
Amyloidový PET – dobrý 

sluha nebo zlý pán 

 

Prof. MUDr. Jakub Hort, Ph.D.  

 

Neurologická klinika 2. LF UK a FN Motol 

Mezinárodní centrum klinického výzkumu (ICRC) Brno  

 



  

 

 

• V ČR dostupný od léta 2015 

 

• Vyšetření metabolismu mozku pomocí radiofarmaka 

 

• Umožňuje in vivo zobrazení kortikálních amyloidových plak 

 

 

 

Amyloidový PET 

Není PET jako PET 



Courtesy doc Bartoš 



Zobrazuje amyloidové plaky v šedé kůře (ne oligomery) 
 



  
 

- Flutemetamol  

 

 

 

 

- Florbetaben 

 

 

 

- Florbetapir  

 

 

 

 

SÚKL schválená 

radiofarmaka  

- Pittsburgh compound B  

 

 

 

 

- Thiofavin 

 

 

 

 

 

 

 



Farmakokinetika 

Zdravá kontrola ACH 

Edison et Al 2011 

Cerebelum je konstantní,  
zvyšuje se retence v kůře,  
dual phase 
 



Hodnocení snímků 

2) Hodnotí se 5 klíčových regionů: 

   - Frontální + přední cingulum 

 - Laterální temporální oblast 

 - Zadní cingulum + precuenus 

 - Temporo-parietální pomezí 

 - Striatum 

 

3) Pozitivita = aspoň 1  

 

 

1) Akumulace radiofarmaka v šedé hmotě 

Braak 1991 



Negativní sken Pozitivní sken 



• Stanoví OOP 04-16 SÚKL   - zatím 390 ročně, očekává se nárůst, 16xPET 
• Indikuje superkonzilární pracoviště se zkušností s biomarkery 
    (VFN, FN Motol, Hradec, Vinohrady, FNUSA, Ostrava, Plzeň, Olomouc) 

 
• Indikace: 

 
• ACH jako možná diagnóza, pokud nebyla prokázána dle platných kritérií 
• Diferenciální diagnostika  
• Přetrvávající nebo nevysvětlitelná MCI 
• Postupující demence s atypickým počátečním stadiem 
• Určení typu demence v jiných sporných případech, kdy nelze jednoznačně 

interpretovat výsledek klinického hodnocení 
  

 

Indikační kritéria v ČR 



• Nelze provést (nehradí veřejné zdrav. pojištění): 

 

• Klinicky potvrzená ACH dle platných diagnostických kritérií 

 

• Určení tíže demence 

 

• Asymptomatičtí jedinci (pouze pozitivní RA nebo genotyp APoE4) 

 

• Subjektivní (neobjektivizované) kognitivní obtíže 

  

 

Vylučující kritéria 



Dobrý sluha 

• Časnější dg 

• Přesnější diferenciální dg 

• Prognóza 

• Léčba - nasazení symptomatické 

              - klinické studie 

 



  
Časná diagnóza ACH 

Villemagne et al 2015 



Head D et al. (2012) Arch Neurol 69, 636-643 

PET pozitivní – sekundární 

prevence 



Scarmeas N et al. (2009) JAMA 302, 627-637 
 

PET pozitivní – sekundární 

prevence 



Diferenciální diagnostika 

demence 

  

 

- klinicky atypické varianty ACH (dif. dg. FTLD) 

 

- negativní amyloid PET s velkou jistotou vylučuje ACH 

 

 

 

 

 



Diferenciální diagnostika 
 

Kadir et Nordberg 2010 

               ACH     DLB 

 PD    FTLD 



Atypické varianty ACH 

Ossenkoppele 2015 



            Non-fluentní afázie 

              (tauopathie) 

Semantická demence  

(TDP-43) 

              Logopenická  

                 (amyloid) 

Odhad proteinopathie z MRI a 

klinického obrazu 

 



Villemagne et al., 2015 

Na PET je to často jinak 

 

Villemagne et al., 2015 



Dvojfázový  amyloid PET 

‘standardní’ pozdní scan (90 min) ‘perfuzní’ časný scan 



žena, 67 let 

 

5let pomalu progredující porucha řeči
 - váhavá, namáhavá řeč 

 - obtížně nachází slova 

 - rozumí dobře 

 

Porucha paměti 

 - krátkodobá + pracovní paměť 

 

