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I. BEVEZETES

Az orrgarattumorok hazdnkban nem tartoznak a gyakori megbetegedések kozé. A Nemzeti Rak-
regiszter szamara 2002-ben 109, 2003-ban 114 4j esetet jelentettek.

Az NPC kialakuldsdban az Epstein-Barr-virus (EBV)-fertdzés, és a genetikai preadispositio
(egyes HLA-antigének) mellett bizonyos kornyezeti faktorok (dohdnyzds, alkoholfogyasztis,
kemikadlidk, taplalkozasi szokasok: fuistolt és szdritott ételek), és a kronikus fiil-orr-gégészeti meg-
betegedések jelentds szerepet jatszanak.

A betegség progndzisit és a terdpia megvdlasztasat a kor -kezelés el6tti- kiterjedtsége (stadium,
,.stage”) dontéen befolydsolja. Ezért nagyon fontosak a kezdeti ,.staging”-vizsgdlatok, melyek
pontosan rogzitik a betegség anatémiai kiterjedését az onkoterdpia megkezdése elott.

A hagyomdnyos staging-vizsgalatokhoz képest jelentds eldrelépést jelentett a pozitronemisszids
tomogréfia (PET) bevezetése. A médszer lehetdvé teszi az €16 szervezetben végbemend biokémiai
és fizioldgiai folyamatok nem invaziv megfigyelését, médot ad a szervekben, szovetekben lejat-
sz6d6 anyagcsere-folyamatok tanulmanyozdsdra, a fizioldgids és a patoldgids dllapotok differenci-
alaséra.

Az NPC bioldgiai-, onkoldgiai sajatsagai magyardzzdk, hogy elsddleges kezelésében a sugar-,
és kemoterdpidnak egyardnt szerepe van. A betegség dtlagos, I-IV. stddiumokat magédban foglalé
5-éves daganatspecifikus tilélési valészintisége 40%.

A rosszindulatd daganatos megbetegedések gyakorisdganak novekedése, illetve a hatékonyabb
gy6gymédok megjelenése azt eredményezik, hogy egyre tobb tumoros beteg él hosszabb ideig. A
betegek tilélését az adequat kezelés; az életmindségiiket pedig a daganatos folyamat kovetkezmé-
nyei, valamint az alkalmazott kezelés hatdsara kialakul6 szovédmények befolyasoljdk. A sugarke-
zelésben részesiild betegek egy részében sulyos korai-, illetve késdi szovodmények alakulhatnak
ki. A folyamatosan szélesedd sugarterdpids indikacidk kovetkeztében a potencidlis sugdrsériilések
kihatdsai, illetve ezek elkeriilésének lehetdségei egyre nagyobb jelentdséget kapnak.

A nyiregyhdzi J6sa Andrds Kérhdzban az elmult években az NPC korszeriibb elldtdsét célzé uj
eljarasok keriiltek bevezetésre. Ezek felolelik a szovettani diagnosztikat (EBV-kimutatds a metsze-
tekben), a pontosabb képalkoté diagnosztikat (PET), illetve a betegség sugdrterdpidjanak jobb
tervezéséhez sziikséges sugdarbioldgiai vizsgdlatokat (normdlis szovetek sugdrérzékenységének

tanulményozésa).



IL. CELKITUZESEK
1. Tanulmédnyozni kivdntam, hogy az orrgarattumorok kialakuldsdban nagy jelentdséggel biré
EBYV fertdzés szovettani igazoldsa mennyiben segiti a helyes kérisme feldllitasét;
2. Adatokat gytijtottem a PET-vizsgélatok helyes indikdciéinak meghatdrozdsdhoz;
3.Id6szertivé valt annak Osszehasonlité tanulmdnyozdsa, hogy NPC-ben, az 1n.
,-metszetképalkot6 eljarasok” (CT, MRI, PET) milyen diagnosztikai el6nyt jelentenek;
4. Kés6i sugarkarosoddsban szenvedé NPC-s betegek normalis szoveteinek sugdrbiolégiai vizs-

gélatdval a megel6zés lehetdségeit kerestem.

III. BETEGCSOPORT ES MODSZEREK
1. Betegcsoport

A Jésa Andrds Megyei Koérhaz (Nyiregyhdza) Onkoradiolégiai Osztdlyan 1992. 6ta kezeliink
NPC-s betegeket. 1996. januar-2005. majusa kozott osztdlyunkra NPC diagndzissal 49 beteg keriilt
felvételre. A férfi-né ardny 39:10, a betegek dtlagéletkora: 47 év (range: 19-76 év) volt. A szovet-
tani formdk a kovetkezoképpen oszlottak meg: rosszul diff. cc. (WHO III. tipus): 336, el nem
szarusodé laphdm cc. (WHO II. tipus): 11 {6, elszarusodd lapham cc. (WHO L tipus): 5 6. A
TNM szerinti megoszlds: 1. stddium: 26, II. stddium: 2f6, III. stddium: 126, IV. stddium: 33f6
volt.
Az értekezés célkitiizése szempontjabol vizsgalt betegcsoportok leirasa
1. 1. Csaladi halmozédast mutat6 orrgarattumoros betegek

Egy esetben észleltink familidrisan jelentkezd (anya [cT2acNOcMO, IIA. std.] és fia
[cT2acN2cMO, III. std.]) NPC-t. Tanulmanyoztuk ezen esetek etioldgidjat, klinikai lefolyasat,
kezelési médszereit €s a betegség kimenetelét.
1. 2. PET vizsgalattal tanulmanyozott betegek
Tobbszori eredménytelen prébaexcisié utan végzett PET- vizsgalatok

Négy esetben (1 férfi: 3 nd, atlagéletkor: 46 év) az orrgarat tilkrozéses vizsgdlata vetette fel
malignus folyamat gyantjét, amit lymphadenomegalia kisért. A hagyomdnyos diagnosztikai mdd-
szerekkel nem sikeriilt a gyantt igazolni. A tobbszor eredménytelen prébaexcisid, majd negativ
citologiai eredménnyel jaré aspiratiés mintavétel miatt indikdltunk a PET-vizsgélatot.
Staging céljabdl végzett PET- vizsgalatok

1999-t61 a metszetképalkot6 diagnosztikai eljardsokat 11 betegben (9férfi:2nd, atlagéletkor:48
év) teljes test (WB) FDG-PET-vizsgdlattal egészitettiik ki. A tobbi beteg rossz dltaldnos allapota,
magas életkora, és a folyamat kiterjedtsége miatt tekintettiink el a WB PET-vizsgdlattol.
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Ertekezésemben részletesen bemutatom a részletes kivizsgaldst kovetéen felallitott onkoterdpids
tervet, amelynek sordn a folyamat kiterjedtségétdl, az életkortdl, illetve az dltaldnos allapottdl
fiiggden altaldban irradiatiét és platina-bazisi kemoterdpids kezelést végeztiink. Ismertetem az
orrgarat kiilsd sugdrkezelésének technikdjdt, és a sugarkezelés sordn leadott dézisokat. Dozirozds
szempontjabdl beteganyagunkban a kiilsé sugarkezelés median dézisa 66 Gy (60-72 Gy) volt.

