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A NM DEFINICIOJA

Nyilt radioaktiv izotopok alkalmazasa
diagnosztikai
terdpias
kutato
orvosi tevékenység céljabol

(,Zart” izotopokkal: brachyterapia)
Diagnosztika: in vivo
(az in vitro RIA+IRMA: laboratérium)

HEVESY GYORGY

Az izotépok kémiai (€s bioldgiai)
tulajdonsagai azonosak

Biologiai rendszerekben elészor 6 (1924)

A nyomijelzd (tracer) elv

Kovethetdk a folyamatok

A nuklearis medicina ,atyja”

Kémiai Nobel dij 1943

RADIOIZOTOPOK A MEDICINABAN

Izotop: proton-neutron arany, ha instabil: radio
azonos proton: kémiailag azonos!
Radioaktiv izotépok: magatalakulas
kovetkezmény: sugérzas
részecske sugarzas
elektromagneses sugérzas
Mesterséges radioizotopok
neutron tobblet: atomreaktor (maghasadas)
proton tébblet:  ciklotron

ORVOSI IZOTOPOK BOMLASA

Neutron felesleg:
béta részecske (,elektron” a magbal)
kiséré gamma (a maghbal!)
(lehet metastabil: ,m")
Proton felesleg:
- pozitron: elektronnal annihilacié (2x511 keV)
- elektron (K) befogés: karakterisztikus rtg
kiséré gamma
- alfa sugéarzas (hélium atommag)
(kiséré gamma)

Részecske sugarzas : terapiara (elnyelédik, LET érték)
Elektromagneses sugarzas detektalassal: diagnosztikara

A LEGFONTOSABB
RADIONUKLIDOK A NM-BAN

Diagnosztika : 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-68 annihilacio

Terapia: részecske sugarzas

béta: Y-90, 1-131, Sm-153, Lu-177, Re-186
alfa: Bi-213, Ra-223, At-211...




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

Fizikai: detektalasra optimalis
140 keV gamma kamera: 70-400 keV
monoenergetikus (energia-ablak: + 10%)
Bioldgiai: alacsony sugarterhelés
Liszta” gamma (Mo-99-bél) és T1/2: 6 6.
beadhat6 aktivitAsmennyiség! (Poisson)
Praktikus
generatorbdl (Mo-99) eludlas, fiz.soval (!)
stabil komplexképz6 (direkt v. liganddal)

RADIOFARMAKONOK
Szerv-, szovet-, molekuléris funkcid-specifikus
radioizotopot tartalmazo vegydlet
Legtdbbszor jelzéként, ritkhn 6nmaga
(pl. 1-131, Rb-82, Sr-89, Ra-223,...)
Funkciok: szervfunkcidk, molekularis folyamatok
Ezért: Diagnézishban a funkcié vizsgélata (kvantitativ)
és szoveti karakterizalas
Terapia: célzott, szelektiv (nagy doézis!)
A radionuklid
csak a detektalashoz (és)/ vagy a terapiara
Theranosticumok pl.radiojéd: I- 123 -124 -125 -131
sms ligandum jelzés: In-111, Tc-99m, Ga-68,
vagy: Y-90, Lu-177, Bi-213,

BIOLOGIAI MECHANIZMUSOK

Fizikai mozgas SLN, bélvérzés, tidé

Kompartment MUGA vérpool
Diffuzié DTPA, ventillacié
Kémiai kotédés MDP, PIB
Fagocit6zis kolloid, 1ép

Sejt leukocyta
Exkrécio HIDA, EC
Molekuléris:

Transzport protein NIS: jodid, NET: MIBG
Metabolizmus-enzim FDG, FET, FCH, FLT,..
Antigén-antitest, fragment, PSMA, CD20, NCA95
Receptor-ligandum peptidek (somatostatin)

A MOLEKULARIS IMAGING

(A radiofarmakonok is molekulék, de:)
Molekularis imaging:
sejt és molekuléris szintl folyamatok szintjén
Vezérhajdja a nuklearis medicina
(els6sorban a PET, mert a biomolekuldk PET-tel)
Oka: 1. anyagmennyiség: pico-nano-molaris
2. nagyszamu biomolekula jelezheté
Tobbezer potencidlis target,
de a klinikumban melyik hasznos?

