Ces. slov. Farm. 2022; 71, 161-171

SOUHRNY PREDNASEK

161

XLIIL. pracovni dny Radiofarmaceutické sekce CSNM

Hotel Strdznice, 18. az 20. kvétna 2022

Ve druhé poloviné letosniho kvétna probéhl jiz
43. ro¢nik ,Pracovnich dn(” Radiofarmaceutické sekce
Ceské spole¢nosti nuklearni mediciny (CSNM). Spolupo-
fadatelem bylo Oddéleni nuklearni mediciny Nemocni-
ce Kyjov a mistem konani se po 8 letech stal opét Hotel
Straznice ve stejnojmenném jihomoravském méstecku.

Posledni podobnou akci pofadanou v tfidennim roz-
sahu byly XLI. pracovni dny v Koutech u Led¢e nad Séza-
vou. Ty se konaly jiz pfed 3 lety, v roce 2019. Nasledujici
+kovidova” |éta znemoznila konani dvou pfipravenych
konferenci, a tak jedinou ndhradou byl jednodenni
XLII. pracovni den, ktery probéhl v zafi lonského roku
v Konferenénim centru UJV v ReZi. | vzhledem k této
nucené pauze pfivitala fada kolegd moznost osobniho
setkani v jiz osvédceném prostredi. A tak jsme mohli
v ptijemnych prostorach Hotelu StraZnice pfivitat na 90
Ucastnikd od Karlovych VarQ az po Kosice. Ti si béhem
3 dnu vyslechli v nové zrekonstruovaném prednasko-
vém sélu hotelu bohaty odborny program, ¢itajici 24
odbornych a tfi firemni sdéleni.

Vedle tradi¢nich témat vénovanych pfipravé kontrole
a pouziti radiofarmak v rutinni praxi, doplnénych o kli-
nické pohledy v oblastech nuklearni kardiologie, on-
kologie nebo neurologie, byla zna¢na cast prezentaci
zamérena na perspektivni novinky v radiofarmacii. A to
jak na drovni vyzkumu novych RF, ktera se snad jednou
stanou béznou soucasti nasi prace, nebo pfi predstave-
ni novych, jiz dostupnych RF na nasem trhu.

Z celé fady prispévkl kolegl z fakultnich a vy-
zkumnych pracovist, ktefi nas seznamili s vysledky

preklinickych testovani novych radiofarmak, bych rad
vyzdvihl pfednasku dr. M. Pettika z Ustavu molekular-
ni a transla¢ni mediciny v Olomouci. Jeho prezentace
tykajici se pouziti ®®Ga-desferrioxaminu B pro zob-
razovani mikrobidlnich infekci nam pfiblizila nejen
metodiku znaceni zminéného sideroforu, ale také vy-
sledky preklinickych zkousek. Na jejich nadéjnych za-
kladech byla jiz zahdajena pilotni klinicka studie. Tato
prezentace byla na zavér vyhlasena jako nejlepsi sdé-
leni celé konference.

V ptipadé novych, u nds jiz dostupnych RF, se o zku-
Senosti s aplikaci '’Lu-oxodotreotidu podélil dr. R.
Navratil z KNM FN Olomouc. Prezentace dr. G. Somosiho
z GE Healthcare zase pfiblizila pouziti nového radio-
farmaka - kapsli se 7Se-seltaurocholovou kyselinou
(SeHCAT), urc¢eného ke stanoveni malabsorpce zluco-
vych kyselin. Nékolik prezentaci bylo vénovano per-
spektivnim radionuklidim, zejména aktiniu (***Ac)
a terbiu ("'Tb).

V ramci diskuzniho ,kulatého stolu” byla diskutovana
aktudlni problematiku znacenych krevnich elementt
v CR. V programu nechybély ani informace o speciali-
zac¢nim vzdélavani radiofarmaceutu a dalsich odborni-
kd podilejicich se na pfipravé radiofarmak.

Souhrny prednasek autord, ktefi dodali abstrak-
ty svych prezentaci, pfinasime na ndsledujicich
fadcich.

Mgr. Igor Tichy
predseda RF sekce CSNM

HISTORIE ODDELENI NUKLEARNI MEDICINY
V KYJOVSKE NEMOCNICI

Tichy I

Oddéleni nuklearni mediciny Nemocnice Kyjov
e-mail: tichy.igor@nemkyj.cz

Vznik Oddéleni nuklearni mediciny (ONM) se datuje do
roku 1991. U jeho zrodu stal MUDr. Jaroslav Bufil, spolu-
zakladatel ONM v Uherském Hradisti. Po svém odchodu
z hradistské nemocnice postupné vybudoval, spole¢né
s radiofarmaceutkou RNDr. Olgou Mertlovou, moderni
nukledrné-medicinské pracovisté v kyjovské nemocnici.
Oddéleni se zpocétku tisnilo v suterénu chirurgického
pavilonu. Od roku 1992 se vsak prestéhovalo do novych
prostor prestavéné budovy byvalych primarskych bytd.
Pristrojové vybaveni tvofily na poc¢atku dvé dvoukana-
lové spektrometrické soupravy a dva pohybové scinti-

grafy darované pracovisti v Havli¢ckové Brodé a Jihlavé.
Jesté vroce 1992 byla zakoupena planarni gama kame-
ra Mediso MB9200. Ta po kompletni repasi v roce 2018
slouzi na oddéleni dodnes. V roce 1995 byla pofizena
jednohlava SPECT gama kamera Picker Prism 1000XP.
Toto vybaveni tvofilo po dlouhd Iéta stabilni pfistrojovy
zaklad pracovisté. V roce 2010 byla jednohlava kame-
ra nahrazena modernéjsi dvouhlavou gama kamerou
Philips Brightview. Nejmoderné;jsim zafizenim je v roce
2018 instalovana hybridni SPECT/CT gama kamera
Siemens Symbia Intevo 2. Od pocatku oddéleni byla
soucasti provozu i radioimunoanalytickd laboratof.
Jeji ¢innost byla ukonéena na jafe 2004 prevedenim
pod Oddéleni klinické biochemie. Ve vedeni ONM stal
od pocatku prim. MUDr. Jaroslav Bufil. Toho po jeho
odchodu do dlichodu v roce 2012 vystiidal MUDr. Jifi
Bakala, dlouholety primai ONM ve Zliné. Po jeho nahlém
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umrti v roce 2014 pusobil na oddéleni po dobu 2,5 roku
MUDr. Jan Musil. Od kvétna 2018 je vedoucim pracovi-
$té MUDr. Jaromir Bernatek. V souéasnosti je oddéleni
persondlné stabilizovano. Pracuje zde pét 1ékafu (z toho
Ctyfi se specializaci v nuklearni mediciné), dva radiofar-
maceuti, klinicky radiologicky fyzik, osm radiologickych
asistent(l, dvé zdravotni sestry, dokumentatorka a sa-
nitdrka. Oddéleni provadi cca 7000 vysetieni ro¢né pro
pomérné rozsahlou spadovou oblast okresti Hodonin,

Bfeclav a casti okresd Brno-venkov, Vyskov, Kroméfiz
a Uherské Hradisté. Pocet provadénych vykon( ma ne-
ustdle stoupajici tendenci. U nékterych provadénych
vysetfeni jsme dokonce na 3picce v celé CR (hapf. vyset-
feni Parkinsonovy nemoci pomoci '?l-ioflupanu bylo na
nasem pracovisti v loriském roce vysetfeno 138 pacien-
t0). Do budoucich let se nade snahy ubiraji k vybudovani
nového pracovisté PET/CT, na které mame pfipravenou
kompletni projektovou dokumentaci.

SPEKTRUM RADIOFARMAK V NUKLEARNI
MEDICINE ZA POSLEDNI CTVRTSTOLETI

Mosa M.