1. 3. Sugarkezelés utan jelentkezo Lhermitte-tiinet

Két krénikus radiogen Lhermitte-tiinetet (LT) mutaté beteg FDG-, butanol- és metionin-PET-
vizsgdlatat végeztiik el a sugdrkezelést kovetd 26. és a 7. évben a radiogen sériilések tanulmanyo-
zasara. A betegek 60Gy (NPC), illetve 41,8 Gy 0sszddzisi (nasopharyngealis Hodgkin-kér) kiilsd
sugdrkezelésben részesiiltek.

1. 4. Kontroll betegek a PET-, és a sugarérzékenységi vizsgalatokhoz

Standard sugarkezelésben részesiilt hypophyarynx-tumoros beteget vizsgaltunk PET-tel az LT-t
mutaté betegek PET-vizsgdlatainak tanulmédnyozasahoz kontrollként.

Az egyéni sugdrérzékenység meghatdrozdsiara 6 egészséges gyermek borébdl biopszidval nyert
fibroblast-kultirakat haszndltunk. Az LT-es betegekb6l szarmazoé fibroblastok sugarérzékenységét
ezekkel hasonlitottuk 6ssze.

2. Médszerek
2. 1. Szovettani vizsgalatok
A szovetmintdk egyik részébol, formalin fixdlds utdn rutin szovettani vizsgalat céljara alkalmas,

haematoxylin-eosin (HE) festett preparatumok késziiltek.

A mintdk masik részén immunhisztokémiai vizsgalat tortént. Az EBV-LMP1 elleni immunreak-
ciét CS1-4 nevii, DakoCytomation gyartmanyd, monoklonalis antitest koktéllal végezték (Krendcs
L, Stelkovics E; Tumor Patholdgiai és Molekuldris Diagnosztikai Laboratérium, Biotechnolégiai
Intézet, Szeged; 2004). Az EBV korai RNS-ei kimutatdsdhoz FITC-cel jelolt desoxynucleotid-
oligoprébakat (Novocastra), egérben termelt monoclonalis anti-FITC antitestet és egér ellenes

Envision"HRP vizualiz4lé rendszert alkalmaztak.

2. 2. Képalkoto vizsgalatok
Radiolégiai vizsgalatok. A regiondlis nycs-csoportok &llapotdnak megitélésére nyaki UH-
vizsgélatot végeztiink, Color-Doppler tizemmddban vascularizaciéjukat elemeztiik. Ehhez nagy-

frekvencias transducerrel ellatott berendezés (ACUSON XP) allt a rendelkezésiinkre.



A nyakrdl, a teljes mellkasrdl (a mdj alsé felszinéig kiterjesztve) nativ és kontrasztanyagos spi-
rdl CT felvételek (SOMATOM BALANCE, Siemens) késziiltek, a koponyaalaptdl a tiidécstcs-
okig 5 mm-es, a tobbi részrél 10mm-es szeletvastagsiggal.

Az MRI-vizsgdlatok T1-, T2- és proton-silyozott, transversalis és coronalis képei Siemens
MAGNETOM HARMONY kamerdval (1,0 Tesla) késziiltek. A T1-stlyozott felvételeket kont-
rasztanyag (KA) adédsa utin megismételtiik.

Az MRI vizsgiélatok jelezték a kéros nycs-szerkezetet (pl. centralis necrosis), valamint a daga-
natos lagyrész-infiltraciét. A CT-vizsgdlatok alkalmasabbnak bizonyultak a csontos képletek
kozelében 1étrejove patoldgids elvéltozasok differencidldsara.

Tavoli metastasisok keresésére mellkas rontgenfelvételt, hasi UH-vizsgédlatot és csont-
scintigrafidt hasznéltunk.

PET-vizsgalatok. A vizsgdlatokat GE 4096 PLUS egésztest kamerdval (General Electric,
Uppsala, Svédorszdg) végeztiik. A kamera statikus tizemmoédban 15 metszeti képet allit el6 egyi-
dejiileg és lat6terének méretei axidlisan 103 mm. A térbeli feloldoképesség transaxialisan 5 mm,
tengelyirdnyban 6 mm.

A vizsgdlatok soran ciklotronban eldéllitott, pozitront emittald, radioaktiv izot6ppal jelolt, bio-
16giailag aktiv molekuldkat (radiofarmakonokat) juttattunk a szervezetbe, amelyek megvalasztdsa-
kor elsédleges szempont volt, hogy azokat a biokémiai folyamatokat jeloljék, melyek osszefiigge-
nek/fiigghetnek a klinikai onkoterdpia relevans kérdéseivel. A radiofarmakonok intravénds vagy
inhaldcids bejuttatdsat kovetéen rovid idon kialakult egy jellemzd egyensilyi eloszlds, amely
gyakorta pathognomicus, diagnosztikus jelentést tiikrozott.

Az onkolégiai céli PET-vizsgilatok donté hanyadat '® F-FDG-vel végeztiik, mivel az FDG
intracelluldris koncentracidja Osszefiiggésben van a szovet cukorfelhasznéldsaval.

A WB vizsgilatokat megel6z6 4 érdban a betegek nem fogyaszthattak szénhidrattartalmu ételt
vagy italt, annak érdekében, hogy az FDG felvétele a fizioldgidsan rendelkezésre all6 gliikéz
kompeticiéja miatt ne csokkenjen. A betegeknek a vizsgdlatot megel6z6 48 drdban tartézkodniuk
kellett nagyobb fizikai megterheléstdl, a vizsgdlat elvégzése elbtti 6rakban bdségesen kellett fo-
lyadékot fogyasztaniuk.

