnna senzitivita,
respektive specificita, dosahla vzdy 86 % na Urovni
pacienta a 80 %, respektive 97 % na Urovni jedno-
tlivych 1ézi (6). Jednim z limitl pro masivni vyuziti
PSMA-PET/CT je ptedevsim (v dobé psani tohoto
textu) chybéjici registrace nékterého z moznych



radiofarmak. Relativné kratky polocas rozpadu
radionuklidu %Ga ve srovnani se znacenym fluo-
rem (67 minut vs. 109 minut) vyZaduje pfitom-
nost ,on-site” generatoru, tedy predstavuje pro
zdravotnické zafizeni nemalou pocatecni investici
v fadu miliond K¢. Radiofarmaka znacené fluorem
Ize naopak prevézet na vétsi vzdalenost, i z pro-
dukénich mist v zahranici. '8F znacené ligandy
PSMA jsou vsak v CR prakticky nedostupné. V roce
2021 je v CR ®Ga-PSMA-PET/CT dostupné v ramci
Specifického lé¢ebného programu ve FN Plzen.
Pocatkem roku byl Ministerstvem zdravotnictvi
na zadost Ceské spolecnosti nuklearni mediciny
s podporou Onkologické, Urologické spole¢nosti
a Spole¢nosti radia¢ni onkologie, biologie a fyziky
schvélen Specificky Ié¢ebny program pro pouzitf
PSMA PET/CT (®Ga-PSMA-11) v rdmci lokalizace
zdroje BR u KP a primarniho stagingu KP vysokého
rizika. Tento program by mél postupné zpfistupnit
vysetfeni v Sirsim rozsahu, inicialné ve VEN Praha
a Masarykové onkologickém Ustavu v Brné. Aktu-
alnf doporuceni EAU zminuji moznost provedent
PSMA-PET/CT po RP pfi hodnoté PSA > 0,2 ug/ml,
pokud ale vysledek vysetfeni ovlivni dalsi 1éCebny
postup (1).

"F—fluciklovin je syntetickd aminokyselina, pu-
vodné vyvinuta k lokaliza¢ni diagnostice mozko-
vych nador. "®F-fluciklovin PET/CT ma mirné vyssi
senzitivitu v detekci mista relapsu KP po radikalni
lé¢bé ve srovnani s "®F-cholin PET/CT (7). Autofi
citované studie zjistili pfi vysetieni celkem 100 paci-
entd u fluciklovinu senzitivitu 37 %, specificitu 67 %,
presnost 38 % a pozitivni, respektive negativni pre-
diktivni hodnotu 97 %, respektive 4 %. U cholinu to
pak bylo 32 9%, 40 %, 32 % a 90 %, respektive 3 %.
Multicentricka studie, ktera hodnotila celkem 596
pacientl s BR, zaznamenala "®F-fluciklovin PET/CT
pozitivni nalez u 67,7 % pripadd. Celkem 38,7 %,
respektive 32,6 %, pozitivnich nalezd bylo v misté
lGzka po operaci, respektive v panevnich uzlinach.
Vzdalené metastazy se zjistily u 26,2 % pacientd.
(< 0,79 ug/ml) byl pozitivni nalez v 41,4 %, pfi PSA
0,80-2,03 ug/ml pak témér 60 % a pfi PSA 2,04
6,00 vice nez 75 %. V rdmci studie provedli autofi
u 143 pacientl histologickou verifikaci. Pozitivni
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prediktivni hodnota pro lokalni recidivu doséhla
71,8 % a pro postizenf uzlin 92,3 %. Celkova senzi-
tivita vysetfeni dosédhla 90,7 % a specificita 40,0 %
(8). Dopad vysetifeni na zménu terapeutického
postupu hodnotila studie LOCATE (9), ktera zjistila
pozitivni ndlez u 122 z 213 pacientl s medidnem
PSA 1,0 ug/ml. Zména lécebné strategie po vyset-
feni nastala u 126 (59 %) pacientl a 70 % téchto
zmén se fidilo podle pozitivity PET/CT. Vysledek
PET/CT muze také ovlivnit volbu ozafovacich ob-
jemda. Vjiné studii bylo po provedeni "F-fluciklovin
PET/CT u 41 pacientl nalezeno celkem 55 pato-
logickych |ézi. Viysledek vysetfeni ovlivnil volbu
planovacich objem( u 46 lozisek, pficem?Z jen de-
vet 1ézf by bylo zahrnuto v cilovych objemech pifi
standardnim planovani RT (10).