Prirodovédecka fakulta, Univerzita Karlova, Praha
e-mail: mosa@mbph.cz

Radiofarmaka (RF) jsou uméle vytvorené lécivé priprav-
ky (LP) obsahujici jeden nebo vice radionuklidd (RN).
Samotna molekula RF se skldda z nosné slouceniny
(obvykle organické) a navazaného RN. Nosna slouce-
nina se navaze na tkanové ¢i bunécné struktury a RN
funguje jako stopaf polohy a mnozstvi dané slouceni-
ny v uréitém misté v organismu. RF se déli na diagnos-
tické a terapeutické podle druhu zdroje ionizujiciho
zafeni v RN. Alfa nebo beta(-) zafice se pouzivaji pro
terapeutické a gama nebo beta(+) zafice se pouzivaji
pro diagnostické Ucely (vyjimku tvofi izotop jodu '3l).
Vyvojem a pouzivanim RF se zabyva samostatny lékar-
sky obor — nuklearni medicina (NM), ktery existuje jiz
od padesatych let 20. stoleti"

Z hlediska moderniho vyvoje a inova¢niho potencia-
lu v oblasti farmakologie se vyvinuly u RF za posledni
Ctvrtstoleti tfi generace téchto lécivych pfipravk(. RF
1. generace jsou zejména jednoduché iontové slou-
¢eniny, napf. s RN jédu, kdy délka a intenzita ucinku
zavisi predevsim na jadernych vlastnostech obsazené-
ho RN v RF. RF 2. generace jsou zejména jednoduché
ligandy znacené *™Tc nebo jinym RN. RF 3. generace
predstavuji vyspélé transportni systémy léCiv (drug
delivery systems) a pfedstavuji pokrocily zplsob do-
stupnosti éc¢iv (advanced drug delivery) s neménnou
biodistribuci béhem zobrazovani na pracovistich NM.

Jednd se o vyznamnou a sofistikovanou schopnost RF
usmérnovat je na misto anebo alespon k mistu jeho
ucinku a vyznamné snizit jeho ptitomnost v irelevant-
nich ¢astech organismu. Jde téméf vyhradné o cileni
(targeting), smérovani léciva (vectorization) a spusténi
liberace |éCiva (triggered drug delivery) v inkriminované
oblasti zajmu.

Aktualné je v roce 2022 v CR registrovano a vyuziva-
no ve zdravotnickych zafizenich deset terapeutickych
a 49 diagnostickych RF. Pro terapeutické ucely se vyu-
Zivaji RF s celkem 6 typy RN ("3'l, '33Sm, 7’Lu, '®Re, *Ra
a ?Y) a pro diagnostické ucely RF s celkem deset izoto-
py RN (99mTC, 111|n, ”C, 123|’ 131|I 18F’ 201T|’ 67Ga’ 68Ga a 81mKr)_
Indika¢ni spektrum je velice Siroké a zahrnuje zejména
vyuziti v nuklearni onkologii, kardiologii, neurologii, or-
topedii, pneumologii a urologii. Vycet RF za uplynulych
25 let doznal velmi vyznamnych zmén.

V oblasti vyzkumu novych RF se nyni odbornici zaby-
vaji pfedevsim perspektivnimi protiladtkami a peptidy i
aptamery. Aptamery jsou specifické a ligandem vaza-
né ,receptorové” molekuly na bazi nukleovych kyselin
schopné komplexovat cilovou molekulu. Oproti dnes
vyuzivanym 15 RN v klinické praxi se v akademické
sféfe zkouseji pro nova RF i takové RN, jakymi jsou:
#Cu, Cu, *»Ac nebo '®Re. Ve srovnani s pocty aktivné
pouzivanych RF i RN na konci 20. stoleti se jedna v roce
2022 o vyrazny narGst zejména pak v rutinni Iékaiské
praxi na oddéleni NM.

Literatura
1. Kupka K, a kol. Nukledrni medicina. Praha, Nakladatel-
stvi P3K 2015.

VYZKUMNE A VYVOJOVE TRENDY V OBLASTI
RECEPTOROVE SPECIFICKYCH PEPTIDOVYCH
RADIOFARMAK

Trejtnar F.

Katedra farmakologie a toxikologie, Farmaceuticka
fakulta UK, Hradec Kralové

e-mail: trejtnarf@faf.cuni.cz

Mezi peptidy lze nalézt fadu hormonadlné Gcinnych
sloucenin, neurostransmiter(l, cytokinl ¢i rlstovych
faktor(i s vysokou afinitou a specifitou vazby na cilo-
vé struktury. Existence fady cilovych receptorl s ex-

presi v nadorové tkani ¢i jinych patologickych lézich
predstavuje potencidl pro jejich vyuziti v radioterapii
a radiodiagnostice. Mezi hlavni vyhody peptidd patfi
snadna syntéza a dostupnost, nizsi riziko indukce
hypersenzitivity ve srovnani s monoklonalnimi proti-
latkami a vyhodné farmakokinetické vlastnosti, jako
jsou metabolicka rezistence, rychld tkanova distribuce
a modifikovatelna ledvinna exkrece.

Z pohledu radiofarmacie patii mezi intenzivné zkou-
mané skupiny receptorové specifickych peptidd analo-
gy bombesinu/gastrin-releasing peptidu, glukagon-Ii-
ke peptidu (GLP), RGD peptidu s vazbou na integrinové
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receptory, derivaty vazoaktivniho intestinalniho pepti-
du (VIP), cholecystokininové/gastrinové analogy ¢i de-
rivaty neuropeptidu Y (NPY). K intenzivné zkoumanym
latkam patii dale analogy substance P s vazbou na neu-
rokininové receptory.

Zvlasté vyznamna je skupina analogl somatostatinu,
protoZze nékteré z téchto peptidli, oznacené vhodny-
mi radionuklidy, jsou postupné uvadény do klinické
praxe pro cilenou radioterapii a pro radiodiagnostické

zobrazovani nékterych nadord. Vedle fady preklinicky
a klinicky testovanych somatostatinovych analogu jiz
byly schvaleny pro klinické vyuziti '"'In-DTPA-oktreotid,
Ga-DOTA-Tyr-oktreotid a DOTA-oktreotdt, znaceny
bud galliem-68, ¢i luteciem-177. Vedle identifikace no-
vych cilovych struktur patfi k budoucim trend{im napf.
syntéza polyvalentnich peptidd, vyuziti novych radio-
nuklidd ¢i vyuziti antagonistll namisto receptorovych
agonista.

PRIPRAVA Ga-ZNACENE MONOKLONALNI
PROTILATKY CAROTUXIMAB

PRO IN VITRO A IN VIVO STUDIUM MIRY EXPRESE
RECEPTORU CD105

Barta P.', Tripska K.2, Vasinova M., Nachtigal P.2, Pa-
vek P.3, Trejtnar F.2

'Katedra biofyziky a fyzikaIni chemie, Univerzita Karlo-
va, Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové,

2Katedra biologickych a lékafskych véd, Farmaceuticka
fakulta UK, Hradec Kralové

3Katedra farmakologie a toxikologie, Farmaceuticka
fakulta UK, Hradec Kralové

e-mail: pavel.barta@faf.cuni.cz

Endoglin (CD105) je transmembranovy protein, ktery,
ackoliv nema vlastni tyrosin kinazovou aktivitu, ovliv-
nuje bunécnou signalizaci tvorbou heterotypickych re-
ceptorovych komplext s ostatnimi TGF-f (transforming
growth factor B) signaliza¢nimi receptory. Vysoka a se-
lektivni exprese endoglinu na krevnich kapildrach nové
vytvofeného tumoru z néj ucinila marker nizké miry
preziti pacientl s riznymi solidnimi tumory. Endoglin
se tak dostal do centra zdjmu pro nddorova zobrazova-
ni. Jednim z ligandu, ktery Uspésné cili na endoglin, se
stala monoklonalni protilatka carotuximab (TRC105).
Cilem této studie bylo pfipravit Ga znacenou formu
TRC105, kterd byla pouzita pro in vitro zobrazeni miry
exprese endoglinu u lidské nenadorové aortalni endo-
telidIni (HAEC) bunécné linie a pro biodistribu¢ni stu-
dium TRC105 u nenddorovych mysi.

