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Vysetrovaci metody cerebrovaskularni
rezervni kapacity v nuklearni mediciné
a ostatni komplementarni metody

Nuclear Medicine Examination of Cerebrovascular Reserve

Capacity and Other Complementary Methods

Souhrn

Vysetieni cerebrovaskularni rezervni kapacity (CVRC) mozku u pacientd s okluzivnim postize-
nim arteria carotis interna patfi k zdkladnim vysetfenim pred planovanym revaskulariza¢nim
zakrokem. Autofi predkladaji metodiku vysetreni, se kterou maji vlastni zkusenosti — zaté-
Zovy SPECT mozku s pouzitim CO,. Déle jsou uvedeny zékladni informace o dalSich dvou
metodach patficich do oboru nuklearni mediciny — SPECT mozku s pouZitim plynu '**Xe
a pozitronové emisni tomografii mozku s pouzitim '*O. Posledné jmenovana metoda je po-
vazovana za zlaty standard ve vysetfovani CVRC. Zminka je vénovéna i dalsSim neradionukli-
dovym zobrazovacim metodam — transkranialni sonografii, perfuznimu CT mozku a funkéni
magnetické rezonanci.

Abstract

The assessment of the cerebrovascular reserve capacity (CVRC) of the brain in patients with
occlusion of the internal carotid artery is one of the procedures that is included in the plan-
ning of revascularization bypass surgery. The authors present an examination method of
which they have experience — stress brain single photon emission computed tomography
(SPECT) with carbon dioxide. Basic information regarding two nuclear medicine methods,
brain SPECT using the '*3Xe and positron emission tomography using the O, are also pre-
sented. The latter method is considered the gold standard in CVRC examination. Other
nonradionuclide imaging methods, transcranial Doppler sonography, perfusion computed
tomography of the brain, and functional magnetic resonance imaging, are also mentioned.
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VYSETROVACI METODY CEREBROVASKULARNI REZERVNI KAPACITY V NUKLEARNI MEDICINE

Uvod

Cerebrovaskularni rezervni kapacita neboli
vazoreaktivita je schopnost mozkového
tepenného fecisté zajistovat dostatecné
prokrveni mozku po vazodilata¢nim pod-
nétu a s tim souvisejici perfuzni tlak s mi-
nimalnimi vykyvy. Tato autonomnf regu-
lace ma za cil udrZovat vitalitu mozkovych
bunék. Cerebrovaskuldrni rezervni kapa-
cita se zacina uplatfovat vyznamné za pa-
tologickych okolnosti. Ty mohou byt pod-
minény zménami intracerebralnimi — nahla
okluze, rychle progredujici stendza intra-
kranidlni arterie, vazospazmus ¢i disekce,
ale taktéz extracerebralnimi postizenimi,
mezi které patfi pokles systémového tlaku,
kardidlni patologie spojené s poklesem
ejekéni frakce atd. Pokud dojde k témto pa-
tologickym okolnostem, uplatriuje se vazo-
dilatace a kolateralni spojky, které umoziuji
zvyseni mozkové perfuze. Mezi nejvyznam-
néjsi kolateraini spojky patfi oftalmicka cir-
kulace, predni a zadni komunikanta Willi-
sova okruhu ¢ leptomeningedini spojky [1].

Cévni mozkové piihody (CMP) patfi k nej-
CastéjSim pricinam smrti ¢i tézké invalidi-
zace nemocného [2]. Jsou tfeti nejcastéjsi
pricinou smrti po onemocnénich kardiovas-
kuldrniho systému a zhoubnych nadorech
[3]. V poctu cévnich mozkovych piihod je
Ceska republika na jednom z prednich mist
ve svété. Rocni incidence ischemického
iktu je u nas 400/100 000 obyvatel. V de-
setimilionové populaci nasi republiky je
timto onemocnénim tedy postizeno kolem
40 000 osob. S postupnym nardstem po-
pulace seniord je nutno pocitat v nejbliz-
sich letech s dalsim zvy3enim, nebot in-
cidence CMP se zvySuje se stoupajicim
vékem. Mortalita na CMP je v nasem staté
vysoka, vice nez 1/3 nemocnych umira do
jednoho roku a z téch, ktefi preZiji, je polo-
vina vyznamné hendikepovana a odkazana
na péci socidlnich Ustavd, v lepsim pripadé
na péci rodiny [3]. Problematice ischemie
mozku nenf stale v Ceské republice véno-
vana adekvatni pozornost, jakou by si za-
slouzila napf. ve srovndni s péci o nemocné
s infarktem myokardu.