Jedinou indikaci '®F-fluciklovin PET/CT pred-
stavuje aktuadlné detekce recidivy KP u dospélych
muzl na zdkladé zvysenych hladin PSA po pri-
marni kurativnf lécbé (11). ®F-fluciklovin obdrzel
v této indikaci schvaleni v USA i v Evropé. Vyho-
dou fluorem znaceného fluciklovinu proti PSMA
znaceného galiem je rutinni registrace a Uhrada.
Delsi polocas rozpadu umoziuje jeho transport
od zahrani¢nich vyrobcl. Vysetfeni fluciklovinem
je tak dnes v CR dostupné v fadé PET center. Po-
dle doporuceni EAU Ize "8F-fluciklovin vyuZit pro
restaging po RP pfi hodnotach PSA > 1 ng/ml.
Nase zkusenosti, véetné zminéné kazuistiky, ale
ukazuji, ze urcitou miru pozitivity vysetfeni Ize
ocekavat jiz pfi nizsich hodnotéach. Data Ustavu
nuklearni mediciny a Urologické kliniky 1. LF UK
a VEN ze 170 vysetfeni u 150 pacientl prove-
denych pro BR KP s medidnem PSA 0,94 ug/ml
vykazuji ve shodé s pfedchozi literaturou celko-
vou detekabilitu patologickych 1ézi na drovni
pacienta 74 %. P¥i PSA do 1 ug/ml byly léze dete-
kovany u 41 % vysetfeni, do 0,5 ug/ml pak u 30 %
vysetfeni (nepublikovano). Pfi detekci kostniho
postizeni se "®F-fluciklovin obvykle intenzivné
akumuluje v lytickych 1ézich, mirné ve smise-
nych a akumulace mize chybét ve sklerotickych
metastdzach. Kombinace CT a PET s "®F-fluciklo-
vinem vykazuje pro lokalizaci kostnich metastaz
lepsi vysledky nez konvenéni kostni scintigrafie
(12). V ptimém srovnani s PSMA-PET/CT dosahlo
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vysetfen( s '8F-fluciklovinem horsich vysledk —
detekabilita [ézi na Urovni pacienta byla 26 % pro
BF-fluciklovin a 56 % u PSMA PET (13). Lze tedy
pfedpokladat, Ze PSMA PET bude v budoucnosti
preferovanou modalitou.

V soucasnosti pfi BR po RP obvykle indikujeme
tzv. zdchrannou RT na oblast lGzka po operaci. Pri
selhani radikalni RT je nej¢astéjsi volbou hormonalni
lécba. Nové hybridni zobrazovaci metody mohou
bud upravit ozafovaci pole po RP nebo naplanovat
stereotaktickou RT na zjisténd metastaticka loziska.
V é¢bé relapst po RT se stéle vice zvazuje zachranna
(salvage) RP a v rdmci klinickych studif se i provadi. Je

vsak nutné peclivé uvazit vyrazné vyssiriziko kompli-
kaci ve srovnani s primarni operaci (14). Dalsi moznosti
je také tzv. zachranna lymfadenektomie v pifpadé
PET/CT pozitivniho nalezu v uzlinach po RP.

ZAVER

Ukazuje se, Ze spravna indikace vysetfeni pomoci
18F-fluciklovin PET/CT dokéze identifikovat zdroj
PSA v ptipadé BR po RP. U prezentovaného paci-
enta jsme vyuzili cilenou RT na oblast metastazy
KP s cilem oddaleni hormonalni 1écby.
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