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In vivo molekulaarkuvamine positronemissioontomograafia (PET) abil arendati vélja juba eelmise sajandi
70ndatel aastatel. Kliinilisse kasutusse j6udis see meetod siiski alles 1990ndate 16pus, kui selgus, et PET-

A

uuring ®F-FDGga (fluor ksiiglik

iga) on mitmete kasvajate diagnoosimisel, leviku hindamisel,

ravivastuse jdlgimisel ja retsidiivide avastamisel oluliselt tapsem kui tavapérased radioloogilised meetodid.
PET on leidnud igapé&evases kliinilises t66s kindla koha. Integreeritud PET/KT (kompuutertomograafia)
seade kombineerib metaboolse info (PET) anatoomilisega (KT) ning parandab seelébi veelgi kolde lokali-
seerimise ja olemuse hindamise tépsust. PET-meetodi véimaluste ja kasutusvaldkondade uurimisel on veel

palju arenguruumi.

PET-meetodil on ainulaadne eelis teiste tavapdraste
radioloogiliste kuvamismeetodite ees. Inimkehasse
viidud radionukliidiga mérgistatud molekulist, mis
on valitud mérkima kehas spetsiifilist funktsiooni
biokeemilisel tasemel, tekib positroni emissioonil ja
annihilatsioonil kudedes kaks vastassuunas kiirguvat
footonit, mis registreeritakse kaamera detektorite
poolt. Seega véimaldab PET bioloogilise funktsiooni
molekulaarset visualiseerimist (1). Kéige sageda-
mini kasutatakse PET-uuringutel jérgmisi positrone
emiteerivaid isotoope: PO, BN, "C, '8F. Need iso-
toobid on k&ik suhteliselt [Ghikese poolestusajaga
(2-109 min), mis véimaldab patsiendile manustada
piisavas koguses mérkainet ja siiski hoida kiirgus-
doos suhteliselt vaiksena. Isotoobid seostuvad
kergesti bioloogiliste substraatidega (nt glikoos,
vesi, NH,, CO,, O,) ja mitmesuguste ravimitega,
ilma et muudaksid nende ainete bioloogilist kéitu-
mist organismis. Séltuvalt valitud radiomérkainest
v&ib PET-uuringul saada mitmesugust kvantitatiivset
infot glitkoosi ja valkude ainevahetuse kohta, aga
ka néiteks geeniekspressiooni ulatuse, retseptorite
tiheduse, neurotransmitterite akfiivsuse, regionaalse
verevoolu, koehiipoksia ja angiogeneesi kohta.
See véimaldab PET-uuringul molekulaarsed muu-
tused ndhtavale tuua isegi siis, kui struktuuri- ja
morfoloogilised muutused ei ole (v&i on raskesti)
avastatavad.

Kuigi PETtehnoloogia on olnud kéttesaadav
juba umbes 30 aastat, kasutati seda esimestel
aastakimnetel pahiliselt uurimistéddes teaduslikel
eesmdrkidel. Alles viimasel kimnendil on seoses PET-
kaamerate tehnilise arenguga ja radiomérkainete
kéttesaadavuse paranemisega hakatud PET-uurin-
guid jérjest enam kasutama ka igapéevases kliinilises
t66s. Radiomdrkainena on kdige enam kliinilist
kasutust leidnud "®F-FDG (fluorodeoksiiglikoos).
Esialgsed kliinilised rakendused olid suunatud aju-ja
sidameuuringutele. Praegu on pshirdhk siirdunud
onkoloogiasse, kardioloogilised ja neuroloogilised
rakendused on veidi taandunud.

Radiomérkaine '*F-FDG

Véaga lihikese poolestusajaga positrone emiteeri-
vaid isotoope (O, N, "C) saab kasutada vaid
suurtes, pohiliselt teaduslikele ja ravimivuringutele
keskendunud PET-keskustes, kus on lédheduses
neid isotoope tootev tsiiklotron. Raviasutustes, kus
tavaliselt puudub tsiiklotron, saab PET-uuringutel
kasutada vaid suhteliselt pika poolestusajaga (109
minutit) isotoopi "®F. Seda on véimalik transportida
tootmiskohast |&pptarbijateni ehk haiglateni, mis
asuvad tootjast 2 kuni 4 tunni tee kaugusel. Kaige
sagedasem Kkliinilises praktikas kasutatav mérkaine
1BE-FDG on glitkoosi analoog, milles C-12 positsioo-
nis on hapniku aatom asendatud ®F-ga.
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Kuigi valdavas osas kaitub '8F-FDG inim-
organismis nagu glikoos, on siiski teatud olulised
erinevused, mida on tdhtis teada. '8F- FDG viiakse
aktiivselt rakku nagu gliskooski, vahendajaks on
rakumembraanil asuvad glikoosi transportvalgud
(GLUT). Raku sees toimub giikoliisi ainevahetuse
esimene etapp: '®F- FDG fosforiiilitakse heksokinaasi
poolt. Fosforijiilitud glitkoos jérgib tavalist glikoliisi
protsessi, mille |6pptulemusena tekib energia.
1BF- FDG aga ei jdtka glikolisi ja jaéb pidama
raku sees FDG-6-fosfaadina.

Vé&hirakkudes esineb rohkelt GLUT-1 ja GLUT-3
tiipi glikoositransportereid, samuti on neis rak-
kudes kérgem heksokinaasi tase. Kasvajarakud
on suure metaboolse aktiivsusega ja kalduvad
rohkem ebaefektiivse anaeroobse tee poole, mis
téstab veelgi niigi suurenenud glitkoosivajadust.
Need kombineeritud mehhanismid véimaldavad
kasvajarakkudes neelduda ja pidama jé&da

suuremal kogusel '8F-FDG-| kui imbritsevas
koes ja see ongi onkoloogilise FDG-PET-uuringu
aluseks.

FDG-PET-uuringul visualiseeruv mérkaine
kogunemise aktiivsus kasvajakoesse sdltub veel
ka regionaalsest verevoolust. Véheveresusega
piirkonda satub vihem mérkainet. Samuti méjutab
mérkaine kogunemist kasvajakoldesse kasvaja-
rakkude tihedus kasvajakoes. Tuleb mérkida, et
BE-FDG ei ole véhispetsiifiline mérkaine ja akumu-
leerub seetdttu kaigis kdrge metaboolsusega ja
glikoliusitasemega piirkondades. Seetéttu vaib
suurenenud '®F-FDG kogunemist ndha hiper-
aktiivsetes piirkondades (lihastes, ajukoes), aktiivse
poletiku koldes (infektsioon, sarkoidoos, artriit jt),
koeregeneratsiooni piirkonnas ja mujal. "®F-FDG- |
on lai kasutusvaldkond, mis hélmab péhiliselt
onkoloogilisi, vdhemal mé&éral kardioloogilisi ja

neuroloogilisi n&idustusi.

Joonis 1. Kogu keha PET/KT vuring. A. KT-uuring. B. Normaalne ' F-FDG jagunemine samal indiviidil. Mérkaine on kogune-
nud aktiivse ainevahetusega ajukoes ja viihemal médral ka sidamelihases ning osa miirkainest on eritunud neerude kaudu

kusepéide. C. Uhendatud PET ja KT pildid.
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PET ja PET/KT aparatuur

PET-kaamerate tehnoloogiline areng viimastel
aastatel on kaasa aidanud PET-uuringute laialda-
sele kasutuselevétule igapdevases kliinilises t68s.
Uheks uuenduseks on kogu keha (whole bodly)
PET-uuring, mis véimaldab suhteliselt viikese ajo-
kuluga avastada metaboolselt akfiivset kasvajakude
organismis. Nende uuringute kontrastsus on véiga
hea, kuid anatoomilise lahutusvdime poolest ja&b
PET alla kompuutertomograafiale (KT). Diagnosti-
lise tapsuse parandamiseks tehakse PET-uuringuid
tihti kombineeritult kas vahetult enne v&i parast
KT-uuringut. Palju paremad véimalused on aga
tanapé&evastel Ghitatud PET/KT kaameratel. Sellise
seadmega tehakse anatoomiline KT ja funktsio-
naalne PET vahetult teineteise jérel Ghe uuringu
raames, ilma et patsient uuringulavalt vahepeal
tduseks. Seega saab liitpildil anatoomiliselt t&pselt
lokaliseerida PET-uuringul avastatud ainevahetuslikult
aktiivsed kolded, mis suurendab oluliselt diagnos-
tilist t&psust (2).

Lisaks kasutatakse KT salvestuse andmeid PET-
kujutise rekonstruktsiooniprotsessis, et korrigeerida
PET isotoobi neeldumist emissioonil. See omakorda
parandab veelgi PET-uuringu t&psust ja lihendab
uuringuaega.

PET/KT eelised PETi ees on jérgmised:

* |Ghem uuringuaeg;

* suurem té@psus ainevahetuslikult aktiivse piirkonna
anatoomilisel lokaliseerimisel;

* véimalus diagnoosida haigust Ghes etapis;

* majanduslikult on isnagi oluline asjaolu véik-
semate uuringumahtudega haiglate jaoks, et
integreeritud kaamerasse on véimalik lisada kuni
64realine KT. See téhendab, et kui PET-uuringud
ei sisusta kogu t66aega, saab kaamerat kasutada
tavapdrasteks KT-uuringuteks ja aparatuur ei seisa
jdude.

PET/KT kasutuselevétt on veelgi kiirendao-
nud PET-uuringu laialdast levikut kliinilises t66s
mdneti subjektiivse asjaolu téttu - erinevalt
nukleaarmeditsiini spetsialistidest on raviarstidel ja
radioloogidel palju kergem maista ning omaks vétta
anatoomilisi kujutisi, kus varasema arusaamatu ja

uduse pildi asemel on tulemus esitatud selgel moel
ja patoloogia on néhtav vérvilisena.

FDG-PET kliinilised rakendused onkoloogias
1990ndate |8pus sai selgeks, et FDG-PET-uuring on
mitmete kasvajate diagnoosimisel, kasvaja leviku
madramisel, ravivastuse hindamisel ja kasvajo-
retsidiivi avastamisel oluliselt tapsem tavapérastest
radioloogilistest meetoditest. Viimasel kimnendil
on ilmunud mérkimisvéarne hulk artikleid FDG-
PET-uuringu kasutamisest onkoloogilises praktikas.
Meetodi eeliseks on metaboolselt aktiivse piirkonna
suur eristumiskontrastsus taustkudedest. Eriti tépne
on FDG-PET kasvaja leviku hindamisel limfisslmedes
ja kaugsiiretes, muutes nii patsiendi ravitaktikat
30% juhtudest (3).

FDG-PET eelised péhinevad kahel olulisel asjo-
olul. Esiteks, FDG-PET véimaldab biokeemiliselt
iseloomustada konventsionaalse radioloogilise
uvuringuga avastatud haiguskoldeid: ildiselt kogu-
vad maliigsed kolded '®F-FDGd intensiivselt,
enamikku healoomulisi koldeid iseloomustab
normaalne v&i ainult vihesel maaral tdusnud '8F-
FDG kogunemine. Beniigse ja maliigse kasvajakoe
eristamine on vaimalik primaarse kasvaja korral
(nt m&é&ratlemata kopsukolded), samuti kasvajo-
retsidiivi kahtluse korral (eristamaks kasvajakude
armkoest). Teiseks, PET on pahaloomuliste kasva-
jate leviku hindamisel tapsem. '8F-FDG selektiivne
kogunemine kasvajarakkudesse véimaldab kogu
keha uuringul kiirelt ja lihtsalt avastada tuumori
siirdeid. Vérreldes konventsionaalsete anatoomi-
liste meetoditega on selles osas FDG-PET oluliselt
tundlikum (vt jn 2).

Limfisdlmede metastaseerumise hindamisel on
18F-FDGd kasutaval ainevahetusuuringul kaks eelist:
helt poolt véimaldab '®F-FDG koldeline kogune-
mine avastada metastaseerumist limfisélmedes, mis
ei ole veel suurenenud. Teiselt poolt, mittespetsiifili-
selt suurenenud limfisdlmed, milles kasvajarakke ei
esine, ei kogu tavaliselt intensiivselt '®F-FDGd. Ténu
nendele asjaoludele on mitmete kasvajatiipide
korral FDG-PET-uuringu sensitiivsus limfisdlmede
haaratuse kohta suurem kui tavaradioloogilistel
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Joonis 2. Parempoolsel PET/KT liitpildil on néha vaagnapiirkonna kolm metaboolselt aktiivset kopsusarkoomi metastaasi.
Pehmete kudede kolded ei ole vasakpoolsel KT pildil ndhtavad.

meetoditel. Uldiselt on sensitiivsus vihene alla
1 cm lgbimasduga kollete korral.

PET nagu teisedki radioloogilised meetodid
ei vdimalda avastada mikrometastaase. Kaige
suuremaks FDG-PET-uuringu puuduseks on asjaolu,
et mérkaine ei kogune ainult kasvajarakkudesse,
vaid ka aktiveeritud pdletikulistesse rakkudesse.
Naiteks koguneb sarkoidoosi korral ®F-FDG véga
intensiivselt [imfisdlmedesse, mis teeb nende eris-
tamise kasvajametastaasidest peaaegu véimatuks.
Teisalt on méningaid pahaloomulisi kasvajaid
(nt eesndérmevéhk, bronhoalveolaarne véhk ja
mutsinoosne adenokartsinoom), mis ei kogu inten-
siivselt '®F-FDGd. Seetéttu vajab FDG-PET-uuringu
tulemuslik kasutamine onkoloogilistel naidustustel
iga kasvajatitbi ja kliinilise probleemi kohta eraldi
hinnangut.

Kirjanduses on avaldatud rohkesti artikleid ja
kokkuvétteid FDG-PET-uuringu kasutamise kohta
kliinilises onkoloogias erinevate kasvajatiipide
korral enne ravi, ravi jérel ja jélgimisperioodil. 2000.
aasta septembris formuleeriti Saksa interdistsiplinaar-
setel konsensuskonverentsidel juhtnérid FDG-PET
kasutamiseks kliinilises onkoloogias (4). Kliinilised
naidustused jaotati rihmadesse:

1a - kindel kliiniline naidustus,

1b - kliiniline kasutamine véimalik,

2 - kasulik tksikutel juhtudel,

3 - kliiniline naidustus andmete véhesuse tattu
ebaselge,

4 - kliiniline kasutamine véiga harva.

Sarnast Glevaatlikku kokkuvétet ei ole avaldatud
FDG-PET/KT naidustuste kohta. Siiski naitavad
uurimistédd selget PET/KT eelist hipermetaboolsete
kollete lokaliseerimisel ja interpreteerimisel vérreldes
PET-uuringuga, eriti kui need asuvad raskesti hinna-
tavates kehapiirkondades véi piirkondades, kus
normaalne kudede anatoomia on muutunud operat-
siooni vai kiiritusravi mdju tulemusena. Metaboolse
ja anatoomilise info siintees véib muuta patsiendi
ravitaktikat veelgi 10-20%-l juhtudest (5). Tabelis 1
on antud lihikokkuvéte kasvajatest ja néidustustest,
mille puhul FDG-PET on juba leidnud kindla koha
kliinilises praktikas ja mis kuuluvad alajactusesse
la ning osaliselt 1b (1, 4). Tabelis esitatu ei ole
aga kaugeltki kogu onkoloogiline patoloogia, mille
puhul PET-uuring v&ib osutuda kasulikuks.

FDG-PET mitteonkoloogilised rakendused
Neuroloogias on FDG-PET-uuringul péhiliselt
kaks naidustust: operatsioonieelne epilepsiakolde
lokaliseerimine ja Alzheimeri téve diagnostika.
Epilepsiakoldeid on vaimlik lokaliseerida patsien-
tidel, kellel kliiniline leid, elekiroentsefalograafia ja
MRT-uuringud ei ole tulemusi andnud. Interiktaalses
perioodis on kahjustatud piirkond hipometaboolne,
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Tabel. FDG-PET pohilised kliinilised ndidustused onkoloogias

Kasvaja Naidustus

Ajukasvajad
Pea- ja kaelapiirkonna kasvajad

Eristada ajukasvaja retsidiivi kiiritusjargsest nekroosist.
Hinnata kasvaja lokaalset, regionaalset ja kauglevikut.

Hinnata haiguse jaakkude voi retsidiivi parast ravi [6ppu.

Kilpndarmekasvajad

Avastada lokaalseid voi kaugmetastaase negatiivse kogu keha joodiuuringu ja

tdusnud tureoglobuliini tasemega patsientidel.

So6gitoruvahk

Hinnata sd6gitoruvéahi lokaalset levikut ja vélistada kaugmetastaasid.

Hinnata kasvaja ulatust, et tdpsustada I6ikuse vajadust.
Hinnata kasvaja retsidiivi.

Uksik kopsukolle

Eristada healoomulisi s6Imi pahaloomulistest.

Kopsu mittevaikerakuline vahk

Méarata levik mediastir

voi kaugn ide suhtes.

Kasutada osana kiiritusravi planeerimisel.
Hinnata haiguse jaakkude voi retsidiivi parast ravi [6ppu.

Liimfoom

Melanoom

Hinnata haiguse levikut.
Hinnata ravivastust.
Hinnata primaarset lokaalset ja regionaalset levikut suure riskiga haigetel (paksus

ule voi vordne 4 mm).
Hinnata kasvaja retsidiivi.

Rinnan&armevahk

Identifitseerida aksillaarpiirkonna haaratus v6i kaugmetastaasid.

Vaélistada lokaalne kasvaja retsidiiv.

Hinnata ravivastust.

Eristada healoomulist protsessi pahaloomulisest kasvajast.

Vélistada kaugmetastaasid enne operatiivset ravi.

Avastada lokaalseid v6i kaugmetastaase patsientidel, kellel on tdusnud tuumori-

Koéhunaarmekasvaja
Kolorektaalne véahk

markeri CEA tase ja kes vdiksid olla kirurgilise kordusldikuse kandidaadid.
Vélistada kaugmetastaasid enne esmast operatiivset ravi.

Munasarjakasvaja
Emakakaelavéhk
Luu-lihaskonna kasvajad

Avastada retsidiivi/jadkkude enne kirurgilist voi keemiaravi.
Hinnata primaarset levikut enne ravi algust.
Hinnata haiguse lokaalset levikut ja véalistada kaugmetastaasid.

Mbéta ravivastust ja vélistada haiguse retsidiiv/jaakkasvaja parast 16plikku ravi.

seega kogub véhem markainet kui normaalne
ajukude. lktaalses perioodis muutub kolle hiper-
metaboolseks. PET on tdpsem just temporaalsagara
kollete lokaliseerimisel. Interiktaalses perioodis
on temporaalse kolde avastamise sensitiivsus
84% ja spetsiifilisus 86% ning ekstratemporaalse
kolde avastamise sensitiivsus 33%, spetsiifilisus
95% (6).

FDG-PET on vdga hea diagnostiline meetod
ka Alzheimeri tdve (AT) kahtlusega patsientidel,
kellel esineb méddukas kognitiivse funktsiooni
halvenemine ja kes vastavad dementsuse kritee-
riumitele, kuid kelle p&hjus on uuringute jarel
jdanud ebaselgeks, voi patsientidel, kellel esineb
progresseeruv kognitiivne disfunktsioon jélgimis-
perioodi ajal. FDG-PET on n&idustatud jargmistel
juhtudel: a) AT diferentsiaaldiagnostika teistest
dementsuse tiipidest; b) AT varajane diagnoo-
simine; c) prognoosi hindamine. PET-uuringul
visualiseeruv hiipometabolism korreleerub hésti
kognitiivse funktsiooni halvenemise kiirusega.
PET on 15-20% tapsem kui SPET (single photon

TEEMA: RADICLOGGIA TANARPARY JA TULRVIKUPERSPERTIVID 649

emission fomography). PETi sensitiivsus on 86%,
spetsiifilisus 87% (7).

Kardioloogias hinnatakse FDG-PET uuringuga
miokardi eluvaimelisust. Kuna FDG-PET hindab
miokardi perfusiooni asemel miiokardi metabolismi,
on uuringu sensitiivsus suurem kui SPET-uuringul
(vastavalt 93% ja 81%). PET-uuring ongi néidus-
tatud pérast kindla tulemuseta SPET-uuringut (1).

Kokkuvéte

FDG-PET-uuringud on kindlalt kanda kinnitanud
igapdevases kliinilises t65s, eriti onkoloogias. Seda
peegeldab ka kogu maailmas leviv suundumus, et
jdrjest enam soetatakse haiglatesse ténapdevast
PET/KT aparatuuri. Metaboolse info lisandumine
tavapérastele konventsionaalsetele anatoomilistele
uuringutele annab raviarstidele lisateavet haiguste
ja kasvajate olemuse ning leviku kohta, véimaldab
teha haiguse staadiumi médramisel ja ravitaktika le
otsustamisel t&psemaid otsuseid. Tépsemad otsused
aga téhendavad adekvaatsemat ravi patsiendile
ja selle kaudu optimeerivad ka tervishoiukulutusi.
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Positron emission tomography in clinical practice

PET is a unique technique wich provides molecular
imaging of biological function in vivo. The main positron
emitters used in PET are O, ®N, "C, '®F. These isotopes
can be easily incorporated into biological substrates
(glucose, H,0, NH,, CO,, O, ) and pharmaceuticals,
without altering their biological activity. This has made
PET a very useful tool in the field of research, and origi-
nally it was mainly used for this purpose. However, it has
become apparent that PET can also provide important
diagnostic information in the clinical evaluation of indi-
vidual patients. The basic pharmaceutical used in clinical

work is "®F- FDG. The first application was focused to the
brain and the heart. In the late 1990s it became appar-
ent that FDG-PET imaging was substantially superior to
conventional techniques in diagnosing, staging, and
montoring response fo tfreatment, as well as in detecting
recurrence in a variety of cancers. After that started
rapid increase of using FDG-PET in daily clinical practice.
Thereafter PET was combined with CT. PET/CT merges
functional (PET) and structural (CT) information into single
scanning techniques, improving lesion localization and

interpretation accuracy.
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