Okluze vnitfni karotidy je nejcastéjsi
patologie, pfi které je indikovano vyset-
feni CVRC. Uzavér vnitini krkavice mdze
probéhnout asymptomaticky, ale taktéz
mUze byt provazen tranzitorni ischemic-
kou atakou, prechodnou slepotou ¢i is-
chemickou CMP.

K poklesu revaskulariza¢nich operaci
doslo po publikaci mezinarodni rando-

mizované studie Barnettem v roce 1985.
Studie neprokazala Gcinek extra-intrakra-
nialniho bypassu (EC-IC bypassu) v pre-
venci iktu. Zpétné mazeme fici, Ze to bylo
zpUsobeno neselektivnim vybérem a in-
dikaci pacientd chirurgického zakroku
u vSech okluzi i stenéz karotid. V dnesni
dobé proZivaji EC-IC bypassy renezanci.
Davodem je jiz znama skutecnost, Ze z re-
vaskulariza¢nich vykont mohou profito-
vat pacienti, u kterych je snizena CVRC.
CVRC lze vysetfit nékolika zpUsoby.
V zdsadé jde o porovnani pritoku krve za
bazélnich podminek a po vazodilata¢nim
podnétu. Vazodilatatnim podnétem je
vzestup parcidlniho tlaku CO, a toho mi-
Zeme dosahnout nékolika zpdsoby: inha-
laci vzduchu obohaceného o CO,, zadrze-
nim dechu (apnea test) nebo i.v. aplikaci
acetazolamidu [4-7]. Pokud dojde k re-
lativnimu zhorseni perfuze v postizeném
okrsku po vazodilata¢nim podnétu ve srov-
nani s nativnimi podminkami, hovofime
o snizeni ¢i vycerpani CVRC. V pfipadé vy-
Cerpani této rezervni kapacity se zvysuije ri-
ziko ischemického iktu ve srovnani s pa-
cienty, jez maji normalni CVRC [4,8-11].

Radionuklidové vysetiovaci
metody CVRC
Zatézovy SPECT mozku s pouzitim
techneciovych radiofarmak
Jednou z metod registrace mozkové per-
fuze je jednofotonovéd emisni tomogra-
fie (SPECT). Po i.v. aplikaci radiofarmaka
je provedeno stfadani dat, ktera ziskame
pomoci scintila¢ni kamery za pouZiti kon-
vergentnich kolimatord typu fan beam
s detektorem rotujicim okolo hlavy pa-
cienta. Tim vznikne série planarnich pro-
jekdi, které pocitac rekonstruuje a vytvori
fady FezU v roviné transverzélni, koronarni
a sagitalni. Hodnoceni vysledk je vizuaini.
V Ceské republice jsou dostupna dvé ra-
diofarmaka znacena techneciem (**"Tc),
kterd Ize pouZit k vy3etfeni SPECT mozku.
Je to #*"Tc-HMPAO (hexa-methyl-propy-
len-amino-oxim, napf. preparat BRAIN
SPECT® firmy Medi-radiopharma Ltd., Erd,
Madarsko nebo CERETEC® firmy GE Health
Care, GE Healthcare Ltd., Little Chalfont,
Velkd Britanie) a déle *"Tc-ECD (etyl-cys-
teinat-dimer neboli bicisat, napf. preparat
NEUROLITE® firmy Bristol-Mayers Squibb,
Sermoneta, Italie). Oba radioindikatory maji
lipofilni charakter, prestupuji neporusenou
hematoencefalickou bariérou a po vychy-
tani se fixuji v mozkovych burikach. Uro-

veri akumulace radioindikatoru je umérna
regionalnimu krevnimu pratoku.