Monoklonalini protildtka byla po precisténi z infuzni-
ho roztoku konjugovana v roztoku boritanového pufru
(pH 9,0) s chelata¢nim Cinidlem NCS-Bz-NODAGA (mo-
larni pomér 20 : 1 pro NODAGA:TRC105) po dobu 24

hodin pfi 4 °C. Po probéhlé konjugaci byl imunokonju-
gat NODAGA-TRC105 (= 5 nmol) radioaktivné znacen
galiem-67 (10 MBq) v roztoku PBS po dobu 20 minut
pfi 37 °C. Po precisténi byla [*’Ga]Ga-NODAGA-TRC105
testovdna na radiochemickou ¢cistotu pomoci HPLC
s radiometrickou detekci. Nasledovaly in vitro experi-
menty s bunécnou linii HAEC, u které se sledovala mira
exprese endoglinu po probéhlé inkubaci se 7-ketocho-
lesterolem ovliviujicim aktivitu bunék a expresi recep-
toru. Biodistribu¢ni studie s [¥’GalGa-NODAGA-TRC105
probéhla na nenddorovych mysich samicich po dobu
24 a 72 hodin.

Vysledkem konjugace a znaceni TRC105 byla pfiprava
radioimunokonjugatu [¥’Ga]Ga-NODAGA-TRC105, ktery
se musel pred biologickymi experimenty precistit z du-
vodu relativné vysoké radiochemické necistoty v po-
dobé volného galia-67. In vitro experiment odhalil za-
nedbatelny vliv samotného 7-ketocholesterolu na mire
exprese endoglinu. Nicméné, po inkubaci bunék v pfi-
tomnosti 7-ketocholesterolu a neznac¢ené TRC105 byl
znatelny az tfindsobny narlst exprese receptoru endog-
lin oproti kontrole. Biodistribu¢ni studie odhalila nejvys-
Si aktivitu i.p. podané ¢Ga-znacené protilatky vyjma krve
zejména v aorté a plicich pro oba inkubacni ¢asy.

Galiem-67 radioaktivné znacena protilatka TRC105
se osvédcila pro zobrazeni miry exprese transmem-
branového proteinu endoglin na aortélnich burikach.
Navic biodistribu¢ni studie odhalila nejvétsi akumulaci
protilatky carotuximab v bohaté prokrvenych solidnich
organech, jako jsou plice, aorta, a déle také v srdci,
jatrech, ledvinach a sleziné. Dalsi vyzkum s [’Ga]Ga-
-NODAGA-TRC105 se bude zabyvat monitorovanim
extra- a intraceluldrnich buné¢nych pochodd zahrnu-
jicich aktivitu/expresi endoglinu.

$8Ga-DESFERRIOXAMIN B PRO ZOBRAZOVANI
MIKROBIANICH INFEKCI

Petfik M.', Umlaufova E.’, Raclavsky V.?, Palyzova
A2, Havli¢ek V.3, Nilica B.%, Pfister J.%, Mair Ch.%, Novy
Z.', Popper M.’, Hajduch M.', Decristoforo C.*

'Ustav molekularni a translaéni mediciny, Lékafska
fakulta UP, Olomouc

2Mikrobiologicky ustav, Lékarskd fakulta UP, Olomouc
3Mikrobiologicky ustav, Akademie véd CR, Praha
“Oddéleni nuklearni mediciny, Lékafskd univerzita,

Innsbruck
e-mail: milos.petrik@upol.cz

Uvod: Mikrobialni infekce pfedstavuji zadvazny celosvé-
tovy zdravotni problém. Molekularni zobrazovani ma
vysoky potencidl pro specifickou a citlivou detekci in-
fekci. V ramci naseho vyzkumu jsme prokazali, Ze side-
rofory, nizkomolekuldrni latky produkované vétsinou
mikroorganismd, Ize radioaktivné oznacit a vyuzit k de-
tekci mikrobialnich infekci pomoci pozitronové emisni
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tomografie. V této praci jsme se zaméfili na testovani
klinicky pouzivaného sideroforu, desferrioxaminu-B
(DFO-B), znaceného %Ga pro zobrazovani infekénich
onemocnéni.

Metodika: Radioaktivni znaceni DFO-B galliem-68
bylo realizovdno v acetatovém pufru. Byla provedena
zakladni in vitro charakterizace %Ga-DFO-B vcetné sta-
noveni rozdélovaciho koeficientu, vazby na plazma-
tické proteiny a stability v rGznych médiich. In vitro
vychytavani ®Ga-DFO-B bylo testovano v riznych mik-
robialnich kulturach. In vivo experimenty byly provadé-
ny na zdravych mysich i vhodnych infekénich zvirecich
modelech. Na zakladé ziskanych preklinickych dat byla
zahdjena pilotni klinicka studie.

Vysledky: DFO-B byl oznacen %Ga s vysokou radio-
chemickou cistotou. %Ga-DFO-B vykazal hydrofilni
vlastnosti, nizkou vazbu na plazmatické proteiny a vy-
sokou stabilitu v lidském séru a PBS. In vitro vychytavani
%Ga-DFO-B ve vybranych mikrobidlnich kulturach bylo

mozné zablokovat pomoci Fe-DFO-B. Experimenty se
zdravymi zvitaty ukazaly rychlé vylu¢ovani %8Ga-DFO-B
ledvinami a minimalni retenci v krvi a jinych organech.
PET/CT zobrazovéni %Ga-DFO-B ve zvitecich infek¢nich
modelech ukézalo vysokou a specifickou akumulaci
%Ga-DFO-B v mistech infekce. Pfedbézna klinicka data
prokazala moznost vyuziti ®Ga-DFO-B k detekci mikro-
bialnich infekci.

Zavér: DFO-B bylo mozné oznacit ®*Ga s vysokou ra-
diochemickou cistotou. ®Ga-DFO-B vykazoval vhodné
in vitro vlastnosti a velmi dobrou farmakokinetiku ve
zdravych mysi. Vysoka akumulace Ga-DFO-B ve vy-
branych patogennich mikroorganismech byla potvrze-
na in vitro i in vivo. ®®Ga-DFO-B prokazal velky potencial
pro translaci do klinické praxe.

Prdce byla podporena grantem Evropského fondu pro re-
giondlni rozvoj - projekt ENOCH (¢. CZ.02.1.01/0.0/0.0/16
019/0000868) a GACR ¢&. 19-10907S.

PRIPRAVA ZNACENYCH LEUKOCYTU POMOCI KITU
LEUCO-SCINT - POTIZE Z POSLEDNi DOBY

Tichy ., Valentova H.

Oddéleni nuklearni mediciny Nemocnice Kyjov
e-mail: tichy.igor@nemkyj.cz

Uvod: Vysetfeni zanét(i pomoci ®"Tc-znac¢enych auto-
lognich leukocytll patii mezi jedinecné a obtizné na-
hraditelné metody v nuklearni mediciné.

