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DEFINICIO

Nyilt radioaktiv izotépokkal végzett
diagnosztikai
terdpias
kutato
orvosi tevékenység

(,Zart": brachyterapia)
Diagnosztika: in vivo
(és in vitro: RIA+IRMA is)

HEVESY GYORGY

Az izotépok kémiai (és biologiai)
tulajdonsagai nem valtoznak meg

Bioldgiai rendszerekben el6szér (1924)

A nyomijelz6 (tracer) elv

Kovetheték a folyamatok

A nuklearis medicina ,atyja”

Kémiai Nobel dij 1943

RADIOIZOTOPOK A MEDICINABAN

Izotép: proton-neutron arany, instabil: radio
kémiailag azonos (nyomjelzé) !
Radioaktiv izotopok
Bomlasmodok
béta + gamma (magbol') metastabil lehet
pozitron: annihilacié (2x511 keV)
elektron (K) befogéas + gamma
Mesterséges
atomreaktor maghasadés: neutron (felesleg)
ciklotron: proton tébblet

A LEGFONTOSABB
RADIONUKLIDOK

Diagnosztikdban : elektromagneses sugarzas
Tc-99m, 1-131, Xe-133 gamma
Ga-67, In-111, 1-123, TI-201 rtg+gamma
C-11, N-13, O-15, F-18, Ga-68annihilacié

Terapiara: részecske sugarzas (LET)
béta: Y-90, I-131, Sm-153, Re-186,-188...
alfa-sugarzék is: Bi-213, Ra-223

A Tc-99m EL ONYEI
a SPECT diagnosztika 80 %-aban

Fizikai: detektélasra jo
140 keV gamma kamera: 70-400 keV
monoenergetikus (energia-ablak: + 10%)
Biolégiai: a sugarterhelés alacsony
beadhat6 aktivitasmennyiség! (Poisson)
Jiszta” gamma (Mo-99-bél) és T1/2: 6 6.
Praktikus
generatorbdl (Mo-99) eludlas, fiz.soval (!)
stabil komplexképzd (direkt v. liganddal)




Mikor nem Tc-99m-jelzés
a SPECT diagnosztikdban?

Nem jelezhet 6
pl. glikéz

Tal lassu a biologiai folyamat
pl. mellékvesekéreg szteroid szintézis

A Tc-99m GENERATOR
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A Tc-99m GENERATOR

RADIOFARMAKONOK

Szerv-, szdvet-, molekularis funkcié-specifikus
radioizotdpot tartalmaz6 vegyulet

Legtobbszor jelzéként, ritkdn dnmaga (pl. 1-131)

Funkcidk: szervfunkciok, molekularis folyamatok
Ezért:

Diagnozis: a funkcio vizsgalata (kvantitativ)

szoveti karakterizalas

Terapia:  célzott, szelektiv (nagy dozis)
Radionuklid

csak a detektélashoz (és)/ vagy a terapiara

Theranosticumok

RADIONUKLID
radiofarmakonok

F-18-Natriumfluorid
Cr-51-Natriumchromat
Ga-67-gallium-citrat

1-123-, I-124-, 1-131-Natriumjodid TI-
201-Thalliumklorid, Rb-82-klorid
Xe-133

Ba-223-klorid

RADIOFARMAKONOK
ddsulasi mechnizmusai

Fizikai mozgas

SLN, bélvérzés, tido6

Kompartment MUGA vérpool
DiffGzio DTPA, ventillacio
Kémiai kdtédés MDP, PIB
Fagocitozis kolloid, 1ép

Sejt leukocyta

Aktiv transzport pajzsmirigy
Exrécio HIDA, EC
Metabolizmus FDG,

Antigén antitest
Receptor ligandum




A RADIOFARMAKOLOGIA
FEJLODESI IRANYAI

Specificitas!
Molekularis imaging
(az életfolyamatok molekulai)

Receptor - ligandum
Antigén - Antitest
Enzim - Szubsztrat

A MOLEKULARIS IMAGING

(A radiofarmakonok is molekulak!)
Molekularis imaging:
sejt és molekularis szintl folyamatok
vezérhajdja a nuklearis medicina
(elsésorban a PET)
Oka: anyagmennyiség: pico-nano-femtomolaris
nagyszamu biomolekula jelezheté
kb. 4.000 ismert gén, de target definialas?
a klinikumban ma kb. 30-40

DETEKTALAS

Képalkotd berendezések
Gamma kamera (H. Anger, 1957)
Szcintillaciés kamerak, latomezé

detektorok fejlédése: kristaly, digitalis,
korrekciok, félvezet6

Uzemmaodok: statikus és dinamikus
spot, teljes-test, SPECT, kapuzott
Pozitron kamera (PET)
(M.M.Ter-Pogossian — M.E.Phelps)
gy(Uridetektorok, 16-21 cm axialis
coincidencia detektalas (3D adatgydjtés)

A GAMMA KAMERA VAZLATA
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GAMMA KAMERAK (SPECT)

Korbe forog

circularis, elliptikus

60-120 vetileti kép
Rekonstrukcio:

iterativ, filterezett visszavetités
Metszeti képek

transversalis, coronalis, sagittalis

3 D kijelzés

PET vs. SPECT

double-photon single-photon
Erzékenyebb: nincs kollimator
Felbontoképesség

SPECT:10 mm, PET: 3-5 mm

szoftverek, detektorok

(kiséllat SPECT ill. PET: 1 mm alatti)
Kvantitativ

abszolut is (pl. mL/min/g, mol/min/g)
Dinamikus tomografia
Biomolekuldk !!!

C-11, N-13, O-15, F-18, Ga-68....




HIBRID KEPALKOTO
BERENDEZESEK |I.
SPECT/CT, PET/CT

Hibrid berendezések : SPECT/CT, PET/CT
»Szimultan” funkcié és morfologia: gantry
(ktlon: szoftveres képfuzid)
Elényei: (a CT szerepe): 1 +1=3
anatomiai lokalizalas: fajlagosabb
attenuacio korrekcid: gyors és pontos
gyorsabb diagnézis: gazdasagosabb
low-dose ! (majd célzott CT)

HIBRID: 1 + 1 =3

» NM (SPECT, PET)
érzékenysége né
fajlagosséga né (fiziol6gias?)

m A CT szerepe:
Attenudcio korrekcio
Anatomiai lokalizacio
Diagnosztikai CT indik&cidja
Gyorsabb kivizsgéalas

HIBRID KEPALKOTO
BERENDEZESEK II.
PET-MR

Detektor technolégia: silicon, PET-betét
m Siemens, Philips, GE, (Mediso)

m Lagyrész kontraszt kivald

m Sugarterhelés alacsony

= Attenuécio?

= Betegforgalom gyorsul

= Kutatas

m Ara ???

INDIKACIO ?

m Pediatria (sugarérzékenység!)
» Mamma, Neurolégia, Kardioldgia
= Onkologia:
medence, fej-nyak, lymphoma

MR:

arterial spin labeling

proton spectroscopy

diffusion-tensor imaging

NEM-KEPALKOTO
BERENDEZESEK

Ex vivo biolégiai mintak
clearance, Schilling test
Kisméretl detektorok
Funkcid (pajzsmirigy, sziv, vese)
Lokalizalas
intraoperativ szondak
(s6t kisméretl kamerak is)

INTRAOPERATIV SZONDAK

Térbeli felbontas
Erzékenység
Energiafelbontas

Tc99m - Technetium-99m

I-125, 1-131, In-111, F-18, Ga-68
s Tc-99m ! E

[
m  Kamera is (Sentinella) ﬁ-*




A NM DIAGNOSZIKAI
MODSZEREK ELONYEI

Szoveti karakterizalas, ldentifikalas (sokoldall)
mi a radiologiai képlet ?
Funkcid vizsgalata (molekularis is)
Kvantitativ
pl. vese: %, clearance, transit-id6é
pl. PET: SUV, absz.: pl. mol/min/g
Noninvaziv
altaldban iv. injekcid + sugarterhelés
nem toxikus

A NM DIAGNOSZTIKAI
MODSZEREK HATRANYAI I.

1. Geometriai felbontoképesség korlatozott
anatémia? lokalizalas?
- miszaki paraméter
- human vizsgalat: a kontraszt szamit
pl. pajzsmirigyben apro forrd gob,
de nagy inhomogén majban kiesés

A NM DIAGNOSZTIKAI
MODSZEREK HATRANYAI II.

2. Sugarterhelés
Gamma sugéarzas 1- 7 mSv
Annihilaciés sugarzas 5-10 mSv
K-elektron, bels6 konverzié6 15 mSv
Dozis-csdkkentés!
Sugérvédelmi alapelvek
indikacio, nem-ionizal6? ALARA
aktivitasmennyiség: csak referencia-szintek
Instrument&cio fejlédése (hardware, software)

AZ ORVOSI KEPALKOTO
ELJARASOK

Anatomy Physiology Metabolism Molecular

CT/X-ray

us

MRI

PET/NM e —

Optical

Manosensor

Society of Nuclear Medicine

MOLEKULARIS IMAGING

Vezérhajéja a nuklearis medicina!

Erzékenység
picomolaris
anyagmenny.!

Sok
biomolekula
elezhetd meg
(féleg PET)

A NM HELYE A KEPALKOTO
DIAGNOSZTIKABAN

Funkcionalis képalkotas
funkcid, biolégiai karakterizalas
Radioldgia ?

egylttmikodés !

PET/CT, SPECT/CT, PET/MR
diagosztikai algoritmusok
folyamatos valtozasban
oktatas




FUNKCIONALIS DIAGNOSZTIKA

Szervek: szervmikodés
pl. vese (glomeruléris, tubularis)
Szoveti: karakterizalas
pl. antigén, receptor
Molekularis: biomolekulars folyamatok
pl. NIS, glukozfelvétel, apoptosis
Gén: DNS (,nukleéris”), RNS leképezés ?
(leginkabb proteinekkel)

MOLEKULARIS IMAGNG
PROBE-OK TiPUSAI

Enzim — alapu

FDG, FEC, FET, FLT, FDOPA
Transzport protein

1-123, -124, -131, MIBG
Receptor — alapu

somatostatin, dopamin
Antigén — alapu

PSA, CEA, TAG72, CD20
Depozitum — alapu

beta-amyloid

GENETIKAI KEPALKOTAS
(,nuklearis”)

Oligunukleotidok
DNS
MRNS
anti-sense-k
Proteinek

ENDOGEN-EXOGEN (génterapia)

KLINIKAI KUTATAS

MOLEKULARIS IMAGING
Onkologia és kardiolégia

Angiogenesis metastasis?
Integrinekhez: RGD-peptidek

Hypoxia sugarrezisztencia?
misonidazol, egyebek

Apoptosis terapia?
annexin, egyebek

Egyebek

GEN IMAGING

Génallomany leképezése
F-18 oligonukleotidok (,nuklearis”)
komplementer bazisparok
onkogének abrazolasa, lokalizalasa
a mRNS antisense kdnnyebb
legkdnnyebb a protein-termék kimutatasa
(antigén, receptor, enzim, transporter)

Génexpresszio6 leképezése
(génterapia - riporter gén)
pl. HSV-Tk co-expresszija révén, ami
pl. F-18-deoxitimidinnel kimutathaté