A neoplasztikus folyamatokban alapvetd jelent6ségli szénhidrat anyagcsere-folyamatok detekta-
lsa ("SF-FDG) mellett vizsgaltuk az aminosav-transzportot ''C-metioninnal. A kézponti idegrend-
szerben a vérkeringés (szoveti perfiizi6) valtozdsait '>O-butanol tracerrel tanulmanyoztuk. Az '*F-
FDG dézisa 5,55 MBg/kg testtomeg, a ''C-metioniné 9,25 MBg/kg testtomeg, az '*O-butanol
dézisa 2 GBg/scan volt.
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A vizsgdlatot a koponyaalapt6l kezdtiik, a tracer beaddsatdl szamitva 0, 20, vagy 40 perc véra-
kozdsi id6t kovetéen. Az "*F-FDG és ''C-metionin eloszldsinak képi megjelenitéséhez, a fekvé
betegben 10 perces, az '*O-butanolhoz 3-3 perces adatgyiijtést végeztiink fekvé pozicidban.

A PET/CT/MRI-vizsgalatokat a sugdrterdpidban haszndlatos fejrogzitéssel (ORFIT) végeztiik, a
felszinen konnyen azonosithaté anatémiai pontokat (pl. orrnyereg, tragus, kiilsé szemzug, dllcstcs)
a képalkoté modalitastdl fiiggé markerekkel (kapszuldba zart jodos kontrasztanyag, gadolinium,
illetve FDG) jeloltiik meg. A késobbi képfiizid(k) ezeknek az anatémiailag meghatarozott (,.ekvi-
valens”) pontoknak illesztésével torténtek.

A képalkoto vizsgalatok értékelése

A primer tumor méretét metszetképalkotd eljarasokkal (CT/MRI/PET) hatiroztuk meg. A
CT/MRI/PET-vizsgdlatokkal kérosnak mindsitettiink minden olyan elvaltozast, amiben a beadott,
specifikus anyag (,tracer”) ddsult, illetve ha egy vagy tobb nycs legkisebb dtmérdje meghaladta az
lem-t.

PET-el, CT-vel és MRI-vel vizsgdltuk a nyak centrdlis, jobb- és bal oldali-, a kétoldali
supraclavicularis, az axillaris-, mediastinalis-, hilaris és abdominalis nyirokrégidkat, kdvetve a
nyirokterjedési utvonalakat. Hagyomanyos képalkoté eljarasokkal és PET-vizsgdlattal tdvoli
metastasisokat kerestiink.

A primer stddiumot a beteg dokumentumainak attekintését kovetden hatdroztuk meg. Ha sziik-
séges volt, akkor ezt a WB PET-vizsgdlatok eredményei alapjan mddositottuk (TNM PET-tel,
illetve PET nélkiil).

A PET-vizsgélatokkal megvartuk, hogy az elsé kezelés befejezésétdl szamitva legaldbb 90 nap
teljen el. A vizsgalatok eredményeit a kdrlefolyds kovetése sordn ellendriztiik (,,follow up”), ami a
feldolgozott anyagban legkevesebb 12 hénap volt.

UH-vizsgdlatokkal a cervicalis centrdlis-, a jobb, és a bal lateralis nycs-6kat, valamint a kétolda-
li supraclavicularis nyirokrégidkat vizsgaltuk. Color-Doppler UH-val az 1cm-nél nagyobb nycs-6k
vascularizdciéja is elemezhetd volt. Ugyanis az attétet tartalmazé nycs-k korai felismerésében
nagy segitséget nyujt, hogy a fokozott sejtprolifercié (im. tumornovekedés) miatt emelkedik a
lokalis a tdpanyag- €s oxigén-sziikséglet, amit az ér-ijdonképzddés, a neovascularisatio biztosit.

2. 3. Sugarbiolégiai vizsgalatok

A radiogen sériilések sulyossdganak (gradus) megitélése (Grade 1-4) a ,,Common Toxicity
Criteria (CTC) Version 2.0” alapjan tortént.

Az egyéni sugarérzékenység meghatdrozasara bérbdl vett fibroblast-kultirdkat hasznéltuk, mi-

vel a sugdrterdpia kovetkeztében fellépd leggyakoribb késéi mellékhatdsok kialakuldsdban alapve-

7



téen fontos a fibroblastok aktivitdsa (fibrosis, hegesedés stb.) A fibroblastok sugédrérzékenységé-
nek méréséhez koloniaképzd-assay-t alkalmaztunk.

A vizsgalatra keriil6 betegekbdl bdrbiopszids mintat vettiink és primer fibroblast-kultdrat indi-
tottunk. A logaritmikus novekedési fizisban lev$ fibroblast-kultdrat kiilonbozé dézisi “°Co y
sugdrzdssal kezeltiik. A dézistdl fliiggden kiilonb6zd szdmu sejtet oltottunk ki 100 mm 4tmérdjh
Petri-csészékbe, és meghatdroztuk a kialakuld kolénidk szdmdt. A betegekbdl szarmazd
fibroblastok sugarérzékenységét egészséges emberekbdl szdrmazé fibroblastok radioszenzitivi-

tasaval hasonlitottuk 6ssze.

IV. EREDMENYEK
1. Az EBV kimutatasa szovettani vizsgalatokkal

Egy csalddon beliil, az anydban és a fidban eléfordulé NPC-bdl szdrmazé szovettani metszetek-
ben 14 év utan, immuncitokémiai médszerekkel sikeriilt az EBV jelenlétét igazolni.
2. A hagyomanyos diagnosztika kibévitése funkcionalis metszetképalkoto eljarasokkal
PET-vizsgalatok tobbszori eredménytelen prébaexcisié utan

Az orrgaratban lathaté szovetszaporulat és a megnagyobbodott nyaki nycs-6k hatterében, 4 be-
tegben kerestiink occult primer tumort. A klinikai kép mindegyik esetben NPC-re utalt. Az ismé-
telten negativ (daganatot nem tartalmazd) nyaki aspirdcios citoldgiai vizsgélat, és az eredményte-
len prébaexcisiét kovetéen a pontos kérisméhez PET-vizsgdlatot végeztiink. A negativ
eredménnyel zarulé6 PET-vizsgdlatokat kovetden a betegek tovabbi kovetése igazolta a nem tumo-
ros eredetet. A cervicalis lymphadenomegalia hatterében nyaki dissectiét kovetd postoperativ
panaszok, toxoplasmosis, haemangioma, gyulladasos folyamat allt.
Staging céljabol végzett PET-vizsgalatok

A PET-vizsgélatra keriilt betegek esetében a primer tumor méretét a PET-tel parhuzamosan,
CT-vel (transaxialisan) és MRI-vel is meghatdroztuk. Az 1cm-nél nagyobb nycs-6k elhelyezkedé-
sét, szamat és méretét UH-val, CT-vel, MRI-vel és PET-tel is tanulmédnyoztuk. A fentiekbdl logi-
kusan adddott az a kérdés, hogy a PET-vizsgdlat eredménye véltoztat-e a daganatos folyamat
kiterjedtségének (staging) megitélésén. Masképpen fogalmazva: a PET eredmények birtokdban
szilkséges-e az eredeti stadium-kategéria (TNM) revizidja, és ha igen, ez befolyasolja-e a terdpias
tervet.