Metodika: K vlastnimu znaceni leukocytll sepa-
rovanych centrifugaci z krve odebrané pacientovi
se vyuziva komercni kit LEUCO-SCINT. Rekonstitu-
ce kitu se provadi technecistanem (*™Tc) sodnym,
ziskanym eluci Mo/Tc — generatoru. Tato metoda je
v praxi rutinné pouzivana jiz nékolik desetileti. V po-
slednich 2 letech v3ak dochazi k vyskytu problém{
znesnadnujicich az znemoznujicich vlastni pfipravu
radiofarmaka a tim i provedeni pozadovaného vyset-
feni. Prvnim problémem byla v roce 2021 $patna ra-
diochemicka ¢istota (RCHC) rekonstituovaného kitu.
Dle zdznam( z nadeho pracovisté byla primérna
RCHC v poslednich 10 letech (613 vysetieni) 92,36%.
Pozadovana hodnota je min. 80%. V roce 2021 se
objevila jedna SarzZe kitu, u niz se vyskytovaly lahvi¢-
ky nevyhovujici uvedenému limitu. Na nasem pra-
covisti §lo o 16 z 30 lahvi¢ek. Primérna RCHC byla
65,70 % v intervalu hodnot 15,83-93,00 %. Zavada
byla feSena s vyrobcem. Pfi¢ina nebyla objasnéna,
nicméné u daldich 3arzi se problém jiZz nevyskytoval.
Objevil se ale problém novy, spocivajici ve Spatné
sedimentaci odebrané krve. Pfi¢ina bylajednoznacné
identifikovana v pouzivaném pomocném roztoku —
hydroxyethylskrobu (HES), ktery je soucasti baleni
kitu. Pfi srovnavacich studiich s pouzitim pomoc-
nych roztok( ze starsich Sarzi kitu bylo zjisténo, ze
rychlost sedimentace odebrané krve s pouzitim
HES nové 3arZze je cca 2krat pomalejsi nez u ,star-

$ich” roztokl. Stejné tak mnozstvi ziskané plazmy
pro separaci leukocytd bylo zhruba polovi¢ni. Na
nasem oddéleni se nam ve vsech pfipadech poda-
filo ziskat alespoft minimalni mnozstvi plazmy pro
provedeni znaceni a nasledného vysetfeni (nebylo
tomu tak na viech pracovistich v CR). Pokud se po-
dafilo separovat dostatek plazmy, nasledné znaceni
probihalo jiz standardné s vyhovujicimi parametry
RCHC i u¢innosti znacéeni. Problematika byla fesena
i pfes SUKL, ktery vydal pouze varovani. Vyrobcem
bylo vydano nékolik doporuceni pro vlastni pfipravu
(prodlouzeni doby vlastni sedimentace apod.), kte-
ré ale ne vzdy funguji. Na sedimentaci ma vliv celd
fada faktord (stav pacienta, farmakoterapie apod.).
Jednim z pozitivné plsobicich faktorl je dostatecna
hydratace pacienta pred vysetfenim. Bezprostiedné
pfed konferenci vydal vyrobce doporucujici alter-
nativni postup pro separaci leukocytll, spocivajici
v centrifugaci odebrané (max. 10 G, 15 min) s na-
slednym 15minutovym stanim. Z ¢asovych ddvodu
(1 den pred konferenci) jsme provedli ovéfeni tohoto
postupu s vyuzitim krve zdravého dobrovolnika. Vy-
sledek byl uspokojujici, nicméné byl pouzit HES, se
kterym nebyl v posledni dobé problém ani pfi bézné
gravita¢ni sedimentaci. Jak tomu bude v pfipadech,
kdy krev nebude sedimentovat ani po prodlouzené
dobé, bude predmétem dalSich pozorovani.

Zavér: Vyse zminéna problematika Spatné sedi-
mentace krve pretrvava i nadale, i kdyz v mensi mife.
Bohuzel neni v soucasnosti mozné nahrazeni pouzi-
vaného HES dodavkami jinych vyrobcl (zde se proje-
vil mimo jiné vliv Covid-19 na provoz dodavatelskych
subjekt s vypadky v dodavkach surovin pro farma-
ceuticky prlmysl). Snad se tedy podafi vyrobci najit
zdroj poskytujici kvalitni surovinu pro provadéni to-
hoto obtizné nahraditelného vysetfeni v nuklearni
mediciné.
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TRANSTHYRETINOVA SRDECNIi AMYLOIDOZA,
NASE DOSAVADNI ZKUSENOSTI SE SCINTIGRAFIC-
KOU DETEKCI

Kraft O., Havel M., Ullmann V., SirGi¢ek P., Havlova G.,
Golisova J., Materova H., Novakova D.

Klinika nukledrni mediciny FN, Ostrava

e-mail: otakar.kraft@fno.cz

Uvod: Ke klinicky relevantnimu postizeni srdce mohou
vést AL (light-chain) amyloidéza ¢i transthyretinova
amyloidéza (ATTR) (heditarni nebo senilni). Senilni po-
stihuje predevsim srdce se stale ¢astéjsim zachytem.
V ramci diagnostiky je zakladni laboratorni vySetteni,
molekuldrné genetické vysetieni, kardiovaskularni
magnetickd rezonance, aechokardiografie, kterd vsak
nedokdze stanovit, o jaky typ amyloidézy jde. Idedlni
je provést scintigrafii, pdvodné urcenou k vysetreni
skeletu a vyuzivajici *"Tc-fosfatové derivaty. Jedna se
pfedevsim o tzv. #"Tc-DPD scan. Spolehlivé rozlisi sr-

dec¢ni ATTR od srde¢ni AL amyloidézy, u které nedo-
chazi k akumulaci tohoto radiofarmaka v srdci nebo je
akumulace velmi nizka.

Provedeni scintigrafie: Za 3 hodiny po i.v. aplikaci
radiofarmaka staticka scintigrafie hrudniku v predni
a levé bocni projekci. Poté SPECT, pii pozitivité nalezu
gatovana tomografickd scintigrafie myokardu.

Interpretace: Peruginiho 3kala.

Prikaz stupné 2 nebo 3 znamena ATTR.

Soubor pacientti: Od prosince 2019 do biezna 2022
jsme vysetfili 54 osob, ztoho 39 muzl a 15 Zen, nejstar-
$i 95 let (zena), nejmladsi 46 let (muz). Pozitivni nalez
mélo 14 pacient(l, u jedenacti muzl (nejstarsi 91 let,
nejmladsi 75 let) a tfi zen (stafi 77, 78 a 81 let). Rozebra-
ny nékteré kazuistiky nemocnych s pozitivnimi nalezy.

Pozitivni scintigrafické nalezy u 79letého muze:

Zavér: Oviem ke spravnému zhodnoceni nestaci
jedna vySetfovaci metoda (laboratorni, zobrazovaci
atd.), nybrz vzdy komplexni informace.

'8F-FDG PET/CT U MNOHOCETNEHO MYELOMU
Havel M., Jelinek T., Havlova G., Kraft O., Bukovan-
sky K., Golisova J., Materova H., Ullmann V., Harin-
gova K.

Klinika nukledrni mediciny FN, Ostrava

e-mail: martin.havel@fno.cz

Uvod: Mnohoc¢etny myelom je hematologicka malig-
nita charakterizovana proliferaci klonalnich plasmatic-
kych bunék, primarné v kostni dreni. Jeho diagnostika
je zaloZena na zakladé klinickych, biochemickych a ra-
diologickych kritérii. Pouziti zobrazovacich metod se
v poslednich letech stale vice pfiklani k t¢m tomogra-
fickym, jednou z nich je PET/CT s ®F-FDG.

Problematika: Podstata hybridniho vysetfeni PET/
CT ptinasi moznost popsat pritomnost charakteristic-
kych myelomovych lytickych 1ézi ve skeletu, sou¢asné
je schopné detekovat metabolicky aktivni postizeni
mimo skelet (tzv. extrameduldrni). K docileni maximal-
niho vytézeni informaci z komplexniho vysetteni je tie-
ba jisté sjednoceni metodiky a standardizace hodnoce-
ni scanu. Standardizaci vyzaduje jiz pfiprava pacienta
pred vysetfenim a provadény minimalni rozsah snima-
ni. Ten by mél pokryvat rozsah od vertexu |bi do Urovné
proximalnich tibii, véetné humer(, ve specifickych pfi-
padech i tento mUze byt rozsiten na zbylé oblasti téla.
Protokol CT &asti vySetieni by mél odpovidat klinické
otdzce, opatrnosti je tfeba pfi indikaci jodového kon-
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trastu vzhledem k mozné nefropatii u pacienti s mno-
hocetnym myelomem.

Hodnoceni by mélo obsahovat popis lytickych 1ézi,
rozsahu postizeni, metabolické aktivity lézi, specialni
pozornost vyZzaduje popis eventudlnich paramedular-
nich lézi (tj. pfesahujici hranici kosti) a lozisek extra-
medularnich (tj. mimo skelet). Zavér by mél obsahovat
i zhodnoceni aktuadlni aktivity kostni dfené a pfitom-
nost pfipadné jiné zavazné patologie.