Pfi hodnoceni CVRC jsou porovndvana
dvé vySetrenf: po stimulaci (v zatézi) a za ba-
zalnich podminek. Mezi obéma vysetfenimi
je doporucen odstup minimalné 24 hod,
ktery je potfebny k radioaktivnimu rozpadu
vétsiny radiofarmaka.

Z3téZ mUZe byt realizovana inhalaci vzdu-
chu obohaceného o CO, z tlakové lahve.
Pomoci kapnometru sledujeme vychozi
hodnotu vydechovaného CO, a jeho vze-
stup v pribéhu inhalace. Za dostatecny se
povazuje vzestup koncentrace CO, o 2 kPa
ve srovnani s bazalnimi podminkami, pak
aplikujeme i.v. radiofarmakum a nésledné
je proveden SPECT mozku. Obé vysetfeni
jsou vyhodnocena a porovnana.

Jinou moZnosti vazodilatace je apli-
kace acetazolamidu (preparat DIAMOX®
firmy Wyeth-Lederle Pharma, Viden, Ra-
kousko), ktery blokuje karboanhydrazu
[9,12-14]. Ta katalyzuje pfeménu H,O
a CO, na H,CO, na membrané erytro-
cytu. Blokdda zpUsobuje lokalni zvyseni
koncentrace CO,, a tim jiz zmifiovanou
vazodilataci mozkovych arteriol. 1g ace-
tazolamidu aplikujeme jednorazové in-
travendzné. Nastup ucinku je rychly, ma-
ximum je mezi 15. az 20. min. Hlavni
nevyhodou acetazolamidu je absence
antidota v pfipadé nezadoucich ucinkd,
jimiz mohou byt bolesti hlavy, zavraté
a parestezie [4]. Prepardt DIAMOX® neni
v Ceské republice registrovan, je mozné
jej ziskat pouze v rdmci zvlastniho dovozu.

PouZité vizualni hodnoceni je mozné roz-
délit do tfistupriové skély: cerebrovasku-
larni rezervni kapacita (CVRC) je normaini
pfi neménném nalezu v zatézi a klidu, pfi
zhorseni nalezu v z&tézi je CVRC sniZeng Ci
vyrazné snizena. Pro kontrolu ¢i upfesnéni
vizuadlniho hodnoceni Ize vyuzivat k hod-
noceni komer¢né doddvané software
scintila¢nich tomografickych kamer, napf.
firmy Siemens, které umoziuji semikvan-
titativni hodnoceni, napf. program Sce-
nium® ¢i Neurogam® (obr. 1, 2).

SPECT mozku s pouzitim

plynného 3Xe

SPECT mozku s pouzitim plynu '**Xe je
dalsi metoda, kterd umoZznuje absolutni
kvantifikaci mozkového pratoku v mililit-
rech na 100g mozkové tkdné za minutu.
Toto stanoveni je mozné diky linearni za-
vislosti clearance '**Xe a mozkového pra-
toku na rozdil od nejcastéji uzivanych
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NATIVE

Obr. 1, 2. Pfiklad scintigram( SPECT mozku.
Na obr. 1 jsou vybrané fezy v roviné transverzalni, na obr. 2 v roviné koronarni. Prvni fadek obou obrazk( zobrazuje fezy provedené
za nativnich podminek, ve druhém fadku jsou fezy zhotovené po zatézi CO,. Na nativnich scintigramech je defekt v akumulaci ra-
diofarmaka frontélné vlevo a parietalné vpravo. Po zatézi CO, doslo ke zhorSeni nalezu frontalné vlevo a parieto-temporalné obou-
stranné. Cerebrovaskularni rezervni kapacita je u tohoto pacienta vyrazné snizena.

techneciovych radiofarmak pro SPECT
mozku *°"Tc-HMPAO a %"Tc-ECD. Me-
toda s pouzitim '*3Xe nezkresluje pru-
tok krve mozkem i pfi vysokém krevnim
pratoku a je velmi citliva. Jedno ze dvou
hlavnich omezenf uziti '*3Xe je relativné
nizka energie emitovanych fotond gama,
kterd vede k horsimu rozliseni centralnich
struktur mozku. Vzhledem k nutnosti pro-
vedenf rychlé akvizice SPECT mozku po-
tfebné k ziskani pfesné clearance, je pocet
impulzd nizky. To je dGvod stfadani im-
pulzt do matice 64 x 64, coz vede ke sni-
Zeni prostorového rozliseni. Nejvhodnéjsi
pfistroje pro rychlou akvizici jsou dedi-
kované kamery urcené pouze pro SPECT
mozku [15].