A PET-tel vizsgélt betegekbdl vett mintdk szovettana- egy beteg kivételével (WHO 1.), WHO I1.
illetve III. gradust igazolt. A 11 staging/restaging céljabol PET-tel vizsgalt beteg koziil haromban

mediastinalis attétet is sikeriilt felismerni. Egy betegben csontmetastasisok deriiltek ki. A csontét-
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tétek mds képalkot6 eljardsokkal is igazolhatéak voltak, a mediastinalis dttéteket csak a PET-
technikdval lehetett kimutatni. A mediastinalis nyirok-érintettség jellemz6 mdédon igen kiterjedt, a
nyak két oldalan jelentkez6 nycs attét-képzddéssel jart egyiitt. A tavoli, nem regiondlis nyirokrégi-
o6kban (elsdsorban a mediastinumban) felismert daganat, és a haematogen disseminatio
(rTxNxM1) alapvetéen megvdaltoztatta az onkoterdpids tervet. A PET-vizsgdlatra keriil6 betege-
inkben 5 esetben (45%) a TNM beosztas silyosabbra, 1 esetben (9%) kedvezébbre valtozott.
Ennek megfelelden 5 esetben (45%) médosult a kezelés.

Két-kordbban mar onkoldgiai kezelésben részesiilt-betegiinkben a panaszok és tiinetek hatteré-
ben 4ll6 helyi recidivat csak a PET segitségével sikeriilt megtaldlni. Ezt szovettani feldolgozas is
bizonyitotta, ennek alapjan végeztiink djabb sugarkezelést.

A képfizio jelentosége a 3D-besugarzas-tervezésben

Fuzionalt CT/PET-képek segitségével a besugarzasi céltérfogat pontosan kijelolheté volt. A
képfuzid segitséget nyujtott a metszetképeken detektdlhat6é nycs-6k pontos szamanak, helyzetének
és méretének meghatdrozdsdban is, igy mind a stddium-meghatdrozdsaban, mind a terdpia haté-
konysaganak kovetése sordn feliilmilhatatlan haszonnal jért.

A PET szerepe az onkoterapia hatékonysaganak lemérésében

A terdpids hatds lemérésére 9 betegben alkalmaztuk a PET-et, amire jérészt kombindlt (sugdr és
citosztatikumos) kezeléseket kovetden keriilt sor. A mddszerrel a daganatos folyamat kovetése is
biztosithat6 volt. Erre 17 alkalommal keriilt sor (a kemoterdpia utdn, a sugarkezelés el6tt; illetve az
irradiatio utdn) atlagosan 2-36 hénappal az elsé PET-vizsgdlat utdn.

Egy betegben csak a staging keretében sikeriilt elvégezni a vizsgdlatot, aminek megismétlését az
elérehaladott betegség nem tette lehetévé. Két masik betegben mar az onkoterdpia befejezése elott
nyilvdnvaldéva vélt a klinikai progresszié. Ez a 2 beteg a kezelés befejezése utdn meghalt. Hirom
betegben mediastinalis nycs-dttétek deriiltek ki a staging sordn. Egy betegben 1 éven beliil; egy
masikban 2 éven beliil jelentkezett recidiva. Harom beteg a 26 hénapos kovetési idd alatt
tumormentes maradt (mindhdrom beteg szovettani diagnézisa NPC volt). A betegek kovetése
igazolta a negativ PET-leleteket. Két betegben két éve fejeztiik be a kezelést, az értekezés elkészi-

tésének idején mindkettd tumormentes, amit a PET-vizsgdlat is alatdmasztott.



3. Sugarbioldgiai vizsgalatok
A radiogen eredetii Lhermitte-tiinetben szenvedék és a kontroll személy PET-vizsgalata

A kontroll személy gerincvelejében az 1998-ban végzett sugarkezelés eldtt, alacsony FDG-
akkumuldcié6 mutatkozott. Sugdrkezelést kovetéen 2 hénappal fokozott FDG-felvételt mértiink,
mely 7 hénap milva kifejezetten csokkent. A sugirkezeléstdl szamitott 44 hénap elteltével a su-
girkezelt myelon szakaszon az FDG-felvétel kozelitett a kiindulasi értékhez. Az '*O-butanol felvé-
tel az FDG-akkumuldciéhoz hasonléan valtozott. A ''C-metionin felvétel a kezelt és kezeletlen
myelon szakaszokon egyardnt alacsony volt, ami a klinikai koérlefolyds alatt nem vdltozott. A
sugdrkezelt csigolyatestek (C2-Th3) csontvelejében metionin felvétel nem volt detektalhatd.

A radiogen LT-es betegekben 25, illetve 7 évvel a besugdrzds utdn a sugdarkezelt nyaki gerinc-
szakaszon, a nem kezelt teriiletekkel Gsszehasonlitva fokozott FDG-felvétel latszott. Az O-
butanollal végzett PET-vizsgdlat a sugdrkezelt gerincszakaszon fokozott vérdtaramlast jelzett, a
""C-metionin felvétel a C1-C3-as gerincszakaszon nem volt detektdlhaté. Az LT-s betegekben a
sugdrkezelést kovetd MRI-vizsgdlattal gerincveld kdrosoddsra utald jelet nem tudtunk kimutatni.
Sugarérzékenységi vizsgalatok

A permanens radiogen sériilést (LT) szenvedd betegek sugdrérzékenységi vizsgalata a 18. be-
tegbdl szarmaz6 fibroblastokban fokozott, a 19. beteg fibroblastjaiban normadlis sugdrérzékenysé-

get igazolt.

V.MEGBESZELES
1. Az orrgarattumorok etiologiaja. Az EBYV fert6zés jelentosége

Az NPC kialakuldsaért szdmos ok tehetd feleldssé. Kialakuldsdban, a betegek etnikai szarmaza-
satdl fiiggetlen, de bizonyitott szerepe van az EBV-nek. Ez a felismerés a rakdiagnosztikdban egy
Uj paradigma, a rdkok virusszeroldgiai kimutatdsa megjelenéséhez vezetett. Ezzel a mddszerrel az
NPC-s betegek kb. 90%-aban igazolhaté fertézés. A daganatban az EBV genom jelenléte is bizo-
nyithatd, ez kiilondsen az endémids régidkban élokre jellemzd. Az EBV-DNS kimutatdsa jol hasz-
ndlhat6 a diagnosztikdban és a betegség aktivitdsdnak kovetésében.