Specialni oblasti je pak sledovani odpovédi na prodé-
lanou terapii, které se stava dilezitou soucasti manage-
mentu pacientll po 1é¢bé, véetné prognostické informace.

Zaveér: Vysetieni PET/CT s '8F-FDG ziskavéa dulezitou
roli v diagnostice, hodnoceni prognézy a i v posuzova-
ni 1écebné odpovédi u mnohocetného myelomu. Pro
efektivni vyuzZiti metody je potfeba standardizace pro-
tokolu provedeni vysetfeni i jeho nasledného vyhod-
noceni.

RADIOFARMAKA V DIAGNOSTICE KARCINOMU
PROSTATY

Zilkova K.

Oddéleni nukledrni mediciny Fn, Hradec Kralové
e-mail: katerina.zilkova@fnhk.cz

Karcinom prostaty patfi mezi nejcastéjsi zhoub-
né nadorové onemocnéni muzd. V roce 2018 bylo
v CR nové diagnostikovano celkem 7938 pfipady,
tedy 151,8 na 100 000 muzQ.

Z hlediska pokrocilosti onemocnéni je pro karcinom
prostaty typicky zachyt v casnych stadiich. Vétsina
nové diagnostikovanych karcinomd je zachycena
v klinickém stadiu | a ll, coZ Uzce souvisi s pfiznivou
progndzou této diagnozy.

K nejstarS$im radiofarmakdm pouzivanych v souvis-
losti s karcinomem prostaty je *™Tc-HDP (i jiné znacené
bifosfonaty, které jsou zlatym standardem scintigrafie
skeletu k uréeni metastatického postizeni skeletu. Ob-
dobnou variantou je pro PET/CT radiofarmakum '®F-NaF.
V primarni diagnostice se radiofarmaka neuplatnuji, ale
jsou pfinosem ve stagingu jako soucast diagnostiky re-

cidivy k posouzeni rozsahu tumoru a metastaz. Do této
skupiny patfi radiofarmaka pro hybridni zobrazeni PET/
CT. "®F-fluorocholin se jako analog cholinu vyuziva ke
sledovani aktivity cholinkindzy. Aktivita cholinkinazy je
v malignich burikach nékolikandsobné vyssi, a tak do-
chazi k zvysené akumulaci "®F-fluorocholin v pfipadé
nadoru. Obdobné mizeme pomoci '®F-fluciklovinu, jako
syntetického analogu L-leucinu, pozorovat u karcinomu
prostaty nékolikandsobnou upregulaci LATT a ASCT2,
bunécnych prenasecl pro leucin.

K nejnovéjsim radiofarmakdm patii ty molekuly,
ktera se specificky vazou na PSMA. K vétsim moleku-
[dm patfi ""'In - capromab pentetid, cozZ je znacend
monoklonalni protilatka. Mensi molekuly maji prevaz-
né ligandy na béazi mocoviny, sem patfi i Ga-PSMA-11
jako registrované PET/CT radiofarmakum pro diagnos-
tiku karcinomu prostaty. Dalsi molekuly s jinymi radio-
nuklidy ¢i jiné kombinace ligand, linker( a chelatoru
jsou v klinickych a preklinickych studiich ve velkém po-
¢tu po celém svété. K potencionalné zajimavym patfi
18F-PSMA-1007 a **"Tc-PSMA-I&S pro jejich Sirsi dostup-
nost a vyuziti.

PREKLINICKE HODNOCENI NOVYCH INHIBITORU
PSMA ZNACENYCH AKTINIEM-225

Novy Z.', Petfik M.', Bendova K., Kurfiirstova D.?,
Bouchal J.2, Reissig F.3, Mamat C.2, Hajduch M.
"Ustav molekularni a transla¢ni mediciny a Czech
Advanced Technology and Research Institute, Lékar-
ska fakulta UP, Olomouc

2Ustav klinické a molekularni patologie, Lékafska fakul-
ta UP, Olomouc

3Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf, Institute for
Radiopharmaceutical Cancer Research, Drazdany, SRN
e-mail: novy.zbynek@gmail.com

Uvod: Jedny z nejuspésnéjsich radiofarmak posledni
dekddy jsou tzv. inhibitory PSMA cilici na prostaticky
specificky membranovy antigen (PSMA), nachazeji tedy
uplatnéni v oblasti karcinomu prostaty. Z plvodné dia-
gnostickych variant se v poslednich letech vyvoj posouva
smérem k teranostickému pfistupu, pficemz nejnovéjsim
trendem je pouziti a-zafich v této oblasti. Tato studie pre-
zentuje vysledky preklinického testovani novych inhibito-

r PSMA znacenych a-zéficem aktiniem-225.

Metody: Ctyfi nové pfipravené inhibitory PSMA
(FR54, FR55, FR94 a FR96) byly testovany na mysim
modelu lidského karcinomu prostaty zalozeného na
nadorové linii LNCaP. Byla zjistovana biodistribuce
zkoumanych 2»°Ac-latek metodou ex vivo v ¢asovych
intervalech od 1 hodiny p.i. aZ po 7 dni p.i. Nadory
ledviny a jatra experimentélnich zvifat byly nasledné
histologicky vysetfeny na pfitomnost nekréz, DNA
poskozeni (yH2AX), miru proliferace (Ki67) a expresi
PSMA.

Vysledky: Nejvyssi akumulace zkoumanych latek
byla zjisténa v nadorech (az 153 % ID/g) a v ledvinach.
Ostatni organy vykazovaly prakticky nevyznamné
hodnoty akumulace testovanych radiofarmak. Pomér
akumulace nador/krev dosahl v pfipadé latky FR94 ex-
trémni hodnoty 1490. Histologicka vysetfeni potvrdila
vysokou expresi PSMA v nadorové tkani a vyznamné
poskozeni DNA tamtéz. DNA poskozeni ledvinné tkané
bylo vyznamné nizsi nez u nadorové. Vliv na proliferaci
nadorovych bunék nebyl pozorovan.

Zavér: Zkoumané 22°Ac-PSMA inhibitory mély pfizni-
vy biodistribu¢ni profil s velmi vyznamnou akumulaci
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v nadorové tkani a extrémné vysokym pomérem na-
dor/krev. Histologické vy3etfeni potvrdilo DNA posko-
zeni v nddorové tkani. Jedna se tedy o velmi nadéjné
latky pro dalsi vyvoj.

Prdce byla podporena grantovym projektem Ministerstva
Skolstvi, middeze a télovychovy (EATRIS-CZ LM2018133)
a Evropskym fondem pro regiondini rozvoj — projekt
ENOCH (reg. ¢. CZ.02.1.01/0.0/0.0/16_019/0000868).

PREKLINICKY VYZKUM RADIOAKTIVNE ZNACE-
NYCH PEPTIDU PRO ZOBRAZOVANi KARCINOMU
PRSU: PRVNI VYSLEDKY

Bendova K.', Benesova M.?, Schifer M., Novy Z.,
Hajdach M.', Petiik M.

'Ustav molekularni a transla¢ni mediciny, Lékafska
fakulta UP, Olomouc

2German Cancer Research Center (DKFZ), Research
Group Molecular Biology of Systemic Radiotherapy,
Heidelberg, SRN

e-mail: bendova.katerina@email.cz

Uvod: Radioaktivné znacené peptidy ziskavaji v po-
slednich letech na popularité. Vzhledem k pfitom-
nosti receptorl v nadorové tkani lze znacené peptidy
vdzat a vyuzit této specifické vazby k diagnostickym
i terapeutickym ucellim. Prezentujeme zde predbéz-
né vysledky testovani galliem znacené skupiny pep-
tidu, které by mohly byt vyuzity pfi diagnostice karci-
nomu prsu.

Metody:V3iechny ligandy byly znac¢eny radioaktivnim
galliem-68 v acetatovém pufru. Nasledovala zakladni
in vitro charakteristika znacenych peptidd, zahrnujici
stabilitni studie a uptake znacenych peptidi na bu-
nécnych liniich karcinomu prsu. Déle bylo provedeno

in vivo zobrazovani a analyza moci pomoci HPLC po 30
a 90 minutach od aplikace znaceného peptidu zdra-
vym mysim.