Pozitronova emisni tomografie
mozku s pouzitim O

Perfuzni CT, funk¢ni magnetickd rezo-
nance, event. SPECT mozku s pouzitim
plynného '*3Xe umoznuji posoudit CVRC
u pacientd s okluzi vnitfni karotidy ne-
pfimo. U téchto metodik jsou sledovany
hemodynamické parametry, a to pratok,
objem krve, ¢as pritoku, nikoli dostatec-
nost zasobeni tkani kyslikem. Jedinou vy-
jimkou jsou metody PET (pozitronova

emisni tomografie) s pouzitim 'O umoz-
rujici stanoven( extrak¢ni frakce kysliku
v zobrazené tkani [16]. To je dlvod, proc
je PET s pouZitim O povazovana za zlaty
standard ve vySetfeni CVRC. Pozitronova
emisni tomografie pouZivajici radionuklid
150 je nakladna a zatim v Ceské republice
nedostupna. Polocas rozpadu ™0 je velmi
kratky (122,2 sekundy) a jedinou moznosti
je vySetfeni pacienta v PET centru, kde
soucasné probiha vyroba této latky [15].
PFi vySetfovani CVRC je postup vysetfeni
obdobny jako u SPECT metod. Porovnavaji
se dvé vysetfeni, nativni a zatézové [17].

Komplementarni neradionuklidové
metody vysetieni CVRC
Transkranialni dopplerometrie
Nejméné invazivni a radiacné nezatézujici
je transkranidlni dopplerometrie. Hyper-
kapnie vede v mozkovém recisti k vazodi-
lataci distalniho recisté, nedochazi k dila-
taci mozkovych kmend. Zmény rychlosti,
které detekujeme, jsou zpUsobeny dilataci
na periferii [4]. Hyperkapnii Ize dosahnout
zadrzenim dechu (apnea test) nebo inha-
laci vzduchu obohaceného o oxid uhlicity
¢i aplikaci acetazolamidu [9,12]. Exakt-

néjsi nez zadrzeni dechu je inhalace vzdu-

chu obohaceného o CO, z tlakové bomby
[9]. Vyhodami apnea testu, ktery se ¢asto
u transkranialni dopplerometrie pouziva,
je to, Ze je rychlejsi a byva Iépe tolerovan
nez inhalace CO,. Jeho reprodukovatel-
nost je vsak nizsi [1]. O hodnoceni CVRC
po EC-IC bypassu pomoci transkranialn{
dopplerometrie pojednava nejnovéjsi do-
maci studie [18].

Perfuzni CT mozku

Dalsi moznosti registrace mozkového pri-
toku je provedeni perfuzniho CT mozku
[4,19]. Po zavedeni intravendzni kanyly
s dostatecnym prlsvitem je synchronizo-
vané s aplikaci kontrastni latky opakované
snimdm po dobu nékolika sekund jeden
reprezentativni transverzalni fez procha-
zejici vsemi ¢tyfmi povodimi mozku. Po-
stupné zvysovani denzity v prabéhu
vysetfeni sledujeme a hodnotime kvan-
titativni parametry s oznacenim: time to
start (TTS), time to peak (TTP). Denzita
v sinus sagittalis superior, kterou povazu-
jeme za referencni, je srovndvana s den-
zitou v pfislusném cévnim teritoriu a po-
moci tohoto porovnani pocitdme objem
krve a jeji pratok (CBV, cerebral blood vo-
lume; CBF, cerebral blood flow). Vyhodou
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tohoto vysetrent, jak vyplyvad z vyse uvede-
ného, je ziskani kvantitativnich parametrd
pratoku. Na druhé strané nevyhodou je,
Ze tyto parametry ziskdvame pouze z jed-
noho transverzélniho fezu, ktery nemusf
byt u vSech pacientt reprezentativni. Po-
dobné jako u predchoziho vysetfeni je
nutné k vysSetfeni CVRC provedeni dvou
vysetieni: nativniho a zatéZového.