Az angol nyelvii szakirodalom 4ttekintése utan megallapithat6, hogy a nem-endémids teriilete-
ken el6fordulé csalddi halmozédasi NPC-s eseteknél a betegek 2/3-a férfi, amely a megbetegedés
szempontjabdl jellemzd férfi: né ardnnyal konzisztens. A szovettan WHO III. tipusu, ez az EBV-
vel leginkabb Osszefiiggésbe hozhat6 szovettani tipus.

Betegeink 1/3-a a diagndzis felallitasakor 30 évesnél fiatalabb volt. Ennek egyik lehetséges oka,
hogy a fiatal korcsoportokra jellemz6 zart kozosségeken beliil konnyebben terjed az EBV. Feltehe-
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td, hogy a betegség felsd 1égiti hurut szovédményeként alakult ki. Az EBV jelenlétére utaltak a
patognomicus serologiai eredmények.

Az altalunk tanulmanyozott két betegben sikeriilt szovettani metszetekbdl kimutatni az EBV je-
lenlétét. Nem-endémids teriileteken eléforduld csalddi halmozdddsu esetekben ezt elséként tettiik.

Igazoltnak l4tszik tehdt, hogy az EBV-fert6z¢s fontos szerepet jatszik a nem-endémids teriilete-
ken eldfordul csaladi halmozdédasi NPC-s megbetegedésekben. A betegség klinikai progresszié-
jat genetikai és kornyezeti faktorok moédosithatjak. Emellett sz6l az is, hogy eseteinkben a beteg-
ség két kiilonboz6 idépontban valt klinikailag kimutathatéva.

Két betegiink eltéré korlefolydsa azt latszik bizonyitani, hogy annak ellenére, hogy az EBV-
fertézést (felteheten) azonos iddben kaptdk, de a 2. esetben 1 évvel kés6bb ismerték fel a dagana-
tot és az eldrehaladott stddium kedvezdtlen prognézist jelentett.

Primer diagnosztika, lokalis recidivak kimutatasa, staging/ restaging

Napjainkban az NPC kérismézésében a CT és az MRI mellett a PET egyre hangsilyosabb sze-
repet kap. A PET-vizsgélatokat az életképes daganatszovet kimutatdsdnak, nagysdgdnak meghata-
rozdsan kiviil az is indokolja, hogy mas mddszerek kevésbé érzékenyek arra, hogy a rekesz feletti
régiok nycs-6it (méret alapjan) megitélhessiik.

Sajat beteganyagunkban-a CT/MRI/PET diagnosztikai értékét 0sszehasonlitva-azt taldltuk, hogy
a CT-vel, illetve az MRI-vel meghatdrozott primer tumor méretek dltaldban megegyeztek, az
atlagos méret 5-47 mm kozott volt. PET-képeken 1 esetben kisebb, a tobbi betegben nagyobb
primer elvéltozést lattunk (dtlagosan 7-50 mm kozott). Megallapitottuk, hogy a PET-el, illetve
CT/MRI-vel mért primer tumor méretek kozotti eltérés atlagosan 1-4 mm volt.

A PET-vizsgdlatok hasznat mindennél jobban bizonyitja, hogy 2 betegben csak igy sikeriilt fel-
ismerni a lokalis recidivat.

Anyagunkban a primer tumor(ok) méretében alapvetd, lényegi kiilonbség nem volt észlelhetd,
akdr CT-vel, akdr MRI-vel végeztiik a meghatdrozast. Bar PET-tel tobbnyire nagyobbnak lattuk a
primer elvéltozdst, de az eltérés az eldz6 két eljardssal nyert eredményekkel dsszevetve nem volt
jellemzé. A PET-vizsgélat a recidiv tumorok kimutatdsaban a tobbi metszetképalkotd eljarasnal
lényegesen jobb hatdsfoki. Tapasztalataink szerint a kétféle (‘*F-FDG és ''C-metionin)
radiofarmakon egyiittes alkalmazdsa nem javitotta érdemben az eljards pontossdgit, de egyik
betegiinkben az FDG-PET-vizsgélat negativitdsa ellenére sikeriilt ''C-metioninnal lokdlis recidivat

kimutatni.
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A fej-nyaki régi6 tumoraira jellemz6 és dlland6 problémadt jelent az occult elvéltozdsok felisme-
rése, ami azért kiilonosen fontos, mert az orrgarat teriiletén ezek eléforduldsa igen gyakori.

Sajat beteganyagunkban az orrgaratban lathaté szovetszaporulat és a megnagyobbodott nyaki
nycs-6kat magyardzd, occult primer tumor kutatdsakor a tobbszori eredménytelen prébaexcisiét
kovetd PET-vizsgdlatok negativ eredménnyel jartak. A betegek kovetése alatt végzett egyéb vizs-
galatok kizartak a rosszindulati daganatot és ebbdl a szempontbdl aspecifikus laesidkat (nyaki
dissectio kovetkezménye, toxoplasmosis, haemangioma, gyulladds) igazoltak. Tapasztalataink
szerint a PET-vizsgdlatok effektivnek mutatkoztak az orrgarati elvaltozasok differencidl diagnosz-
tikdjaban. Javasoljuk, hogy gyaniit keltd klinikai tiinetek kapcsan, ha az egyéb képalkoté médsze-
rekkel nyert eredmények negativak, ezeket célszerti tovabbi, ismételt, célzott vizsgdlatokkal ellen-
Orizni.

Az NPC pontos kiterjedésének megitéléséhez (,,staging/restaging”) fontos a terjedési dtvonalak
tanulmanyozasa.

Nyirokcsomo terjedés

A lymphogen terjedés a nyak nyirokereinek és nycs-inak beszlirésében nyilvanul meg a legha-
marabb.

Sajat anyagunkban Osszehasonlitottuk, hogy hdny 1 cm-nél nagyobb nyaki nycs ismerhetd fel
kiilonbozd vizsgdld eljarasokkal. Azt taldltuk, hogy 2 esettdl eltekintve, a tobbiben az UH-gal, a
CT-vel, illetve az MRI-vel , latott” nycs-6k szama egyezik (atlagosan 0-4 darab kozotti). A PET-
tel kimutathaté nycs-0k szdma mindegyik esetben magasabb az el6z6eknél (dtlagosan 0-10 darab
kozotti). Az irodalmi adatokkal egyezéen, NPC-s beteganyagunkban, az FDG-PET-vizsgilat
bizonyult a legjobb médszernek a regiondlis nycs-attétek pontos detektdldsaban és ennek megfele-
16en alapvetd jelentdségilinek a korrekt stddium-megéallapitasban.