Vysledky: Vsechny testované latky se podafilo
oznacit galliem-68 s vysokou radiochemickou ¢isto-
tou (> 95%). Vétsina latek dosahovala vysokych hod-
not stability i po 4 hodinach inkubace v rlznych mé-
diich. Uptake peptidl na bunéc¢nych liniich ve vétsiné
pfipad( dosahoval hodnot 0,5-1 % aplikované davky,
u nativniho ligandu byl uptake vy3si, az 4,5 %. P¥i in
vivo zobrazovani byla pfevazna ¢ast peptidl rychle
vylu¢ovana ledvinami, v nékterych pfipadech bylo
mozné pozorovat zvysenou akumulaci radioaktivity
v jatrech. Pfi analyze moci byl v rizném rozmezi zmé-
nén retencni ¢as hlavniho piku, pfipadné doslo k jeho
rozdéleni.

Zavér: Predbézné vysledky naznacuiji, ze by testova-
né radioaktivné znacené peptidy mohly byt uzite¢né
pfi diagnostice karcinomu prsu, nicméné pro dalsi za-
véry je tfeba provést fadu dalsich experimentd a pii-
padnou optimalizaci peptidovych struktur.

Prdce byla podporena grantem IGA_LF_2022_12, EATRIS-
-ERIC-CZ (No. LM2018133) a ENOCH (No. CZ.02.1.01/0.0/
0.0/16_019/0000868).

PRIPRAVA POZITRONOVYCH RADIOFARMAK NA
KLINICE NUKLEARNI MEDICINY FNO

Héaringova K.

Klinika nukledrni mediciny FN, Ostrava

e-mail: katerina.haringova@fno.cz

Automatické ¢i poloautomatické aplikacni systémy
pozitronovych radiofarmak se stavaji béZznou soucasti
pracovist PET. Jejich provoz miize mit urcitd specifika,
v€etné pouzivani specidlniho spotfebniho materia-
lu. PET pracovisté bézné vyuzivaji dodavky pozitro-
novych radiofarmak ve formé vicedavkovych baleni,
pfipravenych k podani, z nichZ jsou potfebné aktivity
k aplikacim pfipravovany pfimo na pracovisti. K pfipra-
vé pozitronovych radiofarmak se vyuzivaji automatické
rozplhovaci stanice, které nevyzaduji umisténi do is-
tych prostor a funguji jako mobilni vozik nebo jejich
pfiprava probiha v lamindrnich boxech s rozplhovaci
stanici.

V soucasnosti pracovisté KNM FNO disponuje auto-
matickym infuznim systémem pro rozplfiovani a apli-
kaci pozitronového radiofarmaka Medrad Intego (Bayer
Medical Care Inc., Indianola, Pennsylvania, USA) a po-
loautomatickou rozplhovaci stanici Lynax PT317R4,

jejiz umisténi vyzadovalo instalaci laminarniho boxu
o tfidé cistoty A a vybudovani ¢istych prostor navazuji-
cich ptimo na aplika¢ni mistnost PET/CT pracovisté.

Pouziti automatizovaného aplika¢niho systému vede
ke snizeni radiacni zatéze persondlu a k presné aplika-
ci predepsanych aktivit radiofarmaka proti manualnim
zplsobUm pfipravy a aplikace radioaktivity. Pti pfipra-
vé davek v poloautomatické stanici dochazi k ¢astec-
nému kontaktu farmaceutického personalu se zpraco-
vavanym radiofarmakem, jako je preklad radiofarmaka
z pfepravniho kontejneru do kontejneru rozplhovaci
stanice. Tato ¢innost je spojena s expozici hornich kon-
Cetin ionizujicimu zareni. Kvlli vysoké energii pozitro-
nového radiofarmaka je nutné pfi pfipravé davek v po-
loautomatické rozplfiovaci stanici zautomatizovani
postupu a vyuzivani pomUcek radiac¢ni ochrany, jako je
stinéni pro injek¢ni stiikacku a zatku, stinici kontejner
pro prenos hotové davky radiofarmaka, piipadné pe-
tomobil rovnéz pro transport hotové injekéni stiikacky
k pacientovi.

Dalsim z hledisek pfi volbé systému pro pfipravu ra-
diofarmak je i ekonomické hledisko. Lze tedy fici, ze au-
tomatické systémy jsou obecné vyhodnéjsi s ohledem
na expozici obsluhujiciho farmaceutického personalu.
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Totéz Ize Fici i z hlediska ¢asové Uspory. Naopak ne-
vyhodou automatickych systém( muze byt obcasna
ztrata davky, pfipadné nutnost vyménit zdrojovy apli-
kacni set (neplati obecnég, tyka se napf. Medrad Intego,

zatimco nékteré jiné systémy, napf. KARI 100 timto pro-
blémem netrpi). Dalsi faktor, ktery m{iZe pfi vybéru hrat
roli je spektrum radioafarmak, se kterymi systém umi
pracovat.

ALTERNATIVNI METODY KONTROLY PRIPRAVOVA-
NYCH RADIOFARMAK DLE CL 2017 - DOPLNEK 2021
Stépan J.

Klinika radiologie a nuklearni mediciny FN Brno a LF
MU a Oddéleni nuklearni mediciny Uhersko-hradistska
nemocnice a. s.

e-mail: jirs@sci.muni.cz

V Mezindrodnim lékopisu (nyni je platné 10. vydani
z roku 2020) vyddvaném Svétovou zdravotnickou or-
ganizaci (WHO) je uvedena fada alternativnich metod
kontroly radiofarmak koncovym uzivatelem. Ufedné
schvaleny postup kontroly daného radiofarmaka je dan
v Ceském lékopisu (CL), v souhrnu udajti o pfipravku
(SPC) a také v Prehledu kontrolnich metod pro kity
dodavané firmou KC SOLID, spol. s r.o. — v¢etné alter-
nativnich provedeni. Alternativni metody stanoveni
radiochemické cistoty uvedené v Mezinarodnim léko-
pise ve stati Testing — additional guidance bylo tfeba na
pracovisti pfipravy radiofarmak validovat, protoze ten-
to lékopis neni na rozdil od CL zavazny. Pro zavedeni al-
ternativnich ufedné neschvélenych kontrolnich metod
je mozné pouzit smérnice Evropské lékové agentury
(EMA) pro validaci analytickych metod pouzivanych

ve farmaceutickém prdmyslu CPMP/ICH/381/95 (Q2A)
a CPMP/ICH/281/95 (Q2B).

V narodni ¢asti CL 2017 - Doplnék 2021 je nyni zafa-
zena obecna stat Alternativni metody kontroly radiofar-
mak vychdzejici ze stati Testing — additional guidance
Mezinarodniho lékopisu. Jedna se o preklad a doplnéni
metod z Mezindrodniho Iékopisu, pficemz nazvy radio-
farmak jsou uvadény lékopisné (pokud existuji) a sou-
¢asné pomoci bézné zkratky, ndzvy mobilnich fazi jsou
rovnéz uvadény lékopisné. U stacionarnich fazi se na
rozdil od lékopisnych ¢lank{ uvadi i odkaz na komer¢-
ni zdroje materialu, u kterého se zjistilo, ze je vhodny.
V Ceské verzi ¢lanku je oproti Mezindrodnimu lékopisu
pfidan stru¢ny postup provedeni tenkovrstvé a papi-
rové chromatografie radiofarmak vcetné potrebnych
vypocta radiochemické cistoty a obsahu radiochemic-
kych necistot.

Predkladany pfispévek uvadi prehled alternativnich
metod kontroly pfipravovanych radiofarmak, které
jsou nyni oficindIni, a tedy pfimo bez nutnosti validace
pouzitelné na pracovisti pfipravy radiofarmak ve zdra-
votnickém zafizeni a bude dostupny na http://www.sci.
muni.cz/~jirs/radiochem_anal_methods/Ph.Boh.Alter-
nativeControlOfRadiopharmaceuticals.pdf

RADIOFARMAKA PRO VYSETRENI CNS
Ruzickova l.