Béta-amyloid florbetapir arra specifikus elallithat6-e?
Egyéb hypoxia, angiogenesis, ... o
mikodik-e?
DETEKTALAS

Képalkot6 berendezések 2 csoportja

Gamma kamera (H. Anger, 1957)

Szcintillaciés kamerak, latomezé

Detektorok fejlédése: kristalypk, digitalis,
korrekciok, félvezeto6, dedikalt,..

Uzemmodok: statikus és dinamikus
spot, teljes-test, SPECT, kapuzott
Pozitron kamera (PET)
(M.M.Ter-Pogossian — M.E.Phelps)
BGO, GSO, LYSO, blockdetektorok,
16-21 cm axidlis, 3D adatgydjtés

GAMMA KAMERA (SPECT)

Korbe forog (Iépések, folyamatos)
circularis, elliptikus (kozel')
64-128 vetileti kép
Rekonstrukcié:
iterativ vagy filterezett visszavetités
Korrekciok:
attenuécio, Compton, detektor-valasz (felbontéas)
Metszeti képek
transversalis, coronalis, sagittalis
3 D kijelzés




A PET ELONYEI
a SPECT-tel szemben

Erzékenyebb: mert nincs kollimator!
Felbontéképesség (miiszaki, ill. biolbgiai)

SPECT:10 mm, PET: 4-5 mm

(kisallatban SPECT ill. PET: 1 mm alatti)
Kvantitativ (a SPECT nehezebben)

abszoldt (pl. mL/min/g, mol/min/g)
Biomolekulak jelzése!!! Ez a lényeg.

a bioldgiai tulajdonsag nem vagy alig valtozik

C-11, N-13, O-15,

F-18, Ga-68....

A F-18 ELONYEI

A biomolekuldkat rendszerint pozitronsugarzé
radionuklidokkal (C-11, N-13, O-15, F-18)
jeloljuk. Eléallitasuk ciklotronban.

A F-18 szdmos biomolekulat képes megjeldini.
m A gliikdz F-18-cal jol jeldlhetd: FDG

m A F-18 fizikai felezési ideje: 110 perc
Sz4llithatd: egy ciklotron tébb PET-et lat el

FDG - PET
F-18-2-deoxi-fluoro-glikéz
A PET sikere az FDG molekula miatt!

Oka: a tumorsejtek glikézfelhasznalasa
fokozott (Warburg 1929), onkoldgia !

Az onkolégidban koltség-hatékony ,megéri”:
mert:  kicsiny metastasisok kimutatasa
tumor-nem tumor elkiilonitése

A terapias tervet az esetek 1/3-ban
megvaltoztatja. Elkeriilhet6 a koltséges, de
haszontalan terapia és a felesleges mtét!

AZ FDG PET ELVI INDIKACIOI
AZ ONKOLOGIABAN

= Tumor — nem-tumor? (mi a CT/MR képlet?)
= Staging

= Restaging

= Terapias valasz el6jelzése (,interim” PET)
= Recidiva-recurrens tumor kimutatasa

= Primer tumor keresés

m Sugarterapia tervezése (biolégiai térfogat)!

EGYEB F-18
RADIOFARMAKONOK

F-18-NaF
F-18-cholin
F-18-DOPA
F-18-FET
F-18-FLT
F-18-MISO
Stb., stb...

NEUROPSZICHIATRIA - PET

Demenciak: korai kimutatas, differencialdg.
(perfazio: SPECT is j6)
Metabolizmus: FDG eloszlas
Amyloid, tau-protein (Alzheimer)

Epilepsia (focus) interictalis

Receptorok: pl. D2, DAT (Parkinson)

Egyebek




KARDIOLOGIA - PET
Szivizomperfuzi6 vizsgalata: kvantitativ !
abszolut értéek (mL/min/g) !
korai diagnozis, terapia kdvetése
N-13-ammonia
Rb-82-klorid
F-18-flurpiridaz
Oxidativ metabolizmus
C-11-acetét
Adrenerg beidegzés

Szivizom anyagcsere vizsgélata F-18-FDGvel
viabilitas (hibernalt: revaszkularizacio!)