Tavoli attétek

A tavoli metastasisok dltaldban haematogen terjedés ttjan jonnek létre. Az NPC lényegesen
gyakrabban ad ilyen jellegli 4ttétet, mint mds eredetii fej-nyak tumorok.

Anyagunkban a mediastinalis nycs-dttétek N2-3 nyirokcsomo-statusban voltak megfigyelhetd-
ek. A PET tracert duisité mediastinalis nycs-6kat sem CT-vel, sem MRI-vel nem sikeriilt detektal-
ni, 3 betegiinkben csak a PET-vizsgélat segitségével sikeriilt a mediastinalis nycs-attéteket kimu-
tatni. Megéllapithatd, hogy az FDG-PET-vizsgdlat a legoptimédlisabb a rekesz felett elhelyezkedd
nycs-6k szamanak, illetve méretének megitélésére. A WB FDG-PET-vizsgalatok elvégzése mellett
szOl az is, hogy elérehaladott nyirokinvaziéhoz igen gyakran tdrsul az NPC haematogen

disseminati6ja. Egyetlen PET—vizsgdlat lehetdvé teszi mindkét tipusi (lymphogen és haematogen)
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attét egyidejii kimutatdsat. Egy (szovetileg WHO 1. tipusi NPC) betegiinkben egyidejlileg
mediastinalis és csontattétet is detektdltunk. A PET-tel vizsgaltak koziil 5 betegben (45%) a stadi-
um beosztast stilyosabbra-, 1 esetben (9%) enyhébbre korrigaltuk és ennek megfeleléen az 5 beteg
kezelési tervét is modositani kellett.

Képfizio a 3D-tervezéshez

Az NPC kezelése torténhet csak kiilsé sugdrkezeléssel, illetve kemoterdpidval kombindlva. A
fej-nyaki tajék legfontosabb diagnosztikai problémdjat jelenti az anatémiai részletek hianya, amely
kiilonosen megneheziti a metszetképek értékelését. Ennek ellensilyozdsara CT/MRI/PET-
képfuziot lehet alkalmazni.

Sajat NPC-s anyagunkban CT/PET képfuiziét végeztiink. Az irodalomban leirtakkal megegye-
zben a vizsgdlatokat a képalkoté mddszer sajatsdgainak megfeleld markerekkel jelzett maszkban
végeztiik el, majd regisztraciot és képfliziot alkalmaztunk. A metszeti képeken a nagy érzékenysé-
gt PET-mddszerrel ki lehetett mutatni a daganatszovetre és az ttétekre jellemzd kérosan magas
aktivitast. igy pontosan kériilhatdrolhat6 volt az életképes daganatszévet kontirja és dbrazolhatéva
vélt a kérnyez6 anatémiai struktirdkhoz val6 viszonya. Egyidejlileg meghatarozhatéva lett a met-
szetképeken detektalhaté nycs-k pontos helyzete, mérete és szdma. Anyagunkban a 11
staging/restaging céljabol vizsgalt betegben a PET-mddszerrel 3 esetben mediastinalis 4ttétek is
igazolédtak, amelyeket egyéb képalkoté eljardsokkal nem sikeriilt kimutatni. Ezeknek a
mediastinalis attéteknek pontos anatémiai lokalizaciéjat tette biztosabba a CT/PET-képek fiizidja.
Az irodalmi adatokkal osszevetve a CT/PET-képek fiizidja mind az életképes daganatszovet ko-
riillhatdroldsdban, mind a folyamat kiterjedésének pontos meghatdrozdsdban (nyaki nycs-k,
mediastinalis terjedés), mind a terdpia hatékonysdganak kovetésében alapvetd jelentségiinek
bizonyult.

A 3D-konformdlis besugdrzds-tervezés bevezetésével, illetve tokéletesitésével szeretnénk a
kovetkezdeket megvaldsitani: (i) a céltérfogat homogén besugarzésa; (ii) a normal szdvetek toxici-
tdsdnak csokkentése, (iii) az eldzdvel Osszefiiggésben a késdi sugdrkdrosoddsok megel6zése. A
metszetképalkotd eljardsokkal (CT/MRI/PET) nyert eredmények koriiltekintd elemzése alapjan,
alkalmas tervezOrendszer, illetve multileaf collimator haszndlatival (NPC-ben is) kedvezébb
déziseloszlas és j6 hatékonysdgu sugarterhelés csokkenés érhetd el.

A terapia hatasanak lemérése
NPC-ben a PET-vizsgdlatok nélkiilozhetetlennek bizonyultak a komplex terdpidra adott valasz

lemérésében is.
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Sajat anyagunkban az onkoterdpia kialakitdsa sordn a PET-vizsgdlatok leleteit minden alka-
lommal figyelembe vettiik és ezek ismeretében tobb esetben mddositottuk a terdpids tervet. Az
eredeti, kezelésre vonatkozé elképzeléseket alapvetden véltoztatta, ha a PET-vizsgélat a tavoli,
nem regiondlis nyirokrégiokban (elsdsorban a mediastinumban) attétet jelzett. A mediastinalis
metastasisok egyértelmien a ,tdvoli attét(ek)” csoportba tartoznak. A bizonyitott tavoli attétek
kezelésére a lokdlis sugdrterdpia értelemszertien elégtelen, felismerésiik indokolja a szisztémas
kemoterdpidt. Bizonyitott haematogen disseminatio (pl. csontittét) is kemoterdpids kezeléssel
kombindlt sugdrkezelést tesz sziikségessé. Mediastinalis attétek koérismézése utdn, a kombindlt
onkoterdpia sordn alkalmazott sugarkezeléskor azokat a mediastinalis teriileteket is sugarazni kell,
ahol a PET kérosan magas aktivitést jelez.

Megillapitottuk, hogy a daganatszovet metabolikus aktivitdsanak megjelenitésével becsiilhetd a
rosszindulatd elvaltozdsok novekedési iiteme (“klinikai progressio”). NPC-s betegeink gyorsan
novekvo tumora fokozottan akkumuldlta a gliikézanalégot (FDG), az alacsony malignitdsi tumo-

Z.9

rok ,.gliik6z”-felvétele csekély volt. Ez lehet6vé tette a malignitds mértékének (gradus) becslését,
illetve az 6vatos prognosztikai ,,josldst”.

PET segitségével a terdpia hatékonysdgat megbizhatéan tudtuk értékelni. Erre az adott médot,
hogy ha a teriilet, melyet fokozott FDG-felvétel jellemez novekszik, akkor a daganat klinikailag
progredidl, mig ennek a teriiletnek a csokkenése a klinikai regresszi6 jele. Az onkoterdpia idejében
végzett PET-vizsgalat segit a terdpia hatékonysdgédnak, a terdpias vélasz értékelésében is, hiszen a
daganatos teriilet csokkenése el6tt jelentkezd alacsonyabb metabolikus aktivitds pozitiv terdpids
valaszt tiikroz.