M.G.P. spol. s r.0., Zlin

e-mail: iva.ruzickova@mgp.cz

Pri pouziti SPECT nebo PET radiofarmak pro vysetieni
centralniho nervového systému (CNS) ziskame infor-
mace o prokrveni mozku, metabolickych déjich a roz-
loZzeni receptord v mozku, likvorovych prostorech.
Metody nuklearni mediciny se vyuzivaji pfi vysetieni
cévni mozkové pfihody (CMP), epilepsie, neurodege-
nerativnich onemocnéni (napt. Parkinsonova choroba,
Alzheimerova choroba atd.), demenci, ovéfeni mozko-
vé smrti, mozkovych nadoru a dalSich. Zejména PET ra-
diofarmaka se podileji na stanoveni diagnézy, progné-
zy a hodnoceni efektu l1é¢by.

Priradionuklidové cisternografii se v klinické praxi po-
uziva ""'In-dietylentriaminopentaoctova kyselina ('"'In-
-DTPA), pro zobrazeni regionalniho priitoku krve (rCBF)
*mTc-d,| hexametylpropylenenaminooxim (**"Tc - HM-
PAO, *™Tc — exametazim).

Dopaminové transportéry v bazalnich gangliich
zobrazujeme pomoci v CR registrovanych radiofarmak
obsahujici latku '2l-ioflupan. Ve svété je pro zobrazeni
funk¢nosti presynaptickych i postsynaptickych dopa-

minergnich systémU pouzivana celd fada i neregistro-
vanych SPECT nebo PET radiofarmak (napt. ['®FIDOPA,
['®*F]dihydrotetrabenazin, *l-iodobenzamid, [''C]raclo-
prid, ['®F]Ifallypride).

Na zobrazeni hustoty B-amyloidnich neuritickych
plakd v mozku dospélych pacientld s kognitivnimi po-
ruchami, ktefi jsou vy3etfovani na Alzheimerovu ne-
moc (AN) a jiné pficiny kognitivnich poruch, jsou k dis-
pozici tyto PET radiofarmaka: v CR nejvice pouzivany
['®F]flutemetamol (VIZAMYL™), dale ['®F]florbetaben
(Neuraceq™) a ["®Flflorbetapir (Amyvid™). Ve fazi klinic-
ké studie je ve svété pouzivany i experimentalni ['®F]
ACI-12589, ktery zobrazuje protein a-synuklein v rdmci
diagnostiky tzv. a-synukleinopatii.

Nejvice pouzivanym PET radiofarmakem je ['®F]FDG
(fludeoxyglukéza). Snizena akumulace ['®F]FDG je pa-
trnd v misté mozkového infarktu, v epileptogennim
fokusu v interiktdlnim stadiu a u demenci. Naopak
zvySend akumulace ['®F]FDG je patrna v epileptogen-
nim fokusu v iktdlnim stadiu a u viabilni nadorové
tkané.

Nejnovéjsimi PET radiofarmaky, ktera Ize v CR pouzit,
jsou ["8FIfludeoxythymidin (["8F]FLT), kterd umoZnuji
zobrazit intenzitu syntézy DNA v mozku, ["®F]fluoromi-
sonidazol (['®F]FMISO) - marker pro zobrazeni nado-
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rové hypoxie, ['"Clmethionin — marker proteosyntézy
a zatim v CR neregistrovany ['*FIfluoroethyltyrosin (['®F]

FET) — umozZnuje zobrazit zvy$enou spotiebu aminoky-
seliny v nddorovych bunkach.

PRAKTICKE UZITi KONVENCNICH METOD NUKLEAR-
Ni MEDICINY V DIFERENCIALNi DIAGNOSTICE
EXTRAPYRAMIDOVYCH ONEMOCNENI

Balazova Z.', Balaz M.?

'0ddéleni nukledrni mediciny, Nemocnice Kyjov

2|, neurologicka klinika FN U svaté Anny v Brné

e-mail: balazzu@gmail.com

Parkinsonova nemoc je druhé nejcastéjsi neurode-
moznostmi. Diagnéza nemoci je klinicka, zobrazovaci
metody jsou jen pomocnou metodou. V klinické praxi
dochazi k diagnostickym omylim u 4-25 % pfipadd.
Scintigrafie pomoci radiofarmaka '?l-ioflupanu (ko-
meréni ndzev DaTSCAN) zobrazuje denzitu dopamino-
vych trnasportl ve stridtech. Jejich pocet klesa umér-
né poklesu poctu presynaptickych dopaminergnich
neuron ve striatu (s nejvétsi koncentraci v putamen
a nucleus caudatus). Typickym nalezem u Parkinsono-
vy nemoci je asymetricky snizend akumulace radio-

farmaka postihujici zpoc¢atku putamen (tedy snizeni
putamen-to-caudate ration), v pozdéjsich stadiich je
patrné i postizeni v oblasti ncl. caudatus. Zobrazeni po-
moci '?|-ioflupan zobrazuje presynaptickou patologii,
tedy spolehlivé neodlisi Parkinsonovu nemoc od jinych
degenerativnich Parkinsonskych syndrom( - demence
s Lewyho télisky (DLB), multisystémova atrofie (MSA),
progresivni supranukledrni paralyzy (PSP) a kortikoba-
zalni degenerace (KBD).

Zobrazeni kardialni inervace pomoci radiofar-
maka '2I-MIBG je v neurologické indikaci pouzivano
k zobrazeni poskozeni kardidlnich sympatikovych neu-
rond, zplisobené Lewy-body degeneraci. U pacientu
s Parkinsonovou nemoci a Lewy body demenci je sni-
Zena akumulace RF v myokardu, u pacient(i s MSA, PSP
a KBD je sympatikova inervace zachovana. K semikvan-
tifikaci se pouziva tzv. heart-to-mediastinum ratio poci-
tano z plananarni AP projekce, cut-off hodnota se vsak
v literature lisi, a je nutné jej tedy brat jako pomocny
vypocet.

TERAPIE S VYUZITIM 7’Lu - ZKUSENOSTI Z FNOL
Navratil R.

Klinika nukledrni mediciny FN, Olomouc

e-mail: radek.navratil@fnol.cz

Uvod: Radiofarmaka s obsahem '7’Lu se v poslednich
letech dostéavaji do popredi zdjmu vzhledem k jejich
vyuziti v terapii pacient s GEP-NET a karcinomem pro-
staty.

Metodika: Na KNM Fakultni nemocnice Olomouc se
v soucasnosti k terapii vyuziva 7’Lu-oxodotreotid v po-
dobé registrovaného LP Lutathera. Dale probihaji na

KNM klinickd hodnoceni s "’Lu-edotreotidem a '’Lu-
-PSMA-617. Aplikace radiofarmak s obsahem '7’Lu ma
sva specifika, kterd zohlednuji fyzikalni polocas radio-
nuklidu, prevenci nadmérné radia¢ni zatéze pacienta
a aplikujiciho personalu.

Vysledky: K 6. dubnu 2022 bylo na KNM provede-
no 34 aplikaci radiofarmak s obsahem '7’Lu. K aplikaci
byly vyuzity rGizné postupy: gravitacni infuze, pouziti
linedrniho davkovace a manudlini aplikace.

Diskuze: Jednotlivé postupy aplikace byly porovna-
ny, mimo jiné, z hlediska ¢asové naro¢nosti a zbytku
nevyuzitého radiofarmaka.

AKTINIUM-225: ZATiM ,,EXOTICKY“ ALE PERSPEK-
TIVNi RADIONUKLID PRO ZNACENIi TERAPEUTIC-
KYCH RADIOFARAMAK

Ullmann V., Havel M., Kolacek M., Kraft O., Golisova
J., Materova H.