HIBRID KEPALKOTO
BERENDEZESEK: 1+1=3

|. SPECT/CT, PET/CT
Hibrid berendezések: kilbnbéz 6 modalitdsok
»Szimultdn” a funkcié és a morfolégia
azonos gantry-n
(ha kulén: szoftveres fazié, pontatlanabb)
a beteg azonos helyzete, fiziologiai allapota
A CT szerepe:
1. Anatémiai lokalizalas, ezaltal fajlagosabb
2. Attenuécio korrekcio: gyors és pontos
NEM diagnosztikai CT!
Jow dose”: a beteg sugarterhelése

SPECT/CT: A CT SZEREPE

m Lokalizalas
Onkoldgia:
pajzsmirigyradk, pheochromocyt., NET, SLN,...
Nem onkoldgiai:
parathyreoidea, leukocyta, csont, stb.

m Attenuécio korrekcid
pl. kardioldgia (myocardialis perfizio)
a szoveti sugéargyengités korrekcidja
(kvantitativ vizsgalatokhoz elengedhetetlen)

HIBRID KEPALKOTO

BERENDEZESEK II: A PET-MR
Az MR eldnyei:
m LA&gyrész kontraszt kivalo
bonyolult anatémia (nyak, kismedence)
m Sugarterhelése nincs
pediatria, ismételt PET-ek
De:
m Attenuacio korrekcié (?)
m Klinikai indikéciok kialakuléban
m Koltség-hatékonysag ??
Kutatas !

NEM-KEPALKOTO
BERENDEZESEK IS

Ex vivo biol6giai mintdk mérése (,Ureges kristaly”)
szérumbdl, vizeletbdl
(pl. clearance, Schilling test)
Kisméretl detektorok
Funkcid (pajzsmirigy, sziv, vese)
Lokalizalas
intraoperativ szondak
(s6t kisméretli kamerak is)
pl. sentinel nyirokcsomé

A NM DIAGNOSZIKAI
MODSZEREK ELONYEI

Szoveti karakterizalas, ldentifikalas (sokoldald)
mi a radiologiai képlet ?
Funkci6 vizsgalata (molekularis imaging!)
kvantitativ
pl. vese: %, clearance, transit-idd...
pl. PET: SUV, absz.: pl. mol/min/g...
Noninvaziv
altaldban iv. injekcié + sugarterhelés
nem toxikus




A NM DIAGNOSZTIKAI
MODSZEREK HATRANYAI I.

1. Geometriai felbontoképesség korlatozott
csak a célszerv, célfolyamat abrazolédik
(amiben a radiofarmakon részt vesz)
anatémia-morfologia? lokalizalas?
Mértéke:
- miszaki paraméterek (FWHM)
- human vizsgalatban: a kontraszt!
pl. pajzsmirigyben apr6 forré gob!
de nagy inhomogén majban kiesés?

A NM DIAGNOSZTIKAI
MODSZEREK HATRANYAI 1.

2. Sugarterhelés
Gamma sugérzas 1- 7 mSv
Annihilaciés sugarzas 5-10 mSv
K-elektron, bels6 konverzi6 15 mSv
Do6zis-csokkentés Iényeges!
Sugarvédelmi alapelvek betartasa!l
Indikacio! El6bb a nem-ionizald! ALARA !
aktivitAsmennyiség: csak referencia-szintek
Instrumentacioé folyamatosan fejlédik
hardware is, software is

A NM HELYE A KEPALKOTO
DIAGNOSZTIKABAN

= Funkcionalis képalkotés
funkcid, biologiai karakterizalas
= Radioldgiaval
szoros egylittmikddés !
m Az egyiittmikodés teriletei
a betegellatasban: diagosztikai algoritmusok
folyamatos véltozasban (pl. PET/MR)
a gradualis és a szakorvosképzésben is

TAVLATOK |I.

KORFOLYAMAT  MOLEKULA pl.

= Apoptosis Annexin V, ML

= Angiogenesis VEGF, integrinek

= Hypoxia misonidazol, FMISO
= MDR sestamibi

m gyogyszerkutatds ~ gyogyszer biodisztriblcié

TAVLATOK II.

Généllomany leképezése
F-18 oligonukleotidok (,nuklearis™)
komplementer bazisparok
onkogének abrazolasa, lokalizalasa
a mMRNS antisense kdnnyebb
legkonnyebb a protein-termék kimutatasa!
(antigén, receptor, enzim, transporter)
Génexpresszio leképezése
(génterdpia - riporter gén)
pl. HSV-Tk co-expresszibja révén, ami
pl. F-18-deoxitimidinnel kimutathat6

KOSZONOM A FIGYELMET