A PET-vizsgilattal nagy biztonsdggal kiilonithetd el a terdpia hatdsa a daganat kidjulastdl. Lé-
nyeges és hangsilyozni kivdnom, hogy a kontroll PET-vizsgélat idejének vélasztdsa teszi lehetdvé
az 4l-pozitiv leletek elkeriilését. A kezelést kovetd 90 napon beliil nincs értelme kontroll PET-
vizsgdlatot végezni.

Az el6zetesen onkoterdpids kezelésben részesitett NPC-s betegek relapsusainak megitélésében is
hatékony eszkoznek mindsiil a PET. Az FDG-PET segitségével a residudlis (és/vagy recidiv)
daganat j6 hatdsfokkal kérismézhetd, a médszer mas képalkoté eljarasokndl érzékenyebb, e miatt
korabban jelzi a recidivat.

Még Osszetettebb a kordbbi kezeléseket kovetden kialakuldé viszonyok értékelése, ha a mitéti
beavatkozdsok nyomadn létrejové hegek és deformitdsok, a sugarkezelés maradvanytiinetei és a
kovetkezményes gyulladdsos folyamatok is nehezitik a lokdlis-regiondlis status megitélését. A

szinte tOorvényszerlien jelenlevd, terdpidt kovetd panaszok nem specifikusak, nem pathogno-

14



micusak a residuum megléte-, vagy a recidiva kialakuldsa szempontjabol.

Az elkiilonitd kdrisme szempontjabol fontos megjegyezni, hogy beteganyagunkban a PET-
vizsgélatokkal latott, fokozott anyagcseréjii teriiletek kornyezetiikét meghaladé mértékben vették
fel a radiofarmakont. Ezen fokozott FDG-felvétel utalhat onkolégiai megbetegedésre, de onmaga-
ban nem specifikus, pathognomicus jel. Patolégidsnak mindsiil minden olyan koriilirt FDG-
akkumulécid, amely nem kothetd egyik szerv fiziol6gids FDG-felvételéhez sem és legalabb két-
szerese a kornyezé szervekének. Igy a kordbbi miitétet és/vagy a sugdrterdpidt kovetd hegek,
tovabba a krénikus gyulladt szovetek is fokozottan halmozzdk a tracert! Ezek a jelenségek, els6-
sorban intenzitdsuk alapjan, kell¢ gyakorlattal elkiilonitheték a tumor relapsusanak jeleitdl. Ezen
megfigyeléseket egyéb vizsgdlémaddszerek segitségével is sikeriilt alatdmasztani.

Beteganyagunkban 9 betegben 17 alkalommal végeztiink PET-vizsgdlatot a terdpia hatdsanak
lemérésére, illetve a folyamat kovetésére. Az atlagosan 2-36 hdénapos kovetési iddben 7 beteg
daganatmentesen, 2 beteg daganataval él. 2 betegiink daganata miatt meghalt.

Osszefoglalva: a PET-vizsgilat kellden szenzitiv és specifikus vizsgélati lehetéség az NPC pri-
mer diagnosztikdjdban, csakigy, mint lymphogen terjedés és a tavoli attétek kimutatdsaban, az
occult elvéltozadsok, residuumok és a recidivak megitélésében, valamint a terapia hatékonysaganak
lemérésében. Alkalmazdsa mindenképpen ajdnlott a CT/MRI-képalkotds eredménytelensége vagy
bizonytalansdga esetén is.

Az onkoldgiai kezeléssel elérhetd eredmények tovabb javithatok, ha megkezdésiik elétt az élet-
képes daganatszovet nagysdgdnak meghatdrozdsaban és az attétek kiterjedésének megitélésében a
PET-t is igénybe vessziik, mivel segitségével hatékonyabban lehet donteni a terdpidk megfeleld

A PET-vizsgdlattal kimutatott aktiv anyagcseréjlii tumorszovet koriilhatdroldsa nagy segitséget
jelent a daganatos folyamat kiterjedésének, a staging/restaging megitélésében, a biopszidk helyé-
nek megvalasztdsaban, a miitéti beavatkozdsok megtervezésében, a sugarkezelések céltérfogatanak
(makroszkdpos daganat) meghatdrozdsdban, valamint a residudlis és a recidiv elvéltozdsok pontos
felismerésében/meghatdrozdsdban.

A képfizié hatékonyan tdmogatja a 3D-besugarzds-tervezést az életképes daganatszovet kiterje-
désének pontosabb meghatarozasdval, igy effektivebb tumorpusztitas, ugyanakkor a mellékhatdsok
mérséklése érhetd el.

NPC-ben a primer tumor €s az occult elviltozdsok azonositisa, a pontosabb stadium-

megallapitds, a komplex onkoterdpidra adott vilasz lemérése, a residuumok és a recidivdk korai
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kimutatdsa raciondlisabb kezelési stratégidt tesz lehetdvé, ami varhatéan javitani fogja a tdlélési
eredményeket.
3. Sugarbiolégiai vizsgalatok
A PET szerepe a radiogen mellékhatasok tanulmanyozasaban

Idoben kovettiink két, a korlefolyds sordn kifejezett klinikai javuldst mutaté radiogen
myelopathias beteget, illetve egy standard sugarkezelésben részesitett, sugarkarosoddst nem szen-

vedett beteget.

Az irodalom részletes attekintése azt igazolta, hogy vizsgdlatainkat megel6zden nincs kozlés a
gerincveld besugdrzas hatdsdra 1étrejovo irreverzibilis elvaltozasaihoz tarsulé PET leletekrdl. Az
altalunk elemzett 3 beteg sugarkezelést kovetden késziilt PET-regisztrdtumain hasonlé (csaknem
egyezd) képeket lattunk: az FDG-akkumuldcié és az O-butanol perfizi6 kifejezetten emelkedett
a besugdrzott gerincvelOben (az irradiatioban nem részesiilt gerincveldhoz képest), de az érintett
régié ''C-metionin felvétele elhanyagolhat6 volt. A standard sugarkezelésben részesiilt betegben a
korjelek a 4. kovetési évben normalizdlédtak, mig a Grade 3, illetve Grade 2 sugdrsériilést szenve-

dett betegekben a sugarkezelést kovetd 25., illetve 7. évben is kimutathaték voltak.