Klinika nukledrni mediciny FN, Ostrava

e-mail: vojtech.ullmann@fno.cz

Pro biologicky cilenou radionuklidovou terapii se
zatim pouzivaji radiofarmaka znacena prevazné
B-radionuklidy (nejcastéji °°Y, ', 7Lu). V nékte-
rych pripadech viak vysoky terapeuticky potencial
ma i pouziti radionuklidd emitujicich zafeni a. Po-
kud se takové a-radiofarmakum vychyta v cilové
nadorové tkani, husté ionizujici a-¢astice s vyso-
kym LET zpUsobuji dvojité zlomy DNA nadorovych

bunék, které s vysokou ucinnosti vedou k jejich
apoptoze.

Z a-radionuklid(i se zatim (asi doc¢asné...) v nuklear-
ni mediciné rutinné pouziva radium ?2°Ra, které vsak
nema vhodné chemické vlastnosti pro vazbu na bio-
logicky cilena radiofarmaka (pouziva se jen ve formé
chloridu pro paliativni terapii kostnich metastaz, ktera
zprincipu neni pfilis i¢inna ...), tudiz neni perspektivni.
Bylo provedeno mnoho experimentalnich (in vitro a in
vivo) i klinickych studii s dalSimi alfa radionuklidy ?''At,
122138 257, 227Th, s fadou dil¢ich pozitivnich vysledki.

Z hlediska fyzikalnich a chemickych vlastnosti se pro
biologicky cilenou alfa radionuklidou terapii snad nej-
perspektivnéjsim jevi aktinium **Ac. S poloc¢asem 10 dni
se pfeménuje kaskadou 5 a-rozpadl a 3 B-rozpad(, do-
provazenou téz emisi y-zafeni, a mensim podilem beta™:
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Doprovodné y-zafeni Ize s vyhodou vyuzit pro scinti-
grafické zobrazeni biodistribuce aplikovaného 2*°Ac
radiofarmaka — miru jeho pozitivniho vychytani v na-
dorovych loziscich a nezadouci distribuci ve zdravych
tkanich a kritickych orgénech.

Y
62,100, 188 keV
(0,4%) (1,6%) (0,5%)

Y
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440 ke
(26%)
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V predndice rozebirdme fyzikalni vlastnosti radio-
nuklidu »Ac - rozpadova schémata a zméfrend gama
spektra na nasem pracovisti. Dale moznosti znaceni
25Ac monoklondlnich protilatek pro biologicky cilenou
radionuklidovou terapii a srovnani s dal$imi terapeu-
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tickymi radionuklidy (*°Y, '3'l, "77Lu, 22°Ra, 2#’Th). Nékteré
a-radionuklidy s rozpadovym fetézcem funguiji jako ,in
vivo generdtory”; analyzujeme internalizaci a mozZnosti
uniku dcefinych radionuklid(i z radiofarmaka a z cilové
tkané.

Vice informaci na:
http://www.astronuklfyzika.cz/JadRadFyzika4.
htm http://www.astronuklfyzika.cz/JadRadMetody.
htm#BiologTerapie http://www.astronuklfyzika.cz/Ja-
dRadMetody.htm#RadionuklTerapie

ZNACENi SOMATOSTATINOVYCH ANALOGU 2*Ac

A 161Tb

Vik M. "%, Shashkova E.", Skalova M.', Ondrak L.,

Fialova K. " %, Morgenstern A.?, Bruchertseifer F.?,

Hasfjell S.3, Muller J.3, Kozempel J.'

'Fakulta jaderna a fyzikalné inzenyrska, Ceské vysoké
uceni technické, Praha

2European Commission, Joint Research Centre, Karlsru-
he, SRN

3Institute for energy technology, Kjeller, Norway

4 Klinika nuklearni mediciny a endokrinologie, 2. Iékaf-
ska fakulta UK a FN Motol, Praha

e-mail: martin.vik@fnmotol.cz

Neuroendokrinni tumory gastrointestinalniho traktu
(GEP-NETs) jsou heterogenni skupinou nador( s ne-
pfilis vysokou incidenci. Nové vyuzivana terapeuticka
modalita pomoci ['"’Luloxodotreotidu/edotreotidu
viak otevird moznosti vyuziti i jinych radionuklidd pro
cilenou peptidovou radioterapii, napf. a-zaricl (***Ac)
nebo Augerovskych zafich ('8'Tb).

Peptidova receptorova radionuklidova terapie vy-
uzivd [’LUlDOTATATE, ktery je cileny na specificky

somatostatinovy receptor 2. typu. Takové receptory
jsou dobte exprimovany u diferencovanych GEP-NETs
bunék. Tato terapie je od roku 2021 vyuzivana i v CR.
Kromé zminovaného ’Lu jsou pfedmétem vyzkumu
a-zafice, napf. 2°Ac (10 dni), u kterého dochazi k nékoli-
ka naslednym a- i -pfeménam doprovazenym soucas-
nou emisi y-zareni. Jako jedna z dalSich moznosti jsou
studovany i Augerovy zéfice - '*'Tb, které by mohly
v budoucnu konkurovat "’Tb. Ve studii byly pripravo-
vany [?°Ac]DOTATOC a ["®"Tb]DOTATOC v acetdtovém
pufru pfi pH 4-6 s vyuzitim mikrovinného ohfevu po
dobu max. 5 minut. Pribéh znaceni byl monitorovan
pomoci HPLC. Vytézky v obou pfipadech dosahly 80 az
95 %, coz odpovida vytézkdm pfi zahfivani s konven¢-
nim ohfevem po dobu max. 15 minut pfi 95 °C.

Uvedenympostupembylopfipravenopfiblizné20MBq
[22Ac]DOTATOC a 45 MBq ["*'Tb]DOTATOC. Pomér li-
gand : radiokov se pohyboval v rozmezi 100-150 : 1
(L: M) s dosazenim nejoptimalnéjsich radiochemickych
vytézki 90-95 %.

Prdce byla podporena projektem Technologické agentury
CR TJ04000129 a TO01000074.

PERSPEKTIVY POUZITi *'Tb V NUKLEARNI
MEDICINE

Kozempel J.

Fakulta jaderna a fyzikalné inzenyrska CVUT, Praha
e-mail: jan.kozempel@fjfi.cvut.cz

Hlavnim cilem prezentace bylo predstavit perspek-
tivu pfipravy a poufZiti izotopu "*'Tb (T, , = 6,9 dne)
v nuklearni medicing, ktery je v sou¢asné dobé pred-
métem vyzkumu a vyvoje novych theranostickych
radiofarmak. Tento perspektivni nuklid ma potencial
do jisté miry nahradit "’Lu, vzhledem k intenzivnéj-
$i emisi nizkoenergetickych a Augerovych elektron(
a pfedpoklddanym vyssim terapeutickym efektem pfi
stejné aplikované aktivité. Jeho vyhodou jsou také vel-
mi podobné chemické vlastnosti umoznujici snadné
znaceni molekul s cheldtorem (napt. PSMA-617, DOTA-

TATE apod.), pficemz v kombinaci s jinymi izotopy Tb
Ize pouzit i zobrazovaci metody PET ¢&i kombinovanou
a/3~ terapii. Priprava '*'Tb probihala v jaderném reakto-
ru pomoci reakéni sekvence: '°°Gd(n,y)'*'Gd — '¢'Th. Vy-
hodou této metody je moZnost pfipravit z cca 100 mg
199Gd obohaceného terce preparat *'Tb o aktivité ra-
dové piesahujici hranici 10 GBq béhem sedmidenniho
ozatovani. Souhrnny prehled preklinickych a klinickych
studii vyuzivajicich '*'Tb byl rovnéz prezentovan. Kli-
¢ovym parametrem z hlediska budouciho pouzivani
tohoto nuklidu bude dostupnost obohaceného terco-
vého materialu.

Prdce byla podporena v rdmci projektu “Efficient Low-
-Energy Electron Cancer Therapy with Terbium-161" fi-
nancovaného Norskymi fondy a Technologickou Agentu-
rou CR v rdmci programu KAPPA (grant ¢.: TO01000074).




