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Kombineret ventilations/perfusions-SPECT/CT
er bedst til diagnostik af lungeemboli
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Akut lungeemboli (LE) er en potentielt livstruende
tilstand med en incidens p& 2/1.000 personer/ér i de
vestlige lande. Ubehandlet har sygdommen en dgde-
lighed pé op til 30%. LE skyldes obstruktion af en el-
ler flere lungearterier fordrsaget af lgsrevne tromber
fra seedvanligvis underekstremiteternes venesystem.
LE diagnosticeres typisk ved en kombination af kli-
nisk mistanke og forhgjet D-dimer samt nuklearmedi-
cinsk eller rgntgenbaseret medicinsk billeddannelse;
enten ventilations/perfusions (V/Q)-skintigrafi eller
computertomografi (CT) af lungerne foretaget med
kontrastindgift.

Det er omdiskuteret, hvilken billeddannelsesme-
tode der bgr anvendes ved diagnostik af LE. CT-angio-
grafi (CTA) har hgjere diagnostisk sensitivitet, speci-
ficitet og interobservatgroverensstemmelse, end
konventionel planar (todimensionel) V/Q-skintigrafi
har [1], hvorfor CTA mange steder er fgrstevalg i den
kliniske rutine [2]. CT-billederne har endvidere den
fordel, at de ofte kan bruges, nér man skal stille even-
tuelle alternative diagnoser [3]. Det er dog 0gsé vist,
at den positive praediktive veerdi (PPV) for CTA falder
ved mindre embolier og ved tromber, der er lokalise-
ret i subsegmentare lungearteriegrene, om end man
kun i fa studier rent faktisk har undersggt medicinsk
billeddannelse i forbindelse med diagnostik af LE i de
subsegmentere lungearteriegrene. I et enkelt studie
blev PPV séledes pavist kun at veere 25% for kontrast-

Lungeemboli (LE) diagnosticeres ved en kombination af klinisk mis-
tanke og forhgjet D-dimer samt nuklearmedicinsk eller rgntgenbase-
ret medicinsk billeddannelse.

Kombinerede single photon emission computed tomography (SPECT)/
computertomografi (CT)-skannere har gjort det muligt i samme ses-
sion at udfgre ventilations/perfusions (V/Q)-SPECT og CT.

Ved V/Q-lungeskintigrafi visualiseres bade den alveolaere ventilation
og perfusion af lungerne, og lavdosis-CT uden kontrastindgift kan
give differentialdiagnostiske oplysninger.

V/Q-SPECT i kombination med lavdosis-CT uden kontrastindgift har en
hgjere sensitivitet og samme hgje specificitet som diagnostisk CT
med kontrastindgift.

V/Q SPECT i kombination med lavdosis-CT uden kontrastindgift bgr
veere fgrstevalg ved LE-diagnostik i dagarbejdstiden.

defekter i de subsegmentare lungearteriegrene,
mens den var 68% for tromber i de segmenteere grene
0g 97% for tromber i hovedstammen [2, 3].

De pradiktive vaerdier af CTA varierer ogsa bety-
deligt med den kliniske mistanke forud for billeddan-
nelsen. Saledes er PPV vaesentligt hojere for patienter
med hgj eller intermedieer praetestsandsynlighed end
for patienter med lav praetestsandsynlighed, hvor det
modsatte gor sig gaeldende for den negative preedik-
tive veerdi [2, 3].

Ved en V/Q-lungeskintigrafi afbildes bide den
alveolere ventilation og perfusion af lungerne.
Ventilationsdelen af skintigrafien kan udfgres med
radioaerosoler og Technegas, men bedst med krypton
(®'mKr), som sammen med ilt kontinuerligt inhaleres
af patienten og fordeler sig med ventilationen, der sa-
ledes visualiseres med gammakameraoptagelse.

Perfusionsdelen af skintigrafien udfgres efter in-
travengs indgift af radioaktivt meerkede mikropartik-
ler af makroaggregeret albumin (°**"Tc-MAA). Disse
har en partikelstgrrelse, som ggr, at de opfanges i
lungernes kapilleernet proportionalt med perfusio-
nen, der sdledes ogsé kan synligggres ved gamma-
kameraoptagelse.

En jeevn perfusionsfordeling uden defekter ude-
lukker LE, mens perfusionsdefekter med normal ven-
tilation (mismatch) staerkt tyder pa LE. Ud fra perfu-
sionsdefekternes antal og stgrrelse kan graden af
perfusionspavirkning kvantificeres fgr og efter be-
handling.