Vizsgélataink egyeznek azon korabbi adatokkal, hogy az agyhoz hasonléan a gerincveldben is
kapcsolt a vératdramlds és a metabolizmus (,,BF-LCGU coupling). A betegeinkben megfigyelt
emelkedett energiasziikségletre utald, fokozott FDG-felvételt (és a vele parhuzamosan viltozo,
fokozott gerincveldi perfiizidt) a regeneracidval hoztuk osszefiiggésbe. Ez a kronikus sugérsériilést
mutaté betegekben hosszi ideig kimutathaté volt, illetve a standard dézisd sugirkezelésben része-

siil, tiinetmentes betegben a fokozott FDG-akkumuldcié dtmeneti jelenségnek bizonyult.

A PET-vizsgdlatok interpretaciéjdhoz feltételeztiik, hogy az emelkedett metabolizmust és perfu-
zi6t az akcids potencidl vezetésének megnovekedett energiaigénye magyardzza. Ez azzal lehet
kapcsolatos, hogy a demyelinizdlt axonokban (a Ranvier-csomdkon &t torténd normalis
saltatorikus ingeriiletvezetéssel szemben) az akciés potencidl tovahaladdsat a szokdsosndl nagyobb
denzitdssal expresszal6dé Na-csatorndk biztositjdk, amelyek miikodéséhez fokozott energiaigény
tarsul.

Sugarérzékenységi vizsgalatok

A masodik sugdrkezelés el6tt a normdlis szovetek allapotanak klinikai felbecslésére minden-

képpen sziikség van. Ha az egészséges szovetek vizsgdlata normdlis eredménnyel jar, akkor nincs

tovabbi teendd. Ha viszont fokozott egyéni sugarérzékenységre deriil fény, akkor ez a normadlis
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szoveteket éré dozis csokkentését teheti indokolttd, vagy akdr mds gydgyeljardsok vélasztdsat is
sziikségessé teheti.

Az altalunk vizsgalt LT-s betegekben a sugdrkezelés miatt kialakuld tiineteik évekig
perzisztaltak ahelyett, hogy a kordbbiakban tapasztaltaknak megfeleléen cca. 6 hdénapon beliil
megszlintek volna. Elvégezve a fibroblast-kultirdk sugdrérzékenységének vizsgélatat, az egyik
esetben fokozott radioszenzitivitast talaltunk. Feltehetd, hogy ennek szerepe lehetett a gerincveldi

radiogen sériilés kialakuldsdban.

VI. 0SSZEFOGLALAS

Jelen tanulmanyunkban megvizsgéltuk az orrgarattumorok kialakuldsdban szerepet jatszo ténye-
zOket, és megdllapitottuk, hogy az EBV-fert6zés kozponti szerepet jatszik a nem-endémids teriile-
teken eléfordul csalddi halmozédasi NPC-s megbetegedések keletkezésében, amelyet a genetikai
és kornyezeti faktorok médosithatnak.

Tanulmédnyoztuk a PET-vizsgélatok szerepét orrgarati szovetszaporulattal biré és NPC-s beteg-
anyagunkndl, gy a kivizsgdlds sordn hangsilyos szerepet kapott a kérismézésben, valamint az
occult primer tumorok kutatisdban is.

NPC esetén vizsgdltuk jelentdségét a primer staging/restaging, a 3D-besugdrzds-tervezés, a
komplex onkoterdpidra adott vdlasz lemérése, a betegkovetés, a residudlis és recidiv daganatok
kimutatdsa, valamint a sugarterapia mellékhatdsainak tanulmanyozésa soran.

Megillapitottuk, hogy a PET-mddszerrel azonositott tumoros fékuszok mérete, illetve szdma
meghaladja a konvenciondlis képalkoté mddszerekkel kimutathatéakét, de a metszetképalkotd
eljarasok kozott a primer tumor méretének meghatarozasdban alapvetd, lényegi kiilonbség nem
észlelhetd.

Ezekkel ellenben az FDG-PET-vizsgélatok nagy jelentdségiinek bizonyultak a regiondlis nyi-
rokrégiok €s a tdvoli, nem regiondlis nyirokteriiletek attéteinek felderitésében. Ez a kiilonbség a
nyaki, a supraclavicularis és a mediastinalis nyirokrégiékban volt a legszembetiindbb. A PET-
vizsgdlatokkal a legoptimdlisabb a rekesz felett elhelyezkedd nyirokcsomok szam, illetve méret
alapjan torténd meghatdrozdsa is. A nyirokrégié érintettségek elemzésével ramutattunk arra, hogy
a lymphogen attétképz6dés meghatarozott titvonalat kovet, melyet a diagnosztika, a kivizsgalds és
a terdpia megtervezésében egyardnt figyelembe kell venni.

A képfiizié segitséget nyujtott az életképes daganatszovet konturjdnak koriilhatdroldsaban, a
metszetképeken detektdlhat6 nyirokcsomok pontos szamanak, helyzetének és méretének meghata-

rozdsdban, igy mind a stddium-meghatdrozdsban, mind a terdpia hatékonysdgdnak lemérésében
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Oridsi jelentdségiinek bizonyult. A mediastinalis ttétek pontos anatdmiai lokalizciéjat is bizto-
sabbd tette a fliziés modszer.

Az onkoterdpids terv kialakitasandl a PET-vizsgdlatok eredményeit mindig figyelembe vettiik.
Anyagunkban, bizonyitott tdvoli attéteknél a lokdlis sugdrkezelés 6nmagdban nem volt elégséges,
szisztémds kemoterdpidra is sziikség volt.

A PET segitségével a terdpia hatékonysiagit megbizhatéan tudtuk értékelni, ugyanis a fokozott
FDG-felvételt mutaté teriilet novekedése alapjan progresszid, mig csokkenése alapjan regresszid
volt véleményezhetd.

Az eldzetesen onkoterdpids kezelésben részesitett NPC-s betegek relapsusainak megitélésében is
hatékony eszkoznek mindsiilt a PET, mivel segitségével ki lehetett mutatni a residudlis daganatot,
és mas képalkoté médszereknél kordbban jelezte a recidivit.

LT-es betegeinknél a PET-vizsgalattal bizonyitottuk, hogy az agyhoz hasonl6an a gerincvel6ben
is parhuzamosan halad a metabolizmus és a perfizié. A PET-vizsgalattal emelkedett metaboliz-
must és perfuziét tudtunk kimutatni, amelyet a gerincveldi akcids potencidl vezetésének
megnodvekedett energia igényével hoztunk sszefiiggésbe.

Elvégezve radiogen LT-eseknél a fibroblast-kultirdk sugarérzékenységének vizsgalatat, alata-

masztottuk, hogy ennek szerepe lehet a gerincveldi radiogen sériilés kialakuldsdban.
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