Kazuistika 1 



Neuropsychologie 

 

 

Psychomotorcké tempo, pracovní 
paměť, pozornost 

 

 

expresivní afázie, fonemické 
parafazie, anomie 

 

 

Poměrně zachované mnestické 
funkce 



 

MRI 2/2015: Fazekas 1, GCA 1, Scheltens 0 dx., 0.5 sin, ER 0 dx., 1 sin., PR 0.5 dx., 1 sin. MB 0,  



Diagnostická rozvaha 

Progressivní nonfluentní afázie    x  Logopenická afázie  
 
 
Etiologie:  
Frontotemporální demence  x     atypická ACH 
 
 

biomarkery 



Kazuistika 2 

 

Department of radiology, University hospital Plzeň 

pozitivní 



Alzheimerova choroba 

PPA – logopenická afázie– atypická varianta s časným počátkem 

 

 

 

Závěr – kazuistika 1 



Muž, ročník 1946 

 

8 let progredující porucha paměti  

 – nezná vnoučata, neví, kde je.  

 

Změny chování cca 2 roky 

 - neadekvátně i k ostatním lidem 

 - větší chuť k jídlu - preferuje sladké 

 - agresivnější (verbálně) 

 - apatie, léčen pro deprese 

Kazuistika 2 



GCA 2 (dominuje temporálně 3/3 a frontálně 2,5/2,5), Fazekas 2, Koedam 1/1, Scheltens 



 

 

 

 

Beta amyloid snížený a fosfo-tau hraniční 

 
Genetika ApoE: E3/E3 (bez zvýšeného rizika ACH) 

 

Alzheimerova choroba (frontální varianta)? X Frontotemporální demence? 

 

Kazuistika 2 - likvor 

Beta amyloid Celkové tau Fosfo tau 

norm 



negativní 



 

 

Frontotemporální lobární degenerace  

 

behaviorální varianta  

(frontální ACH vyloučena) 

(F 

Kazuistika 2 – Závěr 



Kazuistika 3 

Muž, ročník 1931 

Anamnéza: SPA+ vzdělání: v SD, dříve účetní RA: neudává OA: stp. resekci prostaty 
pro ca FA: Andropur, Tirasyn 

 

Nynější onemocnění: Obtíže asi 3 roky - od r. 2011, horší se vyjadřování, mluva, ale 
rozumí dobře, slova nachází. Občasné zakopávání a 2 roky progredující porucha 
stability. Byl vyš. neurologicky, kde nález meningeomů – sledován, stacionární nález. 

 

Obj.neurol.: dysartrie, lehký expy sy, bez okohybné poruchy, porucha chůze, pulzní 
test + 



GCA 2, Fazekas 1.5, Koedam 1,1, Scheltens 1,1,  



MRI 1/2015: GCA 2, Fazekas 1.5, Koedam 1,1, Scheltens 1,1, oploštění až konkav. mezencephala. 



Kazuistika 3 

Neuropsychologie:  

kognitivní deficit zcela neodpoví PSP (Exekutivní funkce, amnestický sy, narušení i 
frontálních kortikálních struktur) 

 

DatSCAN negativní 

 

 

 

 



 

 

 

Beta amyloid abnormně snížený 

 
Genetika ApoE: E3/E4 (1 riziková alela) 

 

Souběh atypická varianta ACH + PSP (nesvědčí negativní DatSCAN, 
neuropsychologie nekonkluzivní) 

 

Kazuistika 3 - likvor 

Beta amyloid Celkové tau Fosfo tau 

norm norm 



Kazuistika 3 – amyloid PET/CT 

+ opakovaný DatSCAN již pozitivní a ještě  později paréza pohledu 



Kazuistika 3 - závěr 

 

Progresivní supranukleární paralýza 

 

nekonzistentní výsledky, původní úvaha o možném souběhu patologií 
se neprokázala (pozitivní likvor vs. negativní amyloid PET, s kterým však 

pak nekoreloval negativní první DaTSCAN)  



Muž, ročník 1958 

 

Obtíže progredují od r. 2008- 

 - měl zvláštní otázky, který považoval bratr za humor. Bratr se domníval, že 
když se ptá na základní věci tak to je legrace nebo je přepracovaný. Pak zkrachovala 
firma. Zpětná kontrola FÚ prokázala že účetnictví více klientů nebylo správně.  