Funkéni magneticka rezonance
Vysetieni CVRC je mozné pomoci metody
dynamic susceptibility contrast. Méné ¢asto
jsou uzivané metody arterial spin labeling
a metoda zaloZena na hodnoceni tzv. BOLD
efektu (blood oxygen level dependent ef-
fect). Prvni zmifiovand metoda je zaloZena
na ztraté signalu zplsobené pasadzi bolusu
paramagnetické kontrastni latky sledova-
nou tkani. Vystupem vysetieni jsou ob-
dobné parametry jako u perfuzniho CT, tj.
CBF, CBV, mean transit time (MTT), TTP.
U metod arterial spin labeling a BOLD zis-
kame hodnoty krevniho pritoku.

Obraz snizené CVRC se projevi u CBF
snizenim hodnot pritoku na postizené
strané a po vazodilata¢nim stimulu do-
chazi k nizkému narlGstu ¢i poklesu.
U CBV jsou hodnoty symetrické nebo zvy-
sené v porovnani se zdravou hemisférou,
po vazodilata¢nim podnétu dochazi k je-
jich poklesu. U MTT je prodlouZeni v po-
stizené oblasti za nativnich podminek i po
vazodilata¢nim podnétu. U TTP dochazi
k prodlouZeni nad 4 sekundy v porovnani
s kontralateraIni hemisférou [16].

Terapeutické moznosti
u pacientu se snizenou CVRC
Konzervativni terapie zahrnuje antiagre-
gacni terapii, Upravu antihypertenzni me-
dikace (se snizenim jeji davky) a omezeni
¢i eliminaci rizikovych faktord. V pfipa-
dech stendzy kontralaterdini arteria caro-
tis interna nebo stejnostranné arteria ca-
rotis externa je mozné zvazit provedeni
karotické endartektomie nebo perkutanni
transluminalni angioplastiky [1].

U pacientd se sniZzenou ¢i vyrazné snize-
nou cerebrovaskularni rezervni kapacitou
s okluzi arteria carotis interna bez fixova-

ného rozsahlého neurologického deficitu
je vhodné zvazit indikaci k extra-intra-
kranidlni anastomdéze s nasitim a. tem-
poralis superficialis na a. cerebri media.
U pacientd, ktefi nemaji moznost tuto
operaci podstoupit napf. z dlvodu hypo-
plazie tepen pouzivanych bézné k ana-
stomdzam, je mozné provést vykon typu
EDAMS (encephalo-duro-arterio-myo-sy-
nangiosis). Obé neurochirurgické metody
Ize oznacit za experimentalni, jelikoZ je-
jich uziti neni podloZeno vysledky velké
randomizované studie.

Zaver

CVRC je mozné vysetfit pomoci vice me-
tod. Nejdostupnéjsi a nejméné zatézuijici
je transkranialni sonografie, dalsi moz-
nostf je perfuzni CT, funkéni magneticka
rezonance a metody nuklearni mediciny.
Metoda pozitronové emisni tomografie
s pouzitim 'O, povaZovana za zlaty stan-
dard stanoveni CVRC, je momentalné
v Ceské republice nedostupna. Na vét3iné
neurochirugickych pracovist v ramci indi-
kace k opera¢nimu revaskulariza¢nimu za-
kroku doplfiuji transkranialni dopplerome-
trii nékterou z vyse jmenovanych metod.
Funk¢ni magneticka rezonance a trans-
kraniadlni dopplerometrie nejsou spojeny
s radiacni zatéZi, a jsou proto vhodné pro
uziti v longitudinalnich studiich.

VySe uvedenad vysetfeni jsou schopna
pomoci s vybérem pacientl s okluziv-
nim cerebrovaskuldrnim onemocnénim
k neurochirurgickému bypassovému za-
kroku a urcit pacienty, u kterych operace
prispéje k vymizeni reverzibilnich ische-
mickych atak [20].
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