Tolkningen af de traditionelle planare V/Q-skin-
tigrafier er typisk baseret pa kriterier fra det skelsaet-
tende Prospective Investigation of Pulmonary
Embolism Diagnosis (PIOPED)-studie, der blev publi-
cereti1990. Svaghederne ved PIOPED-kriterierne er
dog en hgj grad af tvetydige undersggelsessvar [4, 5]
og kun moderat interobservatgroverensstemmelse
[1]. Anvendelsen af lungeskintigrafi til LE-diagnostik
er derfor dalet betydeligt i de seneste ar, mens anven-
delsen af CTA med de tidligere naevnte fordele er
oget. Endvidere er CT som oftest tilgeengelig dognet
rundt og forbundet med lavere omkostninger. At man
ikke behgver at vente til dagen efter eller til efter
weekenden med at f& udfert undersggelsen, har stor
betydning for det stigende brug af CTA. Desuden be-
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hgver patienten ikke at blive sat i blodfortyndende
behandling inden udfgrelse af undersggelsen, da sva-
ret seedvanligvis foreligger inden for ganske kort tid.
CTA-brugen er formentlig selvforstaerkende, da klini-
kerne bliver mere vant til CTA end til lungeskinti-
grafi. I en britisk algoritme fra 2003 til evaluering af
patienter med formodet LE har man faktisk helt ude-
ladt brugen af lungeskintigrafi som en mulighed i den
diagnostiske udredning [6], selvom den udsetter pa-
tienten for mindre straledosis, end CTA gor [7].
Andre retningslinjer omfatter kun lungeskintigrafi
som alternativ teknik, nar CT ikke kan udfgres pa
grund af sveer nyreinsufficiens eller allergi over for
kontraststoffer til intravengst brug, eller nar CTA har
veaeret inkonklusiv [8].

Indferelsen af den tredimensionelle single photon
emission computed tomography (SPECT)-teknik i
stedet for den traditionelle planare skintigrafi har
imidlertid forbedret den diagnostiske ydeevne ved
V/Q-skintigrafi med det resultat, at langt flere under-
sogelser bliver konklusive [9-12]. Den veesentligste
fordel ved SPECT sammenlignet med planar skinti-
grafi er, at billederne kan ses i sagittale, aksiale og ko-
ronale snit, sdledes at eventuel overlejret normal-
aktivitet kan elimineres [12]. PIOPED-studiets be-
slutningsalgoritme tog udgangspunkt i en opdeling af
sandsynlighed for LE i fire kategorier, hvilket resulte-
rede i en stor gruppe af patienter (73%), der havde
intermediaer sandsynlighed [4, 5]. Det betyder, at an-
dre undersggelsesmodaliteter ma tages i brug. V/Q-
SPECT-undersggelsen er baseret pé feerre kategorier,
hvor alle mismatch’ede defekter ved V/Q-SPECT-un-
derspgelsen tolkes som LE, forudsat at lavdosis-CT
ikke giver en anden forklaring.

En V/Q-SPECT udfgres typisk pé 20 minutter
med 13 minutter til ventilationsdelen efterfulgt af syv
minutter til perfusionsdelen. P& Klinik for Klinisk
Fysiologi, Nuklearmedicin & PET pa Rigshospitalet
optages ventilations- og perfusionsdelen af V/Q-skin-
tigrafien dog simultant (72 steps a 20 sekunder i en
180° beveegelse omkring patienten ved brug af et to-
hovedet gammakamera), hvilket giver en samlet op-
tagetid pa kun 13 minutter. Perfusionsdelen udfgres
efter intravengs indgift af ca. 150 MBq *™Tc-MAA,
mens ventilationsdelen udfgres ved inhalation af
8lmKr,

I begyndelsen af 2006 begyndte de forste kombi-
nerede SPECT/CT-skannere at dukke op i klinikken,
og det blev muligt at udfgre bade V/Q-SPECT og CTA
i samme session i forbindelse med LE-diagnostik [10,
13]. Der findes kun enkelte studier, hvor disse to tre-
dimensionelle modaliteter sammenlignes [11, 14].
Vi har for nylig publiceret et studie med 100 patienter
med formodet LE, hvor anvendeligheden af V/Q-

SPECT, CTA og lavdosis-CT uden kontrastindgift blev
sammenlignet [15].

I studiet udfgrte vi forst en lavdosis-CT uden
kontrastindgift. Denne undersggelse blev brugt til at-
tenuationskorrektion og fusion af V/Q-SPECT-data-
settene.

Vi fandt, at V/Q-SPECT béade alene og i kombina-
tion med lavdosis-CT havde hgjere sensitivitet (97%)
end CTA (68%). Endvidere fandt vi, at CTA og V/Q-
SPECT i kombination med lavdosis-CT havde hgjere
specificitet (100%) end V/Q-SPECT alene (88%).

Dette er i overensstemmelse med resultaterne af
et tidligere retrospektivt studie, som viste, at V/Q-
SPECT havde en sensitivitet, specificitet og ngjagtig-
hed pé henholdsvis 97%, 91%, og 94%, mens CTA
havde en sensitivitet, specificitet og ngjagtighed pé
henholdsvis 86%, 98%, og 93% [11].

Men hvordan skal V/Q-SPECT-billederne evalue-
res og tolkes? PIOPED-kriterierne kan ikke bruges til
tolkning af SPECT-undersggelserne, da de er konstru-
eret ud fra planardata og endvidere med **Xe som in-
halations-tracer [5]. Der er derfor konsensus om at
anvende en mere simplificeret beslutningsalgoritme
ved V/Q-SPECT [7, 16-18]. Forandringerne tolkes
som LE, hvis der er kileformede perfusionsdefekter
(mindst halvdelen af et segment), som er ventileret,
dvs. mismatch. Jo flere og jo stgrre defekter der er,
desto sikrere er diagnosen.

Hvad med den ggede grad af diagnosticering af
de subsegmentale embolier, som ses ved SPECT-un-
derspgelsen, og har disse mindre embolier overhove-
det en klinisk betydning? Skal patienter med subseg-
mentale embolier behandles med antikoagulantia?
Disse relevante spgrgsmal er uafklarede og bgr un-
dersgges neermere.

V/Q-SPECT til LE-diagnostik kan reducere den
hgje frekvens af tvetydige undersggelsessvar ved tra-
ditionel planar lungeskintigrafi [16, 19, 20], som kan
vere helt op til 73% [5]. Ved supplement af lavdosis-
CT uden kontrastindgift til V/Q-SPECT-undersggel-
sen gges den fra at veere 95% ved konklusive under-
spgelser med V/Q-SPECT alene til 100% [15].

Derudover kan specificiteten forbedres med tilfg-
jelse af lavdosis-CT fra 88% til 100%. Denne forbed-
ring sker, fordi fund pa lavdosis-CT-billederne kunne
give differentialdiagnoser (pneumoni, atelektatiske
forandringer og veeske i interloberspalterne) til min-
dre subsegmentare defekter, som ud fra SPECT-bille-
derne alene ellers ville have veret tolket som mis-
match’ede defekter forarsaget af LE.

En lavdosis-CT er af tilfredsstillende kvalitet til at
give information om oprindelsen af perfusionsdefek-
ter pd V/Q-SPECT-billederne. Interlobeere fissurer,
paraseptalt emfysem, infiltrater, atelektase og pleura-
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Et eksempel pa flere mismatch’ede defekter pa ventilations/perfusions-single photon emission com-
puted tomography-undersggelsen som udtryk for lungeemboli hos en patient. A. Perfusionsunder-
sggelsen viser multiple segmentaere defekter. B. Ventilationsundersggelsen fremstar uden defekter.
C. En lavdosis-CT-undersggelse uden kontrastindgift viser normale forhold.

veaeske kan give mismatch’ede defekter pa V/Q-
SPECT-billederne, og de kan let ses pa en almindelig
lavdosis-CT (Figur 1).

En af fordelene ved SPECT i forhold til CT med
kontrastindgift er, at den relativt hgje andel af patien-
ter, som ikke kan f jodholdig kontrast pga. allergi
over for kontraststoffet, eller fordi de har nyreinsuffi-
ciens, kan undersgges med SPECT og lavdosis-CT.

I vores studie [5] og i PIOPED II-studiet [15] matte
omkring 25% eksluderes pga. kontraindikationer ved
kontrastundersggelse. Materialet er selvfglgelig se-
lekteret, da patienterne var henvist til en nuklearme-
dicinsk undersggelse, men den store andel, som ikke
ma fé kontrast, ger, at V/Q-SPECT i kombination
med lavdosis-CT stadig har sin berettigelse og bgr
vere en del af underspgelsesprogrammet ved diagno-
stik af LE i dagarbejdstiden.

Desverre foreligger der ikke p& nuveerende tids-
punkt en uathengig referencestandard for LE-diagno-
stik. Konventionel pulmonal rgntgenangiografi er ob-
solet og bruges kun yderst sjeeldent til LE-diagnostik.
Der har veeret hgje forventninger til magnetisk reso-
nans (MR), men i de fa studier, der har veeret lavet, har
MR ikke vist sig brugbar. Dual energy-CT har i preelimi-
nere studier vist lovende resultater, men stgrre studier
mangler, fgr endelige konklusioner kan drages.

Den manglende referencestandard er proble-
matisk ved evaluering og sammenligning af den
diagnostiske sikkerhed ved metoderne til LE-diag-
nostik. Derfor har vi brugt en direkte sammenlig-
ning mellem de testede billedmodaliteter med et
konsensusmgde som endeligt resultat. Denne me-
tode, hvor man inkluderer alle testede modaliteter,
er kontroversiel, men i mangel af bedre den bedst
tilgeengelige. Det er naturligvis ngdvendigt at holde
sig dette for gje, nér vores og andre lignende stu-
dier tolkes.

Med de over 25 hybridskannere, der i gjeblikket
befinder sig i Danmark, og som er egnede til V/Q-
SPECT i kombination med lavdosis-CT uden kontrast-
indgift, ber denne undersggelse vere fgrstevalg ved
LE-diagnostik. Undersggelsen tilbydes i pjeblikket pé
mindst otte afdelinger i landet, og tallet stiger stgt.
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