 -  později desorientovaný, netrefil z 1 místa na druhé.  

  - apatický, bez zájmu o okolí. Neorientuje se  v čase, více jí. Povahové změny 
ne. Psychiatricky vyš. nebyl. 

Kazuistika 4 





 

 

 

bez zn. neuroinfektu 

Abnormní všechny parametry 
 

 

Frontotemporální demence? 

Likvor svědčí pro front. ACH 

 

Kazuistika 4 - likvor 

Beta amyloid total tau phospho tau 



pozitivní 



 

 

Alzheimerova choroba 

 

 presenilní atypická (frontální) prezentace  

 

Kazuistika 4 - Závěr 



Diagnostika opřená o biomarkery 

 

 

 

McKhann et al., 2011 



Využití amyloid PET 

 

Normální stárnutí 

MCI 

Demence 

Subjektivní stížnosti? Selekce rizikové skupiny? 

Časná diagnostika 

Atypické případy 



Klinické situace 

• Atypická ACH 
• Logopenická varianta, PNFA - PPA (dif dg. FTD) 

• Frontální varianta ACH (dif dg. FTD) 

• Posteriorní kortikální atrofie 

 

• Nevysvětlitelná mírná kognitivní porucha 
AD? Jiná etio? Bude progredovat? 

 

• Mladí pacienti  
- Demence s počátkem v 50-65let věku (zde je největší zájem o klinické studie) 

 
 

 



 

 

Dopad na diagnózu FN Motol 

• Amyloid PET 
 

68% pozitivní 
 1/3 změna dg 
 2/3 potvrzena dg 

 

32% negativní  
 1/2 změna dg  
 1/2 potvrzena dg 
 

 

Diagnóza změněna u 
38% pacientů 

 



Dopad na léčbu 

 
• Léčba inhibitory acetlycholinesterázy 
 
  → 21% nově nasazena 
   

→ 27% vysazena  
 
 
 



Farmakoekonomika 

• Návratnost:  

 - racionalizace preskripce iAChE 

  prodloužení stadia relat. soběstačnosti 

  neindikovaní pacienti (cena cca 600/měsíc) 

 - snížení počtu perfuzních vyšetření 

 

 

 



• Segamacestat (blokátor γ sekretázy) 

    - 24% s mírnou (vs.18% střední) ACH mělo negativní PET 

 

• Bapineuzumab (protilátka proti amyloidu) 

     - 36% ApoE4 - mělo negativní amyloid PET  

   - 22% placebové skupiny nemělo amyloid (nezhoršovali se) 

 

• Solanezumab (monoklonární protilátka) 

     - 22 % mělo negativní PET 

 

 Degenhardt et al., 2016  

Proč studie s novými léky 

selhávají? 



Zlý pán 

• Radiofobie (někdo nelze LP, někdo PET) 

 

• Pozitivní PET – jak informovat pacienty?  

• Falešně pozitivní - nad 80 let menší relevance – observace       

• Negativní PET - nutno vysadit léčbu memantinem a iAChE 

                             - nezobrazí oligomery 

 

• Komorbidity – může dg proces komplikovat, čím více vím – tím méně vím 

 

 

 



PD 

PDD + AD 

DLB 

AD 

DLB +AD 

subkortikální  
Lewy Body 

kortikální Lewy Body 

plaky+ tangels  

VaD 

Woodward et al., 2010 



Sevigny (2015) Neurology; Sevigny (2016) Nature, Kocis (2017) CNS Drugs; Abushakra (2016 & 2017) J Prev Alz Dis 



Konkordance likvoru a PET 

Náš soubor 50 pacientů: 
88%  beta-A 
63%  total Tau 
75%  p-Tau 
47% všechny 
biomarkery dohromady 
 
 
V literatuře: 
60-84% pro PiB + bA-42 
(Leuzy et. al. 2015, Zwan et. al. 2014) 

Cerman et al., in prepar 





Braak and Braak, 1991; Delacourte et al., 1999, Nelson et al.,  2012, Selkoe, 2012 



Závěr 

 

Amyloidový PET je dobrý sluha, ale může být i zlý pán 

 

Negativní PET s velkou jistotou ACH vylučuje 

 

Pozitivní PET – nebrat dogmaticky 

 

Pomohly by další ligandy ( tau, TDP-43, synuklein